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Primary thyroid lymphoma: mucosa associated
lymphoid tissue lymphoma case

Primer tiroid lenfomasi: mukoza iliskili lenfoid doku lenfoma olgusu
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Abstract

Primary thyroid lymphomas are lymphomas which are localized only to thyroid gland or thyroid gland and
surrounding lymph nodes. Frequently these are mucosa associated lymphoid tissue (MALT) lymphomas with B
cell origin. Our case is a 78-year-old female patient who admitted with a neck mass and had been operated
with the suspicion of malignancy. Histopathological examination revealed diffuse proliferation of atypical
lymphoid cells that consists of small to medium sized cells, with irregular nuclear contours, some of which
resemble centrocytes. Immunohistochemical staining was positive for CD20, CD79alpha, CD43, and lambda
while negative for CD3, CD30, CD15, bcl-2, bcl-6, CD68, CD138, CD5, and CD10. With these finding, the case was
considered as “primary thyroid MALT lymphoma”. Thyroid MALT lymphomas are characterized with the
presence of atypical lymphocytes that originate from the marginal zones of lymhoid follicles.
Immunohistochemically, while these lymphomas express the B cell associated antibodies (CD20, CD22,
CD79a), conversely CD5, CD10, and CD3 expressions are not seen.
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Ozet

Primer tiroid lenfomasi, sadece tiroidi ya da tiroid ve bélgesel lenf bezlerini tutan lenfomadir. Siklikla B hiicre
kokenli mukoza iligkili lenfoid doku (MALT) lenfomalardir. Vakamiz boyunda kitle nedeniyle basvuran,
malignite kuskusuyla opere olmus 78 yasinda kadin hastadir. Histopatolojik incelemede, kii¢iik-orta boyda,
diizensiz niikleer sinirly, bir kismi sentrositlere benzeyen hiicrelerden olusan diffiiz atipik lenfoid hiicre
infiltrasyonu izlendi. immiinohistokimyasal olarak CD20, CD79alfa, CD43 ve lambda pozitif, CD3, CD30, CD15,
bcl-2, bcl-6, CD68, CD138, CD5 ve CD10 negatif boyand: ve vaka “primer tiroid MALT lenfomas1” olarak
degerlendirildi. Tiroid MALT lenfomalar1 lenfoid folikiillerin marjinal zonlarindan koken alana atipik
lenfositlerin varlig) ile karakterizedir. immiinohistokimyasal olarak B hiicre iliskili antikorlar1 (CD20, CD22,
CD79a) eksprese ederken CD5, CD10 ve CD3 ekspresyonu goriilmez.

Anahtar kelimeler: CD20; MALT lenfoma; tiroid

Giris

Primer tiroid lenfomasi, sadece tiroidi ya da tiroid ve
bolgesel lenf bezlerini tutan lenfomadir. Seyrek
gorilir. Tim tiroid malignitelerinin %5’ini; non-
Hodgkin ekstranodal lenfomalarin %3’iinii olusturur.
Siklikla B hiicre kokenli mukoza iligkili lenfoid doku
(MALT) lenfomalardir (1-4).

Uluslararasi Ekstranodal Lenfoma Calisma Grubu’'na
gore mide dis1 MALT lenfomalarin ancak %?7’si tiroidi
tutar (5). Seyrek rastlanmasina ragmen, tedavinin
diger tiroid karsinomlarindan ¢ok farkli olmasi
nedeniyle dogru tani konulmasi 6nemlidir. Klinik
basvuru siklikla hizli  biiyliiyen boyun kitlesi
nedeniyledir (1,4). Otoimmiin tiroidit varligl, primer
tiroid lenfomasi i¢in dnemli bir risk faktoridiir (6,7).
MALT lenfomalarin histolojik 6zellikleri su sekilde
siralanabilir: Hiicreler sentrositlere benzer, kii¢iik-
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orta boyda olup, cekirdek sinirlar1 diizensizdir.
Sitoplazmalar1  orta  derecede  genistir. Bu
lenfomalardaki malign lenfositler marjinal zon
lenfositlerinin immiinofenotipik 6zelliklerini tasirlar.
CD20, CD21, CD35 ve IgM pozitiftirler. CD5 ve CD10
eksprese etmezler (8).

Olgu
Vakamiz dis merkeze boyunda kitle nedeniyle
basvuran, ultrasonografisinde nodiiler  guatr

saptanan, sintigrafisinde tiroid sag ve sol lobda soguk
nodiil goriiliip malignite kuskusuyla opere olmus 78
yasinda kadin hastadir. Hastanin yapilan fizik
muayenesinde herhangi bir o6zellik izlenmemistir.
Serolojik incelemede TSH: 49.39 ulU/ml, serbest T3:
0.4 ng/dl, serbest T4: 0.31 ng/dl, sedimentasyon hizi:
16 olarak tespit edilmisken diger hemogram ve
biyokimyasal parametrelerde anlamh bir patoloji
saptanmamistir. Hastaya dis merkezde preoperatif
ince igne aspirasyonu yapimamis olup Kklinik,
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laboratuar ve radyolojik incelemenin ardindan

operasyon planlanmistir.

Hastanin ameliyat sonras1 80 gram agirliginda, sag
lob: 5.5x3.5x3 cm, sol lob: 7.5x5x3 cm, istmus:
6x1.5x1 cm boyutlarinda, sag lobda 5.5x3x2.5 cm, sol
lobda 5.5x4x2.5 cm boyutlarinda beyaz renkli,
diizensiz siirh alan izlenen tiroidektomi materyali
ile sag ve sol santral-lateral boyun disseksiyon
materyalleri, dis merkezde degerlendirilmis ve diistik
dereceli lenfoma diisiiniiliip konsiiltasyon amaciyla
béliimiimiize gonderilmistir. Otuz doért adet hazir
blok ve 47 adet hazir preparat incelendiginde, tiroid
dokusu icinde, kiiciik-orta boyda, diizensiz niikleer
sinirly, bir kismi sentrositlere benzeyen hiicrelerden
olusan diffiiz atipik lenfoid hiicre infiltrasyonu
izlendi (Resim 1,2). Timér immiinohistokimyasal
olarak CD20 (Resim 3), CD79a ve CD43'u diffiiz,
lambda’y1 fokal eksprese etmekteydi. CD3, CD30,
CD15, bcl-2, bcl-6, CD68, CD138, CD5 ve CD10 ile
ekspresyon  izlenmedi. Histokimyasal olarak
uygulanan kristal viole ve kongo red boyalar ile
amiloid birikimi saptanmadi. Timoér dis1 tiroid
dokusunda yaygin olarak Hashimoto tiroiditi lehine
bulgular  saptandi. Lenf nodu disseksiyon
materyallerinin degerlendirmesinde sagda 24 adet,
solda 26 adet lenf bezinin reaktif karakterde oldugu
tespit edildi. Histopatolojik, immiinofenotipik ve
klinik 6zellikler birlikte degerlendirildiginde vakay1
“primer  tiroid MALT  lenfomast” olarak

degerlendirdik.

Resim 1. Tiroid dokusu 1<;1nde <;ok miktarda lenfoepitelyal lezyon
olusturmus diffiiz atipik lenfoid hiicre infiltrasyonu (HEx100)
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Resim 2. Kiigiik-orta boyda, diizensiz niikleer sinirli, bir kismi
sentrositlere benzeyen diffiiz atipik lenfoid hiicre infiltrasyonu
(HEx400)
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Resnm 3. Tiimor hiicrelerinde CD20 pozitifligi (CD20x200)

Hastaya evreleme amagch ¢ekilen PET-CT sonucunda
herhangi bir odakta FDG tutulumu izlenmedi. Hasta
evre [-E olarak kabul edildi. Hastaya sadece cerrahi
tedavi yeterli gorildi ve ilk yil igin aylk takipler
onerildi. Hastanin 12 ay sonra yapilan kontrollerinde
niiks ve metastaz saptanmadi.

Tartisma

MALT lenfomalar genellikle yash hastalarda
goriilmekte olup B hiicreli lenfomalarin yaklasik %7-
8’ini olustururlar. Mide, tiikriik bezleri, géz kiiresi,
tiroid, cilt ve memede daha sik goriiliirler (8). Tiroid
MALT lenfomalar1 lenfoid folikiillerin marjinal
zonlarindan koken alana atipik lenfositlerin varhigi ile
karakterizedir (9). Genellikle kronik tiroidit
zemininde gelismektedir (6,7). Kadinlarda ve 60
yasindan sonra daha sik rastlanir (2,3). Vakamizda
bilinen bir otoimmiin tiroidit dykiisii bulunmamakla
beraber histopatolojik incelemede tiimor disi tiroid
dokusunda Hashimoto tiroiditi ile uyumlu bulgular
izledik. Bu durumda hastanin mevcut Hashimoto
tiroiditi tablosunun daha dnce yeteri kadar tetkik
edilememis olup tani alamadigim distindik.

Morfolojik olarak kiiciik lenfositler, sentrosit benzeri
hiicreler, sentroblast ve immiinoblastlar, plazma
hiicreleri, reaktif  germinal merkezler ile
lenfoepitelyal lezyonlar izlenebilir (8). Lenfoepitelyal
lezyonlar tiroid MALT lenfomalar: i¢in karakteristik
olmakla birlikte patognomonik degildir.
Lenfoepitelyal lezyonlar kronik lenfositik tiroiditis ve
diger benign lenfositik infiltrasyonlarda da daha az
oranda goriilebilir (9). Biz de vakamizin morfolojik
incelemesinde kiiciik lenfositler, sentrosit benzeri
hiicreler, az miktarda plazma hiicresi, reaktif
germinal merkezler ile lenfoepitelyal lezyonlar:
tespit ettik. Bazen biiylik hiicreler kiimeler ve
tabakalar  halinde goriilebilir. Daha agresif
seyredecek bu vakalar diffiiz biiyik B hiicreli
lenfomaya transformasyonu gosterir ve bdyle bir
durumda vakay1 diffiiz biiyitk B hiicreli lenfoma
olarak tanimlamak daha uygun olacaktir (8).
Vakamizda arada immiinoblast ve sentroblast
benzeri biiylik hiicreler izlenmis olmakla beraber
diffiiz biiyiik B hiicreli lenfomaya transforme olmug
alanlar yoktu.
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Immiinohistokimyasal olarak B hiicre iliskili
antikorlar1 (CD19, CD20, CD22, CD79a, CD79b ve
PAX-5) eksprese ederler. Tipik olarak CD5, CD10 ve
bcl-6 negatiftir. Bazen CD43 pozitifligi goriilebilir (8).

Ayirial tanida oOncelikle reaktif lenfoid hiperplaziyi
ekarte etmek gerekmektedir (8). Olgumuzda
timoriin  immiinohistokimyasal olarak lambda
eksprese edip, kappa eksprese etmemesi nedeni ile
lenfoid infiltrasyonun monoklonal oldugunu tespit
ettik ve reaktif lenfoid hiperplaziyi disladik. CD20,
CD79a pozitifligi ile de B hiicre kokenli oldugu
sonucuna vardik. Ayirici tanida diisiiniilmesi gereken
ve morfolojik olarak MALT lenfoma ile benzerlik
gosterebilecek diger lezyonlar ise B hiicreli kiiglik
lenfositik lenfoma, mantle hiicreli lenfoma, folikiiler
lenfoma, nodal marjinal zon B hiicreli lenfoma,
splenik marjinal zon B  hiicreli lenfoma ve
lenfoplazmasitik lenfoma olarak siralanabilir (8).
Immiinohistokimyasal olarak CD5 negatifligi ile B
hiicreli kii¢iik lenfositik lenfoma ve mantle hiicreli
lenfomayy, bcl-6 negatifligi ile folikiiler lenfomay1 ve
bcl-2 negatifligi ile nodal marjinal zon B hiicreli
lenfomay1 dislamis olduk.

Ann Arbor klasifikasyon sistemine gore timor sadece
tiroidde ise evre I-E, tiroid ve diyafram iistii bolgesel
lenf nodu tutulumu varsa evre II-E, diafram alt1
bolgesel lenf nodu tutulumu veya dalak tutulumu
varsa evre III-E, yaygin lenf nodu tutulumu ve/veya
ektranodal yayilim varsa evre IV-E olarak kabul edilir
(10). Primer tiroid MALT lenfomalari i¢cin en uygun
tedavi yonteminin ne oldugu heniiz net olarak
tanimlanmamustir. Total tiroidektomi yanisira boyun
disseksiyonu, radyoterapi, kemoterapi ve
radyoterapi+kemoterapi uygulanabilmekte ancak
sonuglart hakkinda net bilgiler bulunmamaktadir
(11). Vakamizda sadece tiroidde tiimér oldugundan
dolay1r evre [I-E olarak degerlendirildi ve
tiroidektomi+boyun disseksiyonu sonrasl
radyoterapi ve/veya kemoterapi uygulanmadi. MALT
lenfoma hastalarinda prognoz olduk¢a iyidir.
Ozellikle evre I-E hastalarin biiyiik kisminda cerrahi
sonrasli tam remisyon saglanmaktadir (8,11).
Hastamizda da 12 aylik takiplerde benzer sekilde
niikks ve metastaz saptanmamis olup takiplerimiz
devam etmektedir.

Sonug olarak; primer tiroid lenfomasi nadir goriilen
bir lezyon olmakla birlikte tiroid karsinomlar ile

arasinda ciddi tedavi farkhliklar1  bulunmasi
nedeniyle 06zellikle ileri yastaki hastalarda tiroid
nodiillerinin ayiricl tanisinda dikkatle
degerlendirilmelidir.
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