ANARLASTiK LENFOMA Ki!\IAZ (ALK)
POZITIF BUYUK B HUCRELI LENFOMA
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TANIM

Plazma hiicresine benzeyen sitoplazmik 6zel-
liklere sahip, genellikle bir ya da birka¢ adet im-
miinoblast benzeri biiyiik niikleol i¢eren, immii-
nohistokimyasal olarak Anaplastik lenfoma kinaz
(ALK) porzitifligi saptanan monomorfik biiyiik
hiicreli agresif bir B hiicreli lenfoid neoplazidir.

EPIDEMIiYOLOJI

ALK Pozitif Biiyiik B Hiicreli Lenfoma (ALK+
BBHL) oldukea nadir olarak saptanan ve Diftiiz
Biiyiik B Hiicreli Lenfoma grubunun %1den daha
azini olusturan bir lenfomadir (1). Tiim yas grup-
larinda goriilebilse de (9 yas- 90 yas) 35-45 yaslar1
arasinda daha sik olarak izlenir (2-18). Hastalarin
%12-33’tinii pediatrik yas grubu olusturur (17,
19). Erkeklerde kadinlara gore 2-5 kat daha fazla
saptanir (1, 3,9, 10, 12, 17).

LOKALIZASYON

Genellikle lenf nodlarinda (6zellikle servikal
ve mediastinal bolge) (2-4, 6-8, 10-12, 14-18, 20,
21) biiytime ile karsimiza ¢ikmakla birlikte beyin
(10), nazofarinks (8, 17, 22), nazal bolge (9, 10,
23), dil (24), tonsil (16), kemik (9, 17), mide (25),

karaciger (26), dalak (2, 11), duedonum (16, 17,
27), jejenum (20, 28), kolon (12), yumusak doku
(12, 17, 29, 30), deri (31), lakrimal bez (32) ve
over (10, 26) gibi alanlar ve organlarda tek ya da
birden fazla organ tutulumu seklinde de kargimi-
za ¢ikabilir (10, 17).

KLINiK OZELLIiKLER

Hastalarin biiyiik bir kisminda yaygin len-
fadenopati bulunur (11, 14). Bir kisim hastada
ise hepatosplenomegali izlenir (10, 26, 33). Has-
talarda ates, terleme kilo kaybi gibi sistemik B
semptomlarinin yani sira karin agrist (25, 29)
ve kemik agrisi gibi etkilenen organ ve bolge
nedenli ¢ok sayida ve farkli semptom bulunabi-
lir (13, 16, 17, 21, 30). Hastalarin 1/4’inde tani
aninda ya da ilerleyen donemlerde kemik iligi
tutulumu saptanir (10, 13, 17, 21). Kemik iligi
tutulumu ve ¢ok sayida sisteme yayilim nedeniy-
le ¢esitli laboratuar testlerinde bozukluklar izle-
nebilse de en belirgin olarak laktat dehidrogenaz
(LDH) ytiksekligi saptanir (16, 21). Tan1 konulan
hastalarin neredeyse tamami HIV negatif olma-
sina ragmen, tek bir vakada HIV pozitifligi bildi-
rilmistir (34).
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ziyade sitoplazmik ve niikleer olmasi ile ALK+
BBHLden ayrim yapilabilir (17).

Plazmablastik ve immiinoblastik morfoloji
gosteren diger lenfomalar da morfolojik olarak
ayirici tantya girebilir. Lenfoplazmasitik lenfoma,
marjinal zon lenfoma ve kiigiik lenfositik lenfoma
gibi daha iyi seyirli lenfomalarda da plazma hiic-
resi benzeri hiicreler saptanabilir. ALK+ BBHL
hiicrelerinin B hiicre belirteclerini eksprese etme-
mesi ya da fokal/ zayif eksprese etmesi ile ayrim
yapilabilir. Diger ayirici taniya giren lenfoid ne-
oplaziler olan Plazmablastik lenfoma ve Primer
Eftizyon Lenfomasi ise genelllikle transplantas-
yon veya HIV gibi immiin yetmezlik izlenen has-
talarda saptanir. ALK+ BBHL hiicrelerinde ALK
pozitifligi, B hiicre belirteglerinin negatifligi ve
EBV / HHVS8 saptanmamasi ve neoplazinin ge-
nellikle nodal yerlesimli olmas: bu iki antiteden
ayriminda yardimcidir (51, 52).

ALK+ BBHL hiicreleri morfolojik olarak im-
miinoblast benzeri hiicrelerden olustugunda Dif-
fiiz Biiytik B Hiicreli Lenfoma, NOSun morfolo-
jik varyant: olan immiinoblastik varyant: ile de
ayrici tanrya girer. ALK+ BBHL hiicrelerindeki
ALK pozitifligi ve B hiicre belirteglerinin negatif-
ligi ile ayrim yapilabilir (18, 37, 53).

PROGNOZ

CD20 pozitif B hiicreli lenfomalarin tedavisin-
de kullanilan Rituximabin CD20’nin negatifligi
nedeniyle kullanilamamasi ve hastalarin genellik-
le evre 3 ya da evre 4 gibi ileri evrelerde tan1 alma-
s1 nedeniyle ortalama sagkalim 1-24 ay gibi kisa
bir dénemdir (1, 6, 11, 14-18, 26, 29, 30, 33, 39,
40). Cocuk veya geng hastalarda (30-35 yas alt1)
ve evre 1 ya da evre 2 olan hastalarda daha uzun
sagkalim siireleri bildirilmistir (4, 14, 16, 31). Az
sayida hastada ise ileri evre olmalarina ragmen
uygun tedavi kombinasyonlar1 sonucunda 72-
300 aya kadar uzayan sagkalim bildirilmistir (54,
55). Bunlarin yaninda ALK boyanma paternleri
ile iliskili oldugu gosterilen fiizyon gen partnerle-
ri de prognoza etki etmektedir. Buna gore benzer
evre ve yas dagilimina sahip olan hastalar arasin-
da ALK ile sitoplazmik graniiler boyanma izlenen

hastalar, bu tarz boyanma gostermeyen vakalara
gore daha iyi prognozludur (39).
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