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TORAKS BT

Tetkik TWEKM werilmeden elde olunmusgtur.

Trakea we her iki ana brons liimeni agiktr.

normaldir.
Mediastinal kisa aks1 1 cm'vi gegmeyen lenf nodlan izlendi.
Her iki akcigerde ist-orta zonlarda we anterior parankim sahalarinda daha belirgin gozlenen silik simirli yvaygin
sentrilobiiler nodiiller, eslik eden yvamasal buzlu cam tarzinda konsolide alanlar, mozaik ateniiasyon paterni ve genis hava
hapsi alanlan izlenmekredir. Goriiniime her iki akcigerde milimetrik bronsiektaziler, sag orta lob medialde hafif raksivon
bronsiektazileri we lineer subsegmenter fibroatelektazi eslik etmektedir. Bulgular akut-subakut evrede hipersensitivite
ponomonisi agisindan anlamlydir.
Apekslerde fibrotik degisiklikler izlendi.
Her iki akcigerde solda alt lob anteromedial segment bazalinde diyvafragmatik plevrada cgekintive neden olan wvaklasik
17x15 mm boyutta diizensiz konturlu traksivon bronsiektazisi igeren fokal-atelektazi izlendi. Benzeri gdriiniim sag alt lob
mediobazalde waklasik 13x11 mm bovutta izlenmektedir.
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Prednol Kullanimi ve Klinik Olaylarin Zaman Cizelgesi

28.01.2025 - 12.02.2025 Prednol Kullanimi ve Klinik Olaylar
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« Sag kolda uyusukluk ve kontrol etmede zorluk sikayeti basladi.

15 Subat « BOS CMV negatif, gansiklovir stoplandi.
« Noroloji konsultasyonu istendi.

« Multiple lezyonlar, minimal kontrast tutulumu
PML-IRIS, lenfoma?

« Guc kaybinin giderek artmasi nedeniyle noroloji onerisiyle
pulse steorid 1 g/gln 5 gun baslandi.

18 Subat
m « Kas gucu: Sag bacak 3/5, sag kol 4/5

19 Subat « Kas glcu: Sag bacak 2/5, sag kol 2/5
m « Pulse steroid 5. gun stoplandi prednol 80 mg ile devam

edildi.




16.02.2025

BEYIN MR - MR SPEKTROSKOPI INCELEMESI
Teknik:

Solda mastoid selilller mastoid antrum diizeyinde inflamayon-sekresyon ile uyumlu sinyal degisikligi kaydedilmistir.
Solda periventrikiiler beyaz cevherden eksternal kapsiile, putamene, internal kapsiil posterior bacag, talamus ve
sol serebral pedinkill ve serebral krus diizeyine ve sol temporalde subkortikal alana uzanum dikkat ceken T2A ve
FLAIR sekanslarda hiperintens olarak izlenen sinyal degisiklikleri dikkati cekmektedir,

Hastaya yapilan MR spektoroskopi incelemesinde;

Cho/Cr oram en yiiksek 3.92, Cho/NA oram en yiiksek 2.67 olarak dlgilmiistiir. Kisa TE degerli incelemelerde
myo-inositolde hafif artg ve lipit laktat piki dikkati cekmektedir. Gérimim dncelikle progresif multifokal
Iokoensefalopati lehine degerlendirilmistir. Ancak yine HIV ile iliskili ensefalopati de ayiric: tamida digiiniilmiistiir.




e Sag kol motor kuvvet 2/5; duyu defisiti yok. Sag bacak motor
21 Subat kuvvet 2/5 , duyu defisiti yok.
e Sol kol ve sol bacak motor kuvvet 5/5, duyu defisiti yok.
Kranial sinir muayanesi olagan.
e Konusmasinda yavaslama tariflemesi Uzerine yapilan
muayenesinde disartri yok, fasial sinirler olagan

23 Subat  Sag kol motor kuvvet 1/5; duyu defisiti yok.
Sag bacak motor kuvvet 1/5
Sag nazolabial sulkus silik gozlendi.

2024
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e Sag bacak sag kol kas gucu: plejik

e Sag nazolabial oluk silik

e Sol taraf kol ve bacak kas gucu: 5/5

BULGULAR;
KRANIAL MR iNCELEMESi

Teknik: Aksivel TLAG, T2AG, FLAIR, Koronal, T2AG ve Sagittal FLAIR sekanslari cahgilmustr.
Bulgular;

Ekstraaksiyel bogluklarin genisligi ve morfolojisi hasta yast ile uyumludur.

Beyin sap1 ve serebelluma ait intensite homojendir.

4. ventrikiil ve bazal sisternler agiktir.

3. ve her iki lateral ventrikiillerin geniglikleri ve gériinimleri hasta yas ile uyumludur.

Solda periventrikiiler beyaz cevher diizeyinden kaynaklanan internal kapsiil posterior bacag, putamen, eksternal
kapsiil, talamus ve sol serebral pedinkiil diizeyine uzammm dikkati ¢eken T2AG'de hiperintens olarak izlenen,
diffiizyon kisitlamasi solda periventrikiiler beyaz cevher diizeyinde, internal kapsiil posterior bacagi, putamen
talamus diizeyinde diffiizyon kisitlamasimn kaydedildigi, cevresinde vazojenik ddem alammn izlendigi IVKM
enjeksiyonu sonrasi periferal kontrastlanmamn kaydedildigi gorinim dikkati ¢ekmistir.

Hastanin 02.2024 tarihli MR incelemesi ile yapilan karsilastirmada giriiniimde anlamh farkhihk saptanmanustir.
Korpus kallozum korpus posterior diizeyinde ve 4.ventrikiil sol posterior duvarda medulla sol posteriorunda
T2AG'de hiperintens sinyal degisikligi kaydedilmistir (vallerian dejenerasyona sekonder?).

Hemisferik kortikal sulkus ve fissiirler dogaldur.

Inira ? ekstra aksiyel hemoraji saptanmamustr.

inceleme alanina giren sella ve kafa tabam yapilan normaldir.

Major intrakranial arteriel ? vendz vaskiller yapilarda anormal sinyal kaydedilmemistir.

Kalvaryum kemikleri ve izlenebilen iist servikal vertebralar normaldir. Kesitlere dahil her iki orbitada ve paranasal
siniislerde patoloji izlenmemistir.

Sol mastoid seliillerde mastoid antrum diizeyinde enflamasyon - sekresyon ile uyumlu sinyal degisikligi
kaydedilmistir.



LP yapildi

« BOS hucre sayimi: hicre yok

« BOS protein 815 mg/l (150-450)
« BOS glukoz: 64 mg/dl

« CMV PCR; negatif

e BK,JC virus; negatif

e EBV pozitif 92720 kopya/ml

e Beyin biyopsi planlandi.

. BOS'ta PCR ile EBV DNA'sInIn tespitinin %80 ila %90 arasinda bir duyarlilik
gosterdigi bildirilmistir.”
. BOS'ta kantitatif PCR ile EBV BOS viral yukinun olgimu bu testin duyarliligini
artirabilir.?
. Bir calismada EBV DNA 10,000 kopya/mL spesifite ve pozitif prediktif degeri
artirmis (96% vs 66%, ve 50% vs 10%). ?
. Bazi caligmalarda primer santral sinir sistemi lenfomasi olmayan hastalarin
BOS’unda da EBV pozitifligi gosterilmis.3*
« Gergek 6ngoru degeri???
Intern Med 2013; 52: pp. 955-959."
J. Neurovirol 2002; 8: pp. 432-438.2

Clin Infect Dis 2004; 38: pp. 1629-1632.3
J Clin Virol 2008; 42: pp. 433-436.4



./ART doneminden once, BOS'ta JCV DNA'sinin PCR ile tespiti, \
PML tanisi icin %74 ila %92 duyarliliga ve %92 ila %96 6zgullige sahipti.’

« ART alan hastalarda, bu testin duyarlligi, muhtemelen bagisiklik sisteminin
iyilesmesi nedeniyle, JCV replikasyonunun azalmasi nedeniyle %58'e diismustir.?

« Bununla birlikte, BOS'ta JC viral yukunun olgulmesi, PML hastalik aktivitesi ve

sag kalimin bir korelasyonu olarak degerli gériinmektedir.34

« JCV pozitif ise PML tanisini dogrulamak icin beyin biyopsisi gerekli degildir,
\\tanl testi olarak kullanilabilir. /

Ann Neurol 1995; 37: pp. 395-399."

J Clin Microbiol 2005; 43: pp. 4175-4177 .2
Neurology 1999; 52: pp. 253-260.3

J Infect Dis 1998; 178: pp. 1816-1820.



Hasta gloskow koma skoru gerilemesi uzerine yogun bakima nakili
verildi.
« Oryante, koopere

« S0zel yanit mevcut ama kisith kelime kullaniyor
« GOzler spontan acgik

« Batin rahat

« Sagda patellar refleks + Ayak tabaninda patolojik refleks -

» Babinski bilateral negatif.

« Sag alt ve ust ekstremite de komutlara uyumsuz hasta, plejik

29 Subat




« Entube edildi

% o Exitus



O
N
=
N
™
<
O
=




2W_TSE , <
03.2024 2:02 AM FA:90 # 12.02.2024 9:17 PM FA:90 #

.03.2024

10mm

05.03.2025

_12.02.2025

TE:80 TR:3000 Ti: 5 T2W_TSE TE:110 TR:5061.47900390625 TI: 4

-
e

1

10mm




iMMUNFENOTIPIK DEGERLEMNDIRME

Ensefalit tamsiyla tedawvi albindaki hastamin lenfoma BOS tutulumu siaphesiyle gonderilen BOS
orneginde 1.782 event degerlendirilmistir. Yapilan flow sitometrik analizde ardisik kapilama
yontemiyle tam amnindaki, fenotipik dzellikleri gosteren hidcrelerin oram wve sayisi analiz edilmistir.

Yapilan analizde %65,61 oraminda lenfosit, lenfositler icerisinde 2471 oramnda CD3+ T lenfosit, 2613
oraminda CD19+ B lenfosit izlenmistir. Thm hiicreler icerisinde 260,6 oraminda CD5S5+/CD19+ hiicre

izlenmistir.

Sonuclarin, klinik, morfolojik, genetik bulgular; patoloji ve diger laboratuwvar sonuclaryla birlikte

degerlendirilmesi tawvsiye edilir.

1782 event taranmis %0.6 CD5/CD19 hucre izlenmis.

- Sitoloji tek basina dusuk duyarhlilikta: %2-32. Akim sitometri eklendiginde duyarhlik
anlaml artar (sitolojinin 2—-3 katina kadar)

« Akim sitometri, cok dusuk tumor yukunu saptayabilir (toplam BOS lenfositlerinin %0.01—
0.2'si kadar klonal B hicresi)

« Sitoloji + akim sitometri birlikte istemek en iyisi; mumkunse yuksek hacim (210 mL) ve
hizli igleme

- BOS’ta CD5" klonal B hiicresi gorulmesi patolojiktir ve KLL, Mantle cell lenfoma veya
CD5* diffuz buyuk B hicreli lenfoma meningeal tutulumunu dusundurar.

« CD5 exprese eden lenfomalar, daha kotu prognoz ve daha agresif seyir ile iligskilendirilmistir.

JAMA neurology 70.3 (2013): 311-319.
Blood 105.2 (2005): 496-502

Blood 144 (2024): 2831.
Blood. 2002;99(3):815



Primer Santral Sinir Sistemi Lenfomasi

« HIV ile iligkili santral sinir sistemi (SSS) lenfomalari, immunsupresif bireylerde
gorulen ve siklikla EBYV ile iligkili olan, non-Hodgkin lenfomalarin bir alt
grubunu olusturur.

. HIV enfeksiyonu olan hastalarda EBV'ye ozgul CD4+ T hucre fonksiyonunun
yoklugu, muhtemelen en onemli katkida bulunan faktordur.

« Primer SSS lenfomasinda EBV varligi, histopatolojik orneklerde EBV’ye 6zgul
kucuk nukleer RNA'nin (EBER) in situ hibridizasyonu ile ve bircok hastada
beyin omurilik sivisinda (BOS) polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) araciligiyla
gosterilebilmektedir.

« HIV ile yasayan bireylerde non-Hodgkin lenfoma (NHL) icin risk faktorleri
arasinda dusuk CD4 sayisi, yuksek HIV viral yuku ve hepatit B, hepatit C
virisu ile koinfeksiyon yer almaktadir.

PLoS Med. 2007 Mar;4(3):e96J Natl Cancer Inst. 1998;90(5):364.A
Hematol Oncol Clin North Am 2003; 17: pp. 785-820



Goruntuleme Yontemleri

. HIViliskili SSS lenfoma olgularinda MR goruntulerinde belirgin kontrast
tutulumu izlenir. Kontrastlanma paterni siklikla santral nekroz iceren halka
tarzinda kontrastlanmadir. Difuzyon kisitlamasi eslik edebilir ama lenfoma igin
ozgul degildir.

. Lezyonlar siklikla korpus kallozum, periventrikuler bolgeler veya
periependimal alanlari icerir.

« Cesitli ozel goruntuleme yontemleri SPECT, perfuzyon MRG, manyetik
rezonans spektroskopi, PET gibi tetkikler yardimci tetkikler olarak
kullaniimaktadir fakat klinisyene yardimci olma konusundaki rolleri belirsiz.



Lenfoma tanisi, cogu hastada stereotaktik biyopsi veya BOS akim sitometrisi ve/veya
sitolojisi ile konulmalidr.

Tipik lenfoma klinik ve radyografik bulgulari olan, biyopsi yapilamayan ve tanisal
olmayan BOS sitolojisi/sitometrisi olan sec¢ilmis hastalarda, PCR ile BOS'ta EBV
DNA'sInin tespiti lenfoma tanisini koymak icin kullanilabilir.

Bir calismada HIV seropozitif beyin lezyonu olan hastalari iceren bir seride, SSS
lenfomali 30 hastanin 24’Gnde (%80) EBV DNA dizileri saptanmis, lenfoma olmayan
61 hastanin higbirinde ise saptanmamistir.

Diger taraftan da HIV seropozitif hastalarin BOS’'unda kantitatif EBV DNA'nin dusuk
prediktif degere sahip oldugunu ve farkl norolojik hastaliklarla iliskili olabilecegini
gOsteren calismalarda mevcuttur.

EBV DNA olgimu, beyin biyopsisinin hasta veya beyin cerrahi tarafindan kabul
edilmedigi olgularda degerli olabilir.

Biyopsi oncesinde steroid almigsa hasta, steroidlerin lenfoma hucreleri Gzerindeki
lenfolitik etkisinin yanlis negatif sonuclara neden olabilecegi de unutulmamalidir.

Neurology 2003; 60: pp. 1388-1390.
J Natl Cancer Inst. 1998;90(5):364.
Lancet. 1993;342(8868):398

Eur J Pediatr. 1998;157(4):291.



Progresif Multifokal Lokoensefalopati

JC virus

Tutulan beyin bolgesine gore degisen fokal norolojik kusurlara neden olur
Mortalite ve morbiditesi yuksek

Iki formu mevcut. Klasik PML, inflamatuar PML

Spesifik bir tedavisi yok

En iyl tedavi yaklasimi etkili ART

PML tedavisinde ART baslanmasi hastaligin inflamatuar formu olan PML-
IRIS’in gelisimini tetikleyebilir.



PML-IRIS

ART sonrasi bagisiklik sisteminin yeniden yapilanmasiyla gelisen inflamatuar
reaksiyon

Yeni baslangicli da olabilir (unmasking), mevcut PML lezyonlarinin
kotulesmesiyle de gorulebilir.

PML'nin yeni baslangici, klinik kotulesmesi, PML lezyonlarinin kontrast
tutmasiyla iligkilidir.

PML-IRIS gelisen hastalarda, belirgin norolojik bozulma, beyin ddemine dair
Klinik veya radyolojik bulgular varsa, yuksek doz glukokortikoid tedavisi
onerilmektedir.



Patogenez

Baslica semptomlar

Norogoruntuleme

Klasik PML

JC virUsu enfeksiyonu
— oligodendrosit
tutulumu —
demiyelinizasyon.

Hemiparezi/monoparezi
,mental durum
degisiklikleri, ataksi,
gorme bozukluklari
(hemianopsi, diplopi, 3.
sinir felci)

Subkortikal beyaz
cevher lezyonlari,
multifokal, kontrastsiz.
Minimal odem, Kitle
etkisi yok. Talamus
tutulumu

PML-IRIS

CD8+ T lenfosit
infiltrasyonu,
inflamatuar yanitin asiri
olmasi.

Kontrast tutan
lezyonlarla birlikte
norolojik kotulesme
(paradoksal).

Kontrast tutan, odemli
ve inflamatuar ozellikli
lezyonlar.

Lenfoma

B lenfosit kaynakli
malign proliferasyon,
beyin parankiminde
tumoral infiltrasyon.

Konflzyon, uyusukluk,
hafiza kaybl. llerledikce
hemiparezi, afazi,
nobet, kranial sinir
felcleri.

Tek/az sayida, kontrast
tutan, kitle etkili
lezyonlar.
Subependimal yayilim.
Belirgin 6dem ve
difUzyon restriksiyonu.
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