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Bevezetés: Az uveitis masquerade-szindromak kézé olyan szisztémas és szemeészeti gyulladast utanzo
kérképek sorolanddak, amelyek a szemgolyé infiltraciojaként jelentkeznek és nem masodlagos madon fer-
tézések, immunfolyamatok altal alakulnak ki. Két f6 csoportja kulénbdztetheté meg: neoplasztikus és non-
neoplasztikus.

Célkitiizés és moédszerek: Az uveitis masquerade-szindréma differencialdiagnosztikajanak, és a megfele-
|6 terdpiavalasztas nehézsegeinek bemutatasa egy primer intraocularis lymphoma esetének ismertetése
kapcsan.

Esetismertetés: 65 éves nébeteg 2019 juniusaban jelentkezett, amblyop bal szeme el6tt jelentkezd ,Usz-
kalé homalyok™ miatt, amelyet Gvegtesti vérzésnek diagnosztizaltak. A fundus ekkor nem volt vizsgalhato
az éerintett oldalon, BCVA 0,8/kml. A vérzes feltisztulasat kévetéen, egy makulat érintd, chorioretinitises
tisztazasa céljabol, amely negativ eredmeénnyel zarult. Diagnosztikus vitrectomia soran tUvegtesti mintave-
tel tortent, amelybdl korokozé nem volt kimutathatd. Az elinditott empirikus szisztémas antibiotikum- és
szteroidterapia hatasara, az idiopatias uveitisnek tartott folyamat regredialt, a paciens latasa javult. 2020
januarjaban jobb oldali szemen is panuveitis alakult ki, amely miatt methotrexatkezelés kezd6dott. A bal
szem progresszidja miatt 2020 szeptemberében ismételt Gvegtesti mintavétel tértént, amelynek aram-
lascitometriai vizsgalata érett B-sejtes non-Hodgkin-lymphomat igazolt. Hematologiai kivizsgalas tértéent,
amely szisztémas érintettseget nem bizonyitott, igy primer intraocularis lymphomanak vélemeényeztek.
2021 januarjaban tineteket okozo agyi térfoglalds igazolddott, amely a kemo-, majd sugarterapia inditasa-
hoz sztkséges szovettani eredményt biztositotta. Szemeészetileg és hematologiailag 2021 szeptemberére
komplett remisszidba kerult és tinetmentessé valt, BCVA 1,0/fén.

Kovetkeztetések: Az uveitis masquerade-szindromak diagnosztikaja nehéz, a kezdeti tinetektdl szamitva
egy evig is elhtzodhat a pontos etiologia meghatarozasa, a gyulladasos korképekkel valo dsszetéveszthets-
sége miatt. Kiemelendd, hogy terapiarefrakter gyulladasos korképekben gondoljunk ra.

KuLcssza masquerade-szindroéma, intraocularis lymphoma, uveitis
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The differential diagnosis of primary intraocular lymphoma as uveitis

masguerade syndrome in relation to a case

The differential diagnosis of primary intraocular lymphoma as uveitis masquerade syndrome in
relation to a case

Introduction: The uveitis masquerade syndrome includes inflammation-like systemic and ophthalmic
pathologies appearing as infiltration of the eyeball but not based on infections or immune processes, se-
condarily. Two main groups are distinguished: neoplastic and non-neoplastic.

Objective and methods: To demonstrate the differential diagnosis of uveitis masquerade syndrome and
the difficulties of therapy selection by reporting a primary intraocular lymphoma case.

Case report: A 65-year-old female patient presented in June 2019 with “floating blurs” in front of her
amblyopic left eye, which were diagnosed as vitreous haemorrhage. The fundus could not be examined at
that time; BCVA was 0.8/hm. Following the absorption of the vitreous haemorrhage, a chorioretinitis lesion
became visible in the macula. Systemic investigation was started to clarify the aetiology of the uveitis, which
ended with negative results. A vitreous sample was taken, from which no pathogen could be detected. As
a result of the systemic antibiotic and steroid therapy, the process regressed. In January 2020, right eye
panuveitis was diagnosed, and methotrexate treatment was initiated. Due to the progression in the left
eye, repeated vitreous sampling was performed, and mature B-cell non-Hodgkin lymphoma was diagnosed
by flow cytometry. The haematological examination was completed without any other abnormal results.
In January 2027, a brain lesion was found, which proved to be DLBCL histologically and necessitated che-
motherapy. She reached complete remission and became ophthalmologically asymptomatic by September
2021, with a BCVA of 1.0/nlp.

Conclusions: The diagnosis of uveitis masquerade syndromes is difficult. It can take longer than a year
from the initial symptoms to determine the exact aetiology due to the chance of confusion with inflam-
matory pathologies. We emphasise that a uveitis masquerade syndrome should be considered when an
inflammatory disease is refractory to therapy.

uveitis masquerade syndrome, primary intraocular lymphoma, uveitis
Bevezeteés 1. tablazat: A felndttkori masguerade-szindro-

Az Uveitis Masquerade Szindrémaé- mak csoportositasa (4)
hoz (UMS) tartoznak azon kérké-
pek, amelyeknél a betegek tiinetei
uveitis képét utdnozzdk, viszont
ezen kérképek hditterében nem  Intraocularis idegen test Intraocularis lymphoma
gyulladasos betegségek allnak, illet-

Nem malignus Malignus
masquerade-szindromak masquerade-szindromak

3 Pigmentdiszperziés-szindroma Primer uvealis lymphoma
ve nem tartoznak a hagyomanyos o o
értelemben vett uveitisek kozé (14).  Retinitis pigmentosa Leukémia
Ezek a tiinetek nem, vagy csak - Qcularis amyloidosis Metasztatikus szolid tumorok
meneti javuldst mutatnak szteroid- ) L o ) ) )
Ocularis Iszkémias Szindréma Uvealis lymphoid hyperplasia

terdpiara. Feloszthatjuk neoplaszti-
kus és non-neoplasztikus tipusokra.  Retinalevalas Cancer-Associated Retinopathy (CAR)
Az 1. tablazatban a feln&ttkori uve-

itis masquerade-szindrémaékat fog- ~ Schwartz-szindroma

laltuk = 6ssze. Gyermekkorban a . ) -
retinoblastoma, Coats-betegség, ju- ~ Gyodyszer indukalta uveitisek
venilis xanthogranuloma, és a me-  Retina vaszkularis betegségei
dulloepithelioma jénnek szdba,
mint uveitist utdnzé kérképek (5).

Bilateralis diffuz uvealis melanocytas
proliferacio

Coats-betegség

Roviditések:

UMS: uveitis masquerade-szindréma; IOL: intraocularis lymphoma; PIOL: primer intraocularis lymphoma, CNS: kézponti ideg-
rendszer; SIOL: masodlagos intraocularis lymphoma; PCNSL: primer kézponti idegrendszeri lymphoma,; DLBCL: diffaz nagy
B-sejtes lymphoma; PVRL: primer vitreoretinalis lymphoma; SCT: éssejt-transzplantacio; BLC: B-limfocita kemoattraktans;
RPE: retina pigment epithelium; MTX: methotrexat;, CSF: cerebrospinalis folyadék; PCR: polimeraz lancreakcio; OCT: optikaiko-
herencia-tomografia;, MRI: magnesesrezonancia-képalkotas; VEGF: vaszkularis endothelialis névekedési faktor; ELISA: enzimhez
kététt immunszorbens analizis
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differencialdiagnosztikéja egy eset kapcsan

Az UMS-ek epidemioldgiai adatait
és klinikai megjelenésiiket nehéz
meghatérozni tekintettel arra, hogy
ritkdn fordulnak el és gyakran fél-
rediagnosztizdljdk &ket, valamint
kevés nagy betegszdmu vizsgalat
zajlott veltik kapcsolatban. 2001-
ben Rothova és munkatdrsai, egy uve-
itises betegcsoport klinikai anyagat
feldolgozva a betegek 5%-anal talal-
tak UMS-t (40/828 beteg) és ebbdl
19 eset a malignus UMS-csoportba
tartozott, amelynek 75%-a primer
intraocularis lymphoma volt. A 21
nem malignus UMS-bdl tiz esetben
szemészeti érrendszert érinté meg-
betegedést (diabéteszes retinopa-
thia, ocularis iszkémids szindréma,
hipertenziv retinopathia stb.), &t
esetben ©rokl6dé retinabetegséget
(pl. retinitis pigmentosa) diagnosz-
tizéltak és az esetek nagy részében
a kiindulé diagnézis vasculitis, ati-
pusos uveitis volt (11). Hasonlé ada-
tok taldlhaték Grange vizsgalaté-
ban, ahol 853 betegbdl 21-et (2,5%)
diagnosztizaltak malignus UMS-sel
(6, 15). Habar ritka korképek, még-
is fontos a megfelel6 id6ben torténd
diagnosztizaldsuk a latds megér-
zése és az élet megtartasa céljabol.
Tekintettel arra, hogy a malignus
uveitis  masquerade-szindrémék
75%-at a primer intraocularis lym-
phoma képezi, és diagnosztikdja,
ahogy esettink is reprezentalja, ki-
hivésokkal jar mind a szemészek,
mind a tarsszakmaék szdmara, ezért
részletezésére kulonds figyelmet
szenteltnk.

Az intraocularis lymphoma (IOL)
megnevezése, magdba foglalja a
primer intraocularis lymphomaét
(PIOL), amely féként a kozpon-
ti idegrendszerbsl (CNS) és a mé-
sodlagos intraocularis lymphomat
(SIOL), amely a kozponti ideg-
rendszeren kiviilr6l ered. Becslések
szerint az IOL incidencidja a szem
rosszindulatd daganatainak 1,86%-
at teszi ki. Az elsédleges agydaga-
natok 4-6%-aért és az extranodalis
lymphomak 1-2%-4ért felel6sek. A
betegek kérében a kézponti ideg-
rendszert is érinté esetek szaza-
lékos ardnya 60-80%. A primer
kozponti idegrendszeri lymphoma-

ban (PCNSL) szenveds betegek
15-25%-anal alakul ki a lymphoma
szemészeti megnyilvanuldsa (4). A
PIOL leggyakoribb forméja a reti-
nalis eredet? primer vitreoretinalis
lymphoma (PVRL), amely szovet-
tanilag leggyakrabban (95%) difftz
nagy B-sejtes lymphoma (DLBCL).
Az Ugynevezett pan-B-sejtmarke-
rek (azaz CD20, CD79%a és PAXD)
mellett a PVRL MUM1/IRF4-et,
nagyon gyakran BCL-2-t és -6-ot
expresszal (12).

Mivel a PIOL egy ,Masquerade
Szindréma” a differencidldiagnosz-
tikdja szdmos infekciézus és non-
infekciézus kérképet felvethet. A
nemzetkozi és magyar szakiro-
dalmi 0&sszefoglalokat, esettanul-
manyokat attekintve az aldbbi, 2.
tablazatban felttintetett kérképek
vizsgalata, kizdrdsa volt sziikséges

2. tablazat: PIOL

differencialdiagnoszti-
kaja (12)

Gyulladasos betegségek

Posterior uveitis /panuveitis
Multifokalis chorioiditis
Behcet-kor

Akut posterior multifokalis placoid
pigment epitheliopathia (APMPPE])

Multiple evanescent white-dot
szindroma

Birdshot-chaorioretinitis
Serpiginous chorioretinopathia
Retina artérias és vénas elzarada-
sa vagy vasculitise
Frosted branch angiitis
Vogt—-Koyanagi-Harada-betegseg
Sarcoidozis

Fert6zé betegségek
Tuberculoma
Cytomegalovirus retinitis
Endophthalmitis
Herpeszes uveitis
Toxoplasmosis
Akut retinanekrozis
Szifilisz

Neoplazmak
Metasztatikus daganatok
Amelanatikus melanoma

o=~

Iz N
1 \
« 130;
Ay U
. ’
~a-

a megfelel6 diagnoézis eléréséhez.
Mindezen koérképek vizsgdlata a
diagnézisalkotdst az intraocularis
lymphomak esetén, a panaszok je-
lentkezésétsl kezdve 4-40 hénapra
is elnytjthatja, amely kézben rapid
progresszié alakulhat ki (2).

Esetbemutatas

65 éves nébeteg 2019 juniusdban
jelentkezett amblyop bal szeme
el6tt ,Gszkalé homadlyok” miatt,
amelyet Uvegtesti vérzésnek diag-
nosztizaltak. A fundus ekkor nem
volt vizsgalhaté az érintett oldalon,
BCVA 0,9/kml. A vérzés feltisztu-
lasat kovetSen egy makulat érinté
sargas-fehér, vérzésekkel tarkitott
chorioretinitises géc valt lathaté-
va, amely miatt lokélis kezelés mel-
lett, szisztémds kivizsgaldsa indult
az uveitis etiolégidjanak tisztdzasa
céljdbol. Az altaldnos labor-, szero-
légiai vizsgédlat, valamint gécku-
tatds (mellkasrontgen, fogaszati,
fil-orr-gégészeti, nbgydgydaszati,
reumatoldgiai, immunolégiai, bel-
gyogyaszati vizsgalat) negativ ered-
ménnyel zarult. 2019 juliusdban
diagnosztikus vitrectomia sordn
ivegtesti mintavétel tortént, ame-
lyet bakteriolégiai tenyésztésre és
herpeszvirusok okozta fert6zés
kizérdsa céljabél PCR-vizsgalatra
tovébbitottunk, amelyek negativ
eredményt hoztak. Az 1. dbrdn a
2019 augusztusdban késziilt ma-
kula OCT-felvétele lathaté a bal
szem szemfenéki elvéltozdsarol.
A felmertl6 Toxoplasma-fert6zés
okozta panuveitis és chorioretinitis
miatt elinditott empirikus sziszté-
mads antibiotikumos (2X2 tabletta
Sumetrolim) és szteroidterdpia (1
mg/ttskg-os dézisrdl csokkentve 16
mg-os fenntarté dézisig) hatédsara,
a folyamat regredidlt, a bal szem
latdsa javult. 2020 janudrjdban a
jobb oldali szemen is panuveitist
diagnosztizaltunk, amely miatt
szteroidkimélé  methotrexatkeze-
lés kezdédott. A kétoldali tovabbra
is aktfv panuveitis miatt felmerilt
biolégiai terdpia inditdsa, amelyhez
a sziikséges kivizsgalast megkezd-
titk (kardiolégiai vizsgalat, mell-
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1. dbra: A beteg bal szemeérdl készult maku- okozta szekunder glaukéma miatt,
la OCT-felvetel 2019 augusztusabol. A retinalis anti-VEGF injekciés kezelésben ré-
retegek nem nyomon kovethetdek, a retina teljes szestlt. 2021 janudrjdban jardsza-
vastagsagu infiltracidja figyelhetd meg subretinalis var miatt, koponya-CT és -MRI

konglomeratummal

(3. abra) tortént, amelyen, jobb ol-
dalon parietdlisan az ellenoldalra
is terjed6 nagyméretl térfoglalds
igazolédott, amelynek biopszidja
a kemo-, majd sugdrterdpia indi-
tasdhoz sziikséges szovettani ered-
ményt biztositotta (CD20, CD7%a
pozitiv, CD10 negativ, BCL-6,
MUMI1, BCL-2 pozitivitdst mu-
tatd non-centrum germinativum
kiindulast diffdz nagy B-sejtes
lymphoma). Ennek ismeretében a
Hematolégiai osztdly R-MPV  (ri-
tuximab, methotrexat, prokarba-
zin, vincristin) protokollt kezdett,
amelynek hatdsara az aprilisban ké-
szilt koponya-MRI-vizsgalat radio-
légiai regressziét mutatott. Az au-
tolég Gssejt-transzplantédcié (SCT)
elégtelen Gssejt-mobilizdlds miatt
nem volt lehetséges. Ekkor intraocu-
larisan tumor- és gyulladdsmentessé
valt. Janiusban konszolidéciés keze-
lésként R+HD-Ara-C (Rituximab
plusz nagy dézist Citarabin) kemo-
terdpiat kapott. A juliusban végzett
kontroll koponya MRI-vizsgilata a

kasrontgen, koponya-MR-vizsgalat
negativ). A bal szembél, 2020 szep-
temberében a szisztémds terdpia
mellett kialakul6 tovabbi progresz-
szi6 (panuveitis mellett hypopyon
megjelenése) miatt ismételt Uveg-
testi mintavétel tortént, amelynek
aramldscitometriai vizsgalata érett
B-sejtes non-Hodgkin-lymphomat
igazolt (2. abra), de citolégiai vizs-
galattal kéros nem mutatkozott.
Hematoldgiai  vizsgdlat  tortént
(lumbaélpunkcid, koponya-MRI,
hasi-mellkasi CT, cristabiopszia és
csontvel§ aspirécids citologia), ame-
lyek negativ eredménnyel zarultak.
2020 oktéberében jobb szembdl is-
mételt Givegtesti mintavétel tortént
a lymphoma hematolégiai terapid-
jahoz sziikséges pontosabb identifi-
kélés céljabdl, de az errél az oldalrdl
vett minta kiegészit§ informéciét
nem adott. A mdtéttel egy id6ben
bal szemen kialakult goniorubeosis

jobb frontoparietalis régiéban még

2. abra: Az Uvegtesti mintaaramlas citometriai
képe: B-sejtes (CD19+) lymphoma, amelyben a
sejtek CD5, CD10 negativak, illetve kizarolag im-
munglobulin Kappa-kdonnydlancot termelnek (9)
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3. abra: Koponya-MR-felvetel: Poszt-kontrasztos
T1 (A) axidlis és (B) koronalis metszet, ahol a nyil
az intenziv, homogen kontrasztanyag-halmozast
mutatd gocot jeldli, koruldtte alacsony jelmene-
tU fehérallomanyi ddemaval. A gocok a DWI- és
ADC-felveteleken diffuzid gatoltak, amely szinten
malignitasra utal

4. abra: 2023 marciusaban a bal oldali szemfe-
nekral keszult felvetel. Lathato a szelig excavalt,
eles hataru, hofeher papilla, gravis szdkult, he-
lyenkent okkludalt errendszerrel. A makulaban levé
sarga subretinalis konglomeratum a kezdetektol
megfigyelhet® volt. Retinaszerte sontkeringeés ki-

alakulasa, neovaszkularizacio és kifejezett fibrozis
eszlelhetd

aktiv gécot igazolt, amely miatt az
érintett agyi teriiletre, illetve a bal
szemre, mérsékelt recidiv infiltra-
cié miatt, sugdrkezelést indikéltak
24 Gy dézisban, illetve boost 9 Gy
dézisban. Hematolégiailag komp-
lett remisszidba kertilt, neurolégiai
kérjele nem maradt. Szemészetileg
2021 szeptemberére tlinetmentessé
valt, BCVA 1,0/fén. Obszervacidjat
azota is rendszerességgel végezzik,
szemészeti statusza véltozatlan.
A 4. abran a bal szem szemfenéki
képe lathatd, az utolsé kontroll al-
kalmaéval, mint a betegség végstadi-
uma.

Megbeszélés

Az uveitises masquerade-szindro-
méak (UMS) valéjdban nem gyul-
ladasos korképek. Ezeknél a bete-
geknél az intraocularis gyulladés
mésodlagosan alakul ki, egy mésik
kezdeti rendellenesség miatt, vagy
gyulladdsosnak tiné intraocula-
ris sejtek és opacitdsok jelennek
meg, mint példaul pigment, vér
vagy rosszindulatd sejtek. Esetiik-
ben a helytelen diagnézis nagyon
stlyos kovetkezményekkel jarhat,
akar a beteg életére nézve is, ezért a
masquerade-szindréma helyes diag-
noézisa és kezelése rendkiviil fontos
(11). A malignus masquerade-szind-
rémék leggyakoribb forméja az int-
raocularis lymphoma a latott kli-
nikai kép alapjdn nagyon sokrétd,
amely miatt a Nemzetkozi Uveitis
Tanulményi Csoport (IUSG) altal
6sszehivott szakértSi testiilet a
PVRL-betegség felismerésének és
diagnosztizaldsdnak javitdsa érde-
kében konszenzust hozott létre. A
betegek tobbsége 50 év feletti, fdjda-
lommentes latasromldst és tszkald
homalyokat tapasztal, szemvoros-
ség vagy fényérzékenység nélkil
(13). A n6k gyakrabban érintettek,
mint a férfiak, 2:1 ardnyban. A be-
tegség az esetek 80%-anal kétoldali,
de jelentkezésekor aszimmetrikus
(12). A szakirodalomban ismerte-
tett, szemészeti vizsgdlatok sordn
lathaté elvaltozasokat és a kialaku-
I6 tunetek mértékét a 3. tablazat-
ban tintettik fel (13).
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3. téblazat: A PVRL klinikai manifesztacioi, gyakorisaguk és a tunetek lehet-

seéges meéerteke (3)

Klinikai tinet vagy jel
Uvegtesti Uszkald homalyok

Homalyos latas

Neurologiai tinetek

Uvegtesti sejtek
RPE pigmentvaltozasok
Subretinalis infiltracio

Retina ereinek fokozott
permeabilitasa

Makuladdéma
Hatso synechiak
Szaruhartya-precipitatumok

Fundus autofluoreszcencia
Fluoreszcein-angiografia

Optikaikoherencia-tomografia

Gyakori lelet®

Mersekelt tvegtesti homaly
Hianyozhat

Meérsékelt latasvesztés

Nem gyakori a kezdeti ocularis
megjelenésnél

2 + sejtes reakciod

Lathatoak

Jelen van 50%-ban

Kismértékben van jelen
Hianyzik

Hianyzik

Ritkan van jelen

Hiperautofluoreszcencia

Hipofluoreszcens fokalis elval-
tozasok korai és kés6i fazisban

Fokalis gocok a retinaban/
RPE alatt

Kérdéses

A tiunet mértéke (-tél-ig)
0-4 + tuvegtesti homalyok®
Vorosseg, fajdalom, vagy fényérzékenység

Rosszabb latas s(rd vitritisszel vagy makula
RPE-érintettség

Viselkedésbeli valtozasok nincsenek — finomak az
agyi elvaltozasok hatasara

0O-4 + tvegtesti sejtek®
Nincsen - kiterjedt
Nincsen - kiterjedt

Hianyzik - kiterjedt

Hianyzik - jelen van

Hianyzik - kiterjedt, ha reaktiv gyulladas van jelen

Hiper; hipo vagy semleges autofluoreszcencia a
lymphoma sejtek elhelyezkedésétdl fiiggéen

Hianyzik - tobbszoros

Hianyzo - kiterjedt

aA PVRL klinikai megnyilvanulasairol sz6lé legnagyobb felméréseket lasd Kimura és munkatarsai, valamint Fardeau és munkatar-

sai hivatkozasaiban (10)

Az eliilsé szegmenstiinetek kozé
tartoznak az eliils6 csarnokban
megjelend fehérje és alakos elemek,
a szaruhdartya hatlapjan precipitatu-
mok, az frisz vérb8sége, elmosddott
rajzolata, amelyet ritkdn pseudohy-
popyon kisér. A hatsé szegmentum
eltérései utdnozhatjék a chorioreti-
nitist vagy a vasculitist, és maguk-
ba foglalhatjdk a wvitritist, amely
kezdetben érzékeny a helyi és orélis
szteroidokra (7). Az tvegtesti tér-
ben a lypmhomads sejtek lapjai és
klaszterei figyelhet6k meg. A daga-
natsejtek nagyobbak, mint a gyul-
ladasos sejtek, és nem keverednek a
reaktiv gyulladdsos sejtekkel, ami
egy olyan klinikai jellemz& kialaku-
lasdhoz vezet, amelyet ,aurora bo-
realis” vagy ,gyongysor” megjele-
nésként irnak le, az tivegtest rostjai
mentén lerakédd sejtek miatt (12,
7). Alkalmanként eléfordulhat hat-
sé lvegtesti levalds és vérzés is. A
szemfenéken jellemzéek a krémsze-
rli narancssarga lézidk a retindban
vagy a retina pigmentepitheliuma

alatt, amelyek lehetnek aprék, tobb
géctak vagy akar konfludlhatnak
is. A szakirodalom ezt a jellegzetes
mintdzatot ,leopdrd bér” minta-
zatnak nevezi. ElGfordulhat izol4lt
subretinalis 1ézi6, tarsulé exudativ
retinalevalds, vagy latéideg-infilt-
racié is. Néha a PIOL kétoldali gra-
nulomatosus panuveitisnek tdnik
(9). A makula kozelében kialakuld
PVRL diszciform hegként is megje-
lenhet (12). A cisztoid makuladdé-
ma gyakran hidnyzik, ellentétben
a hasonlé sejtkiszérdssal jaré uve-
itises esetekkel, és a latds a vitritis
mértéke alapjdn a vartndl jobb. A
kialakulé érelzarédasok retinain-
farktusokat és vérzéseket okozhat-
nak, amelyek utdnozzdk az akut
retinanekrézist vagy retinitist (2).
Fajdalmas, vorés szem, masodlagos
glaukéma és hyphaema is kialakul-
hat az irisz neovaszkularizacidja
kovetkeztében. Ezeket a tiineteket
tévesen az uveitisnek tulajdonithat-
jak, ami a diagnosztikat bonyolitja
(12). Az orbitalis, extrascleralis és

sclerochoroidalis érintettség ritka,
de megfigyelhets. Az altalunk leirt
esetben Uvegtesti vérzésnek impo-
nélé képet lattunk, amelyet a latha-
tévé valé chorioretinitises géc, akut
retinanekrézis képe az infekciézus
uveitis diagnézisa felé vitt, amely az
ivegtesti mintavétel sordn nem iga-
zolédott. A szisztémads szteroidke-
zelés mellett kezdetben javulé, majd
szteroidkimélé immunszuppressziv
kezelés megkezdését indokl6 prog-
resszié felvetette az ismételt Gveg-
testi mintavétel sziikségességét, a
megfelel§ terdpiarestrikcié (lega-
labb 2 hét) mellett. A szemgolyébdl
torténé mintavétel technikai koézé
tartozik az tivegtest vékony td aspi-
réci6ja pars plana seben keresztiil
(21 G-25 G), pars plana vitrectomia,
transscleralis biopszia subretinalis
1ézidk esetén, az eliilsé csarnokbdl
torténé mintavétel és az enukled-
cié. Az idiopatids szteroidrezisztens
krénikus uveitisben szenvedd be-
tegeknél a gyorsan szallitott, nem
fixélt, pars plana vitrectomia sordn
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4. tablazat: Diagnosztikai vizsgalatok és eredmeényesseglk intraocularis
lymphoma eseten (7)

Vizsgalat maédja Vizsgalat
Citologia
Immunhisztokémia és
aramlasi citometria

HE, Giemsa, Diff-Quik

CD19, CD20, CDh22, CD7/94a, BCLB, CD10, Ki-67,
ritkan T-sejt markerek

IL-10:IL-6 arany >10
Csarnokviz IL-10 szint

Citokinanalizis

B- és T-sejt-receptor klonalitas — Az immunglobulin
nehéz lanc (IgH) atrendezédese,

Polimeraz lancreakcio

B-sejtes lymphoma 2 (BCL2) transzlokacioja

Myeloid differencialédas primer valasz 88 (MYD88)
L265P mutacio

vett {ivegtesti mintdk vizsgilata
szamit az arany standardnak, az
intraocularis lymphoma kizaraséra.
A 4. téblazatban az intraocularis
lymphoma diagnosztikéjat szolgalo,
ivegtesti mintabdl végezhets vizs-
gélatokat tiintettiik fel. A vitrecto-
mia alkalmaval térténé mintavétel
sordn sziikséges a nagy furatd vit-
rectomok hasznélata és az alacsony
vagasi sebesség a sejtek sériilésének
csokkentése érdekében, valamint
az infazié leallitdsa utdn, higitat-
lan friss Gvegtesti folyadék 6ssze-
gytjtése. A mintadt mihamarabb a
feldolgozé laboratériumba érdemes
szallitani, mivel a lymphomaés sej-
tek morfolégiai degradaciéon mehet-
nek keresztiil. A minta HOPE (HE-
PES-glutaminsav puffer-kozvetitett
szerves oldbszervédelem) oldatban
torténd szallitdsa tovabb névelheti
a pozitiv eredmények valdszindsé-
gét (7). A malignus sejtek kozvet-
len, citolégiai vizsgalattal torténd
megjelenitése tovabbra is a diagné-
zis jelenlegi arany standardja (3). A
citolégiai laboratériumi diagndézist
nagyban segiti az immuncitokémi-
ai-, az dramlasi citometriai vizsgé-
latok. A citokinanalizisen beltl az
interleukinszintek biokémiai kimu-
tatasa (IL10:IL6 ardny >1) lehet se-
gitséglinkre, amely hazdnkban elsé-
sorban kutatési célokat szolgél (2).
A legtobb IOL-eset monoklonalis
B-sejtes lymphoma, amely poziti-
van fest6dik a B-sejtes markerekre,
koztik a CD19-re, CD20-ra, CD22-
re és CD79a-ra (2). A citokinelemzés
hasznos segédeszkozzé valt az IOL

és a gyulladasos éllapotok, példaul
az uveitis megkiilonboztetésében.
A B-sejtek nagy mennyiség( inter-
leukin-10-et  (IL-10) vélasztanak
ki, amely egy immunszuppressziv
citokin, amely elésegiti a B-sejtes
lymphomads sejtproliferaciéjat. Ez-
zel szemben az interleukin-6 (IL-6)
egy proinflammatorikus citokin,
amelyet altaldban a makrofagok és
a T-sejtek valasztanak ki az Gveg-
testbe gyulladdsos kortilmények
kozott, beleértve az uveitist is. A ci-
tokinanalizis enzimhez kotott im-
munszorbens vizsgalatokat (ELISA)
vagy citokin multiplex vizsgilato-
kat hasznél az tivegtest IL-10 és IL-6
szintjének mérésére és az IL-10:IL-6
arany kiszdmitasara. Az 1,0-nél na-
gyobb IL-10:IL-6 ardny IOL-ra utal.
A citokinprofil alkalmazésa azon-
ban tébb okbdl is ellentmondésos.
A citokinszintek kulondsen érzé-
kenyek a kortikoszteroid és az im-
munszuppresszdns terdpidra, ami
potencidlisan félrevezets ardnyok-
hoz vezethet (3). Az IOL molekula-
ris tesztelését nagyrészt a polime-
raz lancreakcié (PCR) megjelenése
tette lehetévé. IOL-biomarkerek,
mint példaul a B- és T-sejt-receptor
klonalitasa, a B-sejtes lymphoma 2
(BCL2) transzlokécidja és a myeloid
differencidlédés els6dleges vélasza
88 (MYD88) L265P-mutécié (3). A
molekularis genetikai vizsgalatok
kiegészitd diagnosztikus szempont-
ként szolgalhatnak. Esettinkben az
ivegtesti mintabdl késziilt citols-
giai vizsgalat negativ eredményt
adott, ami feltétele a szisztémads
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Szenzitivitas Specificitas
31-87% 98-100%
82-100% 95-100%
75-90% 75-100%
90% 90%
40-100% 78-98%
67-91% 92-100%

kemoterdpia megkezdéséhez. Ilyen
esetekben a kévetkezé diagnoszti-
kus Iépés a hematoldgiai kivizsgalas
(cristabiopszia, liquor mintavétel,
agyi térfoglalds esetén biopszia). A
PIOL jelentkezésekor 16-34%-ban
van kézponti idegrendszeri érintett-
ség. Gyakori fokélis neuroldgiai lelet
a hemiparesis 51%-ban, és a cerebel-
laris jelek, beleértve az ataxiét is,
23%-ban fordulnak elé. A PCNSL-
ben szenved$ betegek 13-25%-4nal
vannak szemészeti tiinetek a diag-
noézis sordn. Ezzel szemben a becs-
lések szerint a PIOL-esetek 42%-a
és 92%-a kozott intracranidlis lym-
phoma alakul ki &tlagosan 8-29
hénapon belal (2). Az MRI-lele-
ten azonosithaté elvéltozasokkal
rendelkez8 betegek 25%-4dnak lesz
pozitiv CSF citolégidja. A PCNSL
diagnézisa az agyi térfoglalds szo-
vettani vizsgédlataval éllithaté fel,
és ha egyidejileg a szem érintett-
sége is fenndll, akkor a szemszo-
vet-biopszia nem sziikséges.

Kezelés

Az IOL kezelési mdédjai kozé tar-
tozik az intravitrealis kemoterd-
pia, a szisztémds kemoterdpia és a
sugarterdpia, amelyet 6nmagaban
vagy megfelel6 kombindcidban al-
kalmaznak. A terdpidk a betegség
mértékétdl, a kozponti idegrendszer
érintettségének meglététdl vagy hi-
anyatol, valamint a betegek altala-
nos allapotétdl fuggéen valtoznak.
Az JOL kézponti idegrendszeri vagy
szisztémads érintettség nélkiili keze-
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lésére vonatkoz6 jelenlegi ajanlast, a
lokalis kezelésre kell korlatozni, be-
leértve az intraocularis methotrexa-
tot és/vagy a szem besugdrzasét a
szisztémds toxicitds minimalizala-
sa érdekében (9). Azonban a PCNSL
gyakori progresszibja miatt a szisz-
témas kezelés is meggondolandé.

A szisztémadas kemoterdpidhoz ha-
sonléan az intravitrealis kemotera-
pia alappillére a methotrexat (9). Az
intravitrealis 0,4 mg/0,1 ml metho-
trexattal helyi tumorkontroll érhet8
el relapszusos PIOL-ban, a PCNSL
ocularis relapszusdban is elsédleges
a kezelés szisztémds kemoterdpia-
val, az intratekalis kemoterdpidval
vagy sub-Tenon szteroid injekcidk-
kal kombinalva. Az intravitrealis
injekcidkat az elsé 4 hétben hetente
kétszer, majd hetente egyszer 8 hé-
ten keresztil, és havonta ismételve
9 hénapon kereszttl kapja a beteg,
ami Osszesen 25 injekciét jelent.
Remisszié 4tlagosan 6,4 injekcid
utdn érhetd el; az esetek 95%-4nak
pedig 13 vagy kevesebb injekciéra
van szitksége hozzd. Ismételt al-
kalmazasa esetén gydgyszer-rezisz-
tencia Iéphet fel (2). A nagy dézist
methotrexat a legaktivabb gydgy-
szer, 6nmagédban alkalmazva akar
72%-o0s vélaszardnyt, kombinéci-
bban pedig akdr 94%-100%-ot is
eredményez (9). A rituximab egy
anti-CD20 monoklonélis antitest,
amelyet alkalmaznak intravitrealis
formaban a methotrexat injekciék
gyakorisaganak csokkentésére vagy
a methotrexat-rezisztens IOL esete-
iben (9). Altalaban négyhetes id6ko-
zénként adjék. Az els6dleges véalasz
altaldban j6, de a késébbi relapszu-
sok intravitrealis methotrexatot és
besugarzast igényelhetnek (7).

A szisztémds kemoterdpia & aka-
dalya, a kemoterdpids szer vér-agy
gaton és a vér—retina giton keresz-
tiil torténd atjutdsa. A nagy dozisi
methotrexat athatol a vér-agy gé-
ton, 50-80%-os valaszarannyal,
ezért altaldban minden kemoterd-
pids protokollban szerepel. A cito-
zin-arabinozid szintén j6 penetran-
cidji, amely miatt az MTX-kezelés
kiegészitéseként alkalmazzak. Val-
luri és munkatdrsai MTX és Ara-C
kombindacidjat alkalmaztdk szem-
és kozponti idegrendszeri betegség-
ben szenved§ pacienseknél. Mind
a szem, mind a kozponti idegrend-
szer betegségei legaldbb 24 hoéna-
pos remisszidéval megszintek (16).
Mindkét szer esetén jelentkezhet-
nek szemészeti mellékhatdsok,
mint a szemhéjédéma, konnyezés,
szemhéj és kotShartya-gyulladis,
keratitis, fotofébia. Az intravénds
rituximabot altaldban methotrexat-
tal egytitt adjak a PVRL kitjulésa
esetén. Az autolég Ossejt-transz-
plantaciét lehet8ség szerint elsé
remissziéban végezziik PCNSL ese-
tén intenziv kemoterdpia utdn. A
folyamatban 1évé vizsgalatok alatt
allé gyogyszerek a Pomalidomid, az
Ibrutinib és a Lenalidomid és Ritu-
ximab kombindacidja igéretes ered-
ményekkel kecsegtetnek (7).

Kuls6, lokalis sugédrkezelés lehetd-
sége felmertil PIOL-ban szenvedd
betegek esetén kézponti idegrend-
szeri érintettség nélkul (30-35 Gy
15 frakciéban). A profilaktikus koz-
ponti idegrendszeri kezeléssel ki-
egészitett szembesugdrzast a PIOL
kezelésére, a latds meglrzésére és
a kozponti idegrendszer érintettsé-
gének megel6zésére is haszndljak.
A teljes agy sugdrkezelését a szem
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sugarkezelésével egészitik ki olyan
esetekben, amikor koézponti ideg-
rendszeri disszemindcié van jelen
és a beteg autoldg Sssejt-transzplan-
taciéra nem alkalmas, és azokndl,
akik nem reagélnak a szisztémaés
kemoterdpidra, vagy nem toleraljak
az agressziv terapiakat (7).

Kovetkeztetés

Ez az eset ravilagit az intraocularis
lymphoma diagnosztizdlasaval és
kezelésével kapcsolatos folyama-
tos kihivasokra. Mig a klinikai és
szemészeti képalkotd leletek gyak-
ran utalnak a diagnézisra, a tovab-
bi vizsgalatok 4altaldban kézponti
idegrendszeri-MR, mellkas-has-kis-
medence-CT, illetve egész test-PET/
CT-képalkotéast foglalnak maguk-
ban, hogy felfedjék az extraocula-
ris érintettséget olyan betegeknél,
akiknél PVRL vagy uvealis lympho-
ma gyantja merdl fel. A diagnézis
szovet-, ivegtest- vagy liquor min-
tavételt igényel, amelyet specidlis
citolégiai, immunolégiai és/vagy
genetikai analizis kovet. A kezelés
leggyakrabban multidiszciplinéris
és betegspecifikus; helyi és szisz-
témdas kemoterdpiat is tartalmaz-
hat, regionalis sugdrkezeléssel vagy
anélkal (13).

Nyilatkozat

A szerzdk kijelentik, hogy a specidlis ese-
tet ismertetd kozleményiik megirdsdval
kapcsolatban nem 4ll fenn veliik szem-
ben pénziigyi vagy egyéb lényeges Ossze-
litkozés, Osszeférhetetlenségi ok, amely
befolydsolhatja a kizleményben bemuta-
toit eredményeket, az abbol levont kiovet-
keztetéseket vagy azok értelmezését.
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