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Bevezetés: Az uveitis masquerade-szindrómák közé olyan szisztémás és szemészeti gyulladást utánzó 
kórképek sorolandóak, amelyek a szemgolyó infiltrációjaként jelentkeznek és nem másodlagos módon fer-
tőzések, immunfolyamatok által alakulnak ki. Két fő csoportja különböztethető meg: neoplasztikus és non-
neoplasztikus.
Célkitűzés és módszerek: Az uveitis masquerade-szindróma differenciáldiagnosztikájának, és a megfele-
lő terápiaválasztás nehézségeinek bemutatása egy primer intraocularis lymphoma esetének ismertetése 
kapcsán.
Esetismertetés: 65 éves nőbeteg 2019 júniusában jelentkezett, amblyop bal szeme előtt jelentkező „úsz-
káló homályok” miatt, amelyet üvegtesti vérzésnek diagnosztizáltak. A fundus ekkor nem volt vizsgálható 
az érintett oldalon, BCVA 0,9/kml. A vérzés feltisztulását követően, egy makulát érintő, chorioretinitises 
góc vált láthatóvá. Lokális kezelés mellett, a beteg szisztémás kivizsgálása indult, az uveitis etiológiájának 
tisztázása céljából, amely negatív eredménnyel zárult. Diagnosztikus vitrectomia során üvegtesti mintavé-
tel történt, amelyből kórokozó nem volt kimutatható. Az elindított empirikus szisztémás antibiotikum- és 
szteroidterápia hatására, az idiopátiás uveitisnek tartott folyamat regrediált, a páciens látása javult. 2020 
januárjában jobb oldali szemen is panuveitis alakult ki, amely miatt methotrexatkezelés kezdődött. A bal 
szem progressziója miatt 2020 szeptemberében ismételt üvegtesti mintavétel történt, amelynek áram-
láscitometriai vizsgálata érett B-sejtes non-Hodgkin-lymphomát igazolt. Hematológiai kivizsgálás történt, 
amely szisztémás érintettséget nem bizonyított, így primer intraocularis lymphomának véleményezték. 
2021 januárjában tüneteket okozó agyi térfoglalás igazolódott, amely a kemo-, majd sugárterápia indításá-
hoz szükséges szövettani eredményt biztosította. Szemészetileg és hematológiailag 2021 szeptemberére 
komplett remisszióba került és tünetmentessé vált, BCVA 1,0/fén.
Következtetések: Az uveitis masquerade-szindrómák diagnosztikája nehéz, a kezdeti tünetektől számítva 
egy évig is elhúzódhat a pontos etiológia meghatározása, a gyulladásos kórképekkel való összetéveszthető-
sége miatt. Kiemelendő, hogy terápiarefrakter gyulladásos kórképekben gondoljunk rá.
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Bevezetés
Az Uveitis Masquerade Szindrómá-
hoz (UMS) tartoznak azon kórké-
pek, amelyeknél a betegek tünetei 
uveitis képét utánozzák, viszont 
ezen kórképek hátterében nem 
gyulladásos betegségek állnak, illet-
ve nem tartoznak a hagyományos 
értelemben vett uveitisek közé (14). 
Ezek a tünetek nem, vagy csak át-
meneti javulást mutatnak szteroid-
terápiára. Feloszthatjuk neoplaszti-
kus és non-neoplasztikus típusokra. 
Az 1. táblázatban a felnőttkori uve-
itis masquerade-szindrómákat fog-
laltuk össze. Gyermekkorban a 
retinoblastoma, Coats-betegség, ju-
venilis xanthogranuloma, és a me-
dulloepithelioma jönnek szóba, 
mint uveitist utánzó kórképek (5).

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 
patho logies 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 0.9/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 2021, 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.

Rövidítések: 
UMS: uveitis masquerade-szindróma; IOL: intraocularis lymphoma; PIOL: primer intraocularis lymphoma; CNS: központi ideg-
rendszer; SIOL: másodlagos intraocularis lymphoma; PCNSL: primer központi idegrendszeri lymphoma; DLBCL: diffúz nagy 
B-sejtes lymphoma; PVRL: primer vitreoretinalis lymphoma; SCT: őssejt-transzplantáció; BLC: B-limfocita kemoattraktáns; 
RPE: retina pigment epithelium; MTX: methotrexát; CSF: cerebrospinalis folyadék; PCR: polimeráz láncreakció; OCT: optikaiko-
herencia-tomográfia; MRI: mágnesesrezonancia-képalkotás; VEGF: vaszkuláris endothelialis növekedési faktor; ELISA: enzimhez 
kötött immunszorbens analízis

1. táblázat: A felnőttkori masquerade-szindró-
mák csoportosítása (4)

Nem malignus  
masquerade-szindrómák

Malignus  
masquerade-szindrómák

Intraocularis idegen test Intraocularis lymphoma

Pigmentdiszperziós-szindróma Primer uvealis lymphoma

Retinitis pigmentosa Leukémia

Ocularis amyloidosis Metasztatikus szolid tumorok

Ocularis Iszkémiás Szindróma Uvealis lymphoid hyperplasia

Retinaleválás Cancer-Associated Retinopathy (CAR)

Schwartz-szindróma Bilateralis diffúz uveális melanocytás 
proliferáció

Gyógyszer indukálta uveitisek

Retina vaszkuláris betegségei

Coats-betegség

The differential diagnosis of primary intraocular lymphoma as uveitis  
masquerade syndrome in relation to a case
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Az UMS-ek epidemiológiai adatait 
és klinikai megjelenésüket nehéz 
meghatározni tekintettel arra, hogy 
ritkán fordulnak elő és gyakran fél-
rediagnosztizálják őket, valamint 
kevés nagy betegszámú vizsgálat 
zajlott velük kapcsolatban. 2001-
ben Rothova és munkatársai, egy uve-
itises betegcsoport klinikai anyagát 
feldolgozva a betegek 5%-ánál talál-
tak UMS-t (40/828 beteg) és ebből 
19 eset a malignus UMS-csoportba 
tartozott, amelynek 75%-a primer 
intraocularis lymphoma volt. A 21 
nem malignus UMS-ból tíz esetben 
szemészeti érrendszert érintő meg-
betegedést (diabéteszes retinopa-
thia, ocularis iszkémiás szindróma, 
hipertenzív retinopathia stb.), öt 
esetben öröklődő retinabetegséget 
(pl. retinitis pigmentosa) diagnosz-
tizáltak és az esetek nagy részében 
a kiinduló diagnózis vasculitis, atí-
pusos uveitis volt (11). Hasonló ada-
tok találhatók Grange vizsgálatá-
ban, ahol 853 betegből 21-et (2,5%) 
diagnosztizáltak malignus UMS-sel 
(6, 15). Habár ritka kórképek, még-
is fontos a megfelelő időben történő 
diagnosztizálásuk a látás megőr-
zése és az élet megtartása céljából. 
Tekintettel arra, hogy a malignus 
uveitis masquerade-szindrómák 
75%-át a primer intraocularis lym-
phoma képezi, és diagnosztikája, 
ahogy esetünk is reprezentálja, ki-
hívásokkal jár mind a szemészek, 
mind a társszakmák számára, ezért 
részletezésére különös figyelmet 
szenteltünk.
Az intraocularis lymphoma (IOL) 
megnevezése, magába foglalja a 
primer intraocularis lymphomát 
(PIOL), amely főként a közpon-
ti idegrendszerből (CNS) és a má-
sodlagos intraocularis lymphomát 
(SIOL), amely a központi ideg-
rendszeren kívülről ered. Becslések 
szerint az IOL incidenciája a szem 
rosszindulatú daganatainak 1,86%-
át teszi ki. Az elsődleges agydaga-
natok 4-6%-áért és az extranodális 
lymphomák 1-2%-áért felelősek. A 
betegek körében a központi ideg-
rendszert is érintő esetek száza-
lékos aránya 60-80%. A primer 
köz ponti idegrendszeri lymphomá-

ban (PCNSL) szenvedő betegek 
15–25%-ánál alakul ki a lymphoma 
szemészeti megnyilvánulása (4). A 
PIOL leggyakoribb formája a reti-
nalis eredetű primer vitreoretinalis 
lymphoma (PVRL), amely szövet-
tanilag leggyakrabban (95%) diffúz 
nagy B-sejtes lymphoma (DLBCL). 
Az úgynevezett pan-B-sejtmarke-
rek (azaz CD20, CD79a és PAX5) 
mellett a PVRL MUM1/IRF4-et, 
nagyon gyakran BCL-2-t és -6-ot 
expresszál (12).
Mivel a PIOL egy „Masquerade 
Szindróma” a differenciáldiagnosz-
tikája számos infekciózus és non-
infekciózus kórképet felvethet. A 
nemzetközi és magyar szakiro-
dalmi összefoglalókat, esettanul-
mányokat áttekintve az alábbi, 2. 
táblázatban feltüntetett kórképek 
vizsgálata, kizárása volt szükséges 

a megfelelő diagnózis eléréséhez. 
Mindezen kórképek vizsgálata a 
diagnózisalkotást az intraocularis 
lymphomák esetén, a panaszok je-
lentkezésétől kezdve 4-40 hónapra 
is elnyújthatja, amely közben rapid 
progresszió alakulhat ki (2).

Esetbemutatás
65 éves nőbeteg 2019 júniusában 
jelentkezett amblyop bal szeme 
előtt „úszkáló homályok” miatt, 
amelyet üvegtesti vérzésnek diag-
nosztizáltak. A fundus ekkor nem 
volt vizsgálható az érintett oldalon, 
BCVA 0,9/kml. A vérzés feltisztu-
lását követően egy makulát érintő 
sárgás-fehér, vérzésekkel tarkított 
chorioretinitises góc vált látható-
vá, amely miatt lokális kezelés mel-
lett, szisztémás kivizsgálása indult 
az uveitis etiológiájának tisztázása 
céljából. Az általános labor-, szero-
lógiai vizsgálat, valamint gócku-
tatás (mellkasröntgen, fogászati, 
fül-orr-gégészeti, nőgyógyászati, 
reu matológiai, immunológiai, bel-
gyógyászati vizsgálat) negatív ered-
ménnyel zárult. 2019 júliusában 
diagnosztikus vitrectomia során 
üvegtesti mintavétel történt, ame-
lyet bakteriológiai tenyésztésre és 
herpeszvírusok okozta fertőzés 
kizárása céljából PCR-vizsgálatra 
továbbítottunk, amelyek negatív 
eredményt hoztak. Az 1. ábrán a 
2019 augusztusában készült ma-
kula OCT-felvétele látható a bal 
szem szemfenéki elváltozásáról. 
A felmerülő Toxoplasma-fertőzés 
okozta panuveitis és chorioretinitis 
miatt elindított empirikus sziszté-
más antibiotikumos (2×2 tabletta 
Sumetrolim) és szteroidterápia (1 
mg/ttskg-os dózisról csökkentve 16 
mg-os fenntartó dózisig) hatására, 
a folyamat regrediált, a bal szem 
látása javult. 2020 januárjában a 
jobb oldali szemen is panuveitist 
diagnosztizáltunk, amely miatt 
szteroidkímélő methotrexátkeze-
lés kezdődött. A kétoldali továbbra 
is aktív panuveitis miatt felmerült 
biológiai terápia indítása, amelyhez 
a szükséges kivizsgálást megkezd-
tük (kardiológiai vizsgálat, mell-

2. táblázat: PIOL 
differenciáldiagnoszti-
kája (12)

Gyulladásos betegségek

Posterior uveitis/panuveitis

Multifokális chorioiditis

Behçet-kór

Akut posterior multifokális placoid 
pigment epitheliopathia (APMPPE)

Multiple evanescent white-dot 
szindróma

Birdshot-chorioretinitis

Serpiginous chorioretinopathia

Retina artériás és vénás elzáródá-
sa vagy vasculitise

Frosted branch angiitis

Vogt–Koyanagi–Harada-betegség

Sarcoidózis

Fertőző betegségek

Tuberculoma

Cytomegalovirus retinitis

Endophthalmitis

Herpeszes uveitis

Toxoplasmosis

Akut retinanekrózis

Szifilisz

Neoplazmák

Metasztatikus daganatok

Amelanotikus melanoma
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kasröntgen, koponya-MR-vizsgálat 
negatív). A bal szemből, 2020 szep-
temberében a szisztémás terápia 
mellett kialakuló további progresz-
szió (panuveitis mellett hypopyon 
megjelenése) miatt ismételt üveg-
testi mintavétel történt, amelynek 
áramláscitometriai vizsgálata érett 
B-sejtes non-Hodgkin-lymphomát 
igazolt (2. ábra), de citológiai vizs-
gálattal kóros nem mutatkozott.  
Hematológiai vizsgálat történt 
(lum  bálpunkció, koponya-MRI, 
ha si-mellkasi CT, cristabiopszia és 
csontvelő aspirációs citológia), ame-
lyek negatív eredménnyel zárultak. 
2020 októberében jobb szemből is-
mételt üvegtesti mintavétel történt 
a lymphoma hematológiai terápiá-
jához szükséges pontosabb identifi-
kálás céljából, de az erről az oldalról 
vett minta kiegészítő információt 
nem adott. A műtéttel egy időben 
bal szemen kialakult goniorubeosis 

okozta szekunder glaukóma miatt, 
anti-VEGF injekciós kezelésben ré-
szesült. 2021 januárjában járásza-
var miatt, koponya-CT és -MRI 
(3. ábra) történt, amelyen, jobb ol-
dalon parietálisan az ellenoldalra 
is terjedő nagyméretű térfoglalás 
igazolódott, amelynek biopsziája 
a kemo-, majd sugárterápia indí-
tásához szükséges szövettani ered-
ményt biztosította (CD20, CD79a 
pozitív, CD10 negatív, BCL-6, 
MUM1, BCL-2 pozitivitást mu-
tató non-centrum germinatívum 
kiindulású diffúz nagy B-sejtes 
lym phoma). Ennek ismeretében a 
Hematológiai osztály R-MPV (ri-
tuximab, methotrexát, prokarba-
zin, vincristin) protokollt kezdett, 
amelynek hatására az áprilisban ké-
szült koponya-MRI-vizsgálat radio-
lógiai regressziót mutatott. Az au-
tológ őssejt-transzplantáció (SCT) 
elégtelen őssejt-mobilizálás miatt 
nem volt lehetséges. Ekkor intraocu-
larisan tumor- és gyulladásmentessé 
vált. Júniusban konszolidációs keze-
lésként R+HD-Ara-C (Rituximab 
plusz nagy dózisú Citarabin) kemo-
terápiát kapott. A júliusban végzett 
kontroll koponya MRI-vizsgálata a 
jobb frontoparietalis régióban még 

1. ábra: A beteg bal szeméről készült maku-
la OCT-felvétel 2019 augusztusából. A retinalis 
rétegek nem nyomon követhetőek, a retina teljes 
vastagságú infiltrációja figyelhető meg subretinalis 
konglomerátummal

2. ábra: Az üvegtesti mintaáramlás citometriai 
képe: B-sejtes (CD19+) lymphoma, amelyben a 
sejtek CD5, CD10 negatívak, illetve kizárólag im-
munglobulin Kappa-könnyűláncot termelnek (9)
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aktív gócot igazolt, amely miatt az 
érintett agyi területre, illetve a bal 
szemre, mérsékelt recidív infiltrá-
ció miatt, sugárkezelést indikáltak 
24 Gy dózisban, illetve boost 9 Gy 
dózisban. Hematológiailag komp-
lett remisszióba került, neurológiai 
kórjele nem maradt. Szemészetileg 
2021 szeptemberére tünetmentessé 
vált, BCVA 1,0/fén. Obszervációját 
azóta is rendszerességgel végezzük, 
szemészeti státusza változatlan. 
A 4. ábrán a bal szem szemfenéki 
képe látható, az utolsó kontroll al-
kalmával, mint a betegség végstádi-
uma.

Megbeszélés
Az uveitises masquerade-szindró-
mák (UMS) valójában nem gyul-
ladásos kórképek. Ezeknél a bete-
geknél az intraocularis gyulladás 
másodlagosan alakul ki, egy másik 
kezdeti rendellenesség miatt, vagy 
gyulladásosnak tűnő intraocula-
ris sejtek és opacitások jelennek 
meg, mint például pigment, vér 
vagy rosszindulatú sejtek. Esetük-
ben a helytelen diagnózis nagyon 
súlyos következményekkel járhat, 
akár a beteg életére nézve is, ezért a 
masquerade-szindróma helyes diag-
nózisa és kezelése rendkívül fontos 
(11). A malignus masquerade-szind-
rómák leggyakoribb formája az int-
raocularis lymphoma a látott kli-
nikai kép alapján nagyon sokrétű, 
amely miatt a Nemzetközi Uveitis 
Tanulmányi Csoport (IUSG) által 
összehívott szakértői testület a 
PVRL-betegség felismerésének és 
diagnosztizálásának javítása érde-
kében konszenzust hozott létre. A 
betegek többsége 50 év feletti, fájda-
lommentes látásromlást és úszkáló 
homályokat tapasztal, szemvörös-
ség vagy fényérzékenység nélkül 
(13). A nők gyakrabban érintettek, 
mint a férfiak, 2:1 arányban. A be-
tegség az esetek 80%-ánál kétoldali, 
de jelentkezésekor aszimmetrikus 
(12). A szakirodalomban ismerte-
tett, szemészeti vizsgálatok során 
látható elváltozásokat és a kialaku-
ló tünetek mértékét a 3. táblázat-
ban tüntettük fel (13).

4. ábra: 2023 márciusában a bal oldali szemfe-
nékről készült felvétel. Látható a szélig excavalt, 
éles határú, hófehér papilla, gravis szűkült, he-
lyenként okkludált érrendszerrel. A makulában levő 
sárga subretinalis konglomerátum a kezdetektől 
megfigyelhető volt. Retinaszerte söntkeringés ki-
alakulása, neovaszkularizáció és kifejezett fibrózis 
észlelhető

3. ábra: Koponya-MR-felvétel: Poszt-kontrasztos 
T1 (A) axiális és (B) koronális metszet, ahol a nyíl 
az intenzív, homogén kontrasztanyag-halmozást 
mutató gócot jelöli, körülötte alacsony jelmene-
tű fehérállományi ödémával. A gócok a DWI- és 
ADC-felvételeken diffúzió gátoltak, amely szintén 
malignitásra utal
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Az elülső szegmenstünetek közé 
tartoznak az elülső csarnokban 
megjelenő fehérje és alakos elemek, 
a szaruhártya hátlapján precipitátu-
mok, az írisz vérbősége, elmosódott 
rajzolata, amelyet ritkán pseudohy-
popyon kísér. A hátsó szegmentum 
eltérései utánozhatják a chorioreti-
nitist vagy a vasculitist, és maguk-
ba foglalhatják a vitritist, amely 
kezdetben érzékeny a helyi és orális 
szteroidokra (7). Az üvegtesti tér-
ben a lypmhomás sejtek lapjai és 
klaszterei figyelhetők meg. A daga-
natsejtek nagyobbak, mint a gyul-
ladásos sejtek, és nem keverednek a 
reaktív gyulladásos sejtekkel, ami 
egy olyan klinikai jellemző kialaku-
lásához vezet, amelyet „aurora bo-
realis” vagy „gyöngysor” megjele-
nésként írnak le, az üvegtest rostjai 
mentén lerakódó sejtek miatt (12, 
7). Alkalmanként előfordulhat hát-
só üvegtesti leválás és vérzés is. A 
szemfenéken jellemzőek a krémsze-
rű narancssárga léziók a retinában 
vagy a retina pigmentepitheliuma 

alatt, amelyek lehetnek aprók, több 
gócúak vagy akár konfluálhatnak 
is. A szakirodalom ezt a jellegzetes 
mintázatot „leopárd bőr” mintá-
zatnak nevezi. Előfordulhat izolált 
subretinalis lézió, társuló exudatív 
retinaleválás, vagy látóideg-infilt-
ráció is. Néha a PIOL kétoldali gra-
nulomatosus panuveitisnek tűnik 
(9). A makula közelében kialakuló 
PVRL diszciform hegként is megje-
lenhet (12). A cisztoid makulaödé-
ma gyakran hiányzik, ellentétben 
a hasonló sejtkiszórással járó uve-
itises esetekkel, és a látás a vitritis 
mértéke alapján a vártnál jobb. A 
kialakuló érelzáródások retinain-
farktusokat és vérzéseket okozhat-
nak, amelyek utánozzák az akut 
retinanekrózist vagy retinitist (2). 
Fájdalmas, vörös szem, másodlagos 
glaukóma és hyphaema is kialakul-
hat az írisz neovaszkularizációja 
következtében. Ezeket a tüneteket 
tévesen az uveitisnek tulajdoníthat-
ják, ami a diagnosztikát bonyolítja 
(12). Az orbitalis, extrascleralis és 

sclerochoroidális érintettség ritka, 
de megfigyelhető. Az általunk leírt 
esetben üvegtesti vérzésnek impo-
náló képet láttunk, amelyet a látha-
tóvá váló chorioretinitises góc, akut 
retinanekrózis képe az infekciózus 
uveitis diagnózisa felé vitt, amely az 
üvegtesti mintavétel során nem iga-
zolódott. A szisztémás szteroidke-
zelés mellett kezdetben javuló, majd 
szteroidkímélő immunszuppresszív 
kezelés megkezdését indokló prog-
resszió felvetette az ismételt üveg-
testi mintavétel szükségességét, a 
megfelelő terápiarestrikció (lega-
lább 2 hét) mellett. A szemgolyóból 
történő mintavétel technikái közé 
tartozik az üvegtest vékony tű aspi-
rációja pars plana seben keresztül 
(21 G-25 G), pars plana vitrectomia, 
transscleralis biopszia subretinalis 
léziók esetén, az elülső csarnokból 
történő mintavétel és az enukleá-
ció. Az idiopátiás szteroidrezisztens 
krónikus uveitisben szenvedő be-
tegeknél a gyorsan szállított, nem 
fixált, pars plana vitrectomia során 

3. táblázat: A PVRL klinikai manifesztációi, gyakoriságuk és a tünetek lehet-
séges mértéke (3)

Klinikai tünet vagy jel Gyakori leleta A tünet mértéke (-tól-ig)

Üvegtesti úszkáló homályok Mérsékelt üvegtesti homály 0–4 + üvegtesti homályokb

Tünetekkel járó iritis Hiányozhat Vörösség, fájdalom, vagy fényérzékenység

Homályos látás Mérsékelt látásvesztés Rosszabb látás sűrű vitritisszel vagy makula 
RPE-érintettség

Neurológiai tünetek Nem gyakori a kezdeti ocularis 
megjelenésnél

Viselkedésbeli változások nincsenek – finomak az 
agyi elváltozások hatására

Üvegtesti sejtek 2 + sejtes reakció 0–4 + üvegtesti sejtekb

RPE pigmentváltozások Láthatóak Nincsen ® kiterjedt

Subretinalis infiltráció Jelen van 50%-ban Nincsen ® kiterjedt

Retina ereinek fokozott  
permeabilitása Kismértékben van jelen Hiányzik ® kiterjedt

Makulaödéma Hiányzik Hiányzik ® jelen van

Hátsó synechiák Hiányzik Kérdéses

Szaruhártya-precipitátumok Ritkán van jelen Hiányzik ® kiterjedt, ha reaktív gyulladás van jelen

Fundus autofluoreszcencia Hiperautofluoreszcencia Hiper, hipo vagy semleges autofluoreszcencia a 
lymphoma sejtek elhelyezkedésétől függően

Fluoreszcein-angiográfia Hipofluoreszcens fokális elvál-
tozások korai és késői fázisban Hiányzik ® többszörös

Optikaikoherencia-tomográfia Fokális gócok a retinában/ 
RPE alatt Hiányzó ® kiterjedt

aA PVRL klinikai megnyilvánulásairól szóló legnagyobb felméréseket lásd Kimura és munkatársai, valamint Fardeau és munkatár-
sai hivatkozásaiban (10)
bA kvantitatív sejt- és homály számlálások a SUN-műhely terminológiáját használják. Lásd Jabs és mtsai (8)
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vett üvegtesti minták vizsgálata 
számít az arany standardnak, az 
intraocularis lymphoma kizárására. 
A 4. táblázatban az intraocularis 
lym phoma diagnosztikáját szolgáló, 
üvegtesti mintából végezhető vizs-
gálatokat tüntettük fel. A vitrecto-
mia alkalmával történő mintavétel 
során szükséges a nagy furatú vit-
rectomok használata és az alacsony 
vágási sebesség a sejtek sérülésének 
csökkentése érdekében, valamint 
az infúzió leállítása után, hígítat-
lan friss üvegtesti folyadék össze-
gyűjtése. A mintát mihamarabb a 
feldolgozó laboratóriumba érdemes 
szállítani, mivel a lymphomás sej-
tek morfológiai degradáción mehet-
nek keresztül. A minta HOPE (HE-
PES-glutaminsav puffer-közvetített 
szerves oldószervédelem) oldatban 
történő szállítása tovább növelheti 
a pozitív eredmények valószínűsé-
gét (7). A malignus sejtek közvet-
len, citológiai vizsgálattal történő 
megjelenítése továbbra is a diagnó-
zis jelenlegi arany standardja (3). A 
citológiai laboratóriumi diagnózist 
nagyban segíti az immuncitokémi-
ai-, az áramlási citometriai vizsgá-
latok. A citokinanalízisen belül az 
interleukinszintek biokémiai kimu-
tatása (IL10:IL6 arány >1) lehet se-
gítségünkre, amely hazánkban első-
sorban kutatási célokat szolgál (2). 
A legtöbb IOL-eset monoklonális 
B-sejtes lymphoma, amely pozití-
van festődik a B-sejtes markerekre, 
köztük a CD19-re, CD20-ra, CD22-
re és CD79a-ra (2). A citokinelemzés 
hasznos segédeszközzé vált az IOL 

és a gyulladásos állapotok, például 
az uveitis megkülönböztetésében. 
A B-sejtek nagy mennyiségű inter-
leukin-10-et (IL-10) választanak 
ki, amely egy immunszuppresszív 
citokin, amely elősegíti a B-sejtes 
lymphomás sejtproliferációját. Ez-
zel szemben az interleukin-6 (IL-6) 
egy proinflammatorikus citokin, 
amelyet általában a makrofágok és 
a T-sejtek választanak ki az üveg-
testbe gyulladásos körülmények 
között, beleértve az uveitist is. A ci-
tokinanalízis enzimhez kötött im-
munszorbens vizsgálatokat (ELISA) 
vagy citokin multiplex vizsgálato-
kat használ az üvegtest IL-10 és IL-6 
szintjének mérésére és az IL-10:IL-6 
arány kiszámítására. Az 1,0-nél na-
gyobb IL-10:IL-6 arány IOL-ra utal. 
A citokinprofil alkalmazása azon-
ban több okból is ellentmondásos. 
A citokinszintek különösen érzé-
kenyek a kortikoszteroid és az im-
munszuppresszáns terápiára, ami 
potenciálisan félrevezető arányok-
hoz vezethet (3). Az IOL molekulá-
ris tesztelését nagyrészt a polime-
ráz láncreakció (PCR) megjelenése 
tette lehetővé. IOL-biomarkerek, 
mint például a B- és T-sejt-receptor 
klonalitása, a B-sejtes lymphoma 2 
(BCL2) transzlokációja és a myeloid 
differenciálódás elsődleges válasza 
88 (MYD88) L265P-mutáció (3). A 
molekuláris genetikai vizsgálatok 
kiegészítő diagnosztikus szempont-
ként szolgálhatnak. Esetünkben az 
üvegtesti mintából készült citoló-
giai vizsgálat negatív eredményt 
adott, ami feltétele a szisztémás 

kemoterápia megkezdéséhez. Ilyen 
esetekben a következő diagnoszti-
kus lépés a hematológiai kivizsgálás 
(cristabiopszia, liquor mintavétel, 
agyi térfoglalás esetén biopszia). A 
PIOL jelentkezésekor 16-34%-ban 
van központi idegrendszeri érintett-
ség. Gyakori fokális neurológiai lelet 
a hemiparesis 51%-ban, és a cerebel-
láris jelek, beleértve az ataxiát is, 
23%-ban fordulnak elő. A PCNSL- 
ben szenvedő betegek 13-25%-ánál 
vannak szemészeti tünetek a diag-
nózis során. Ezzel szemben a becs-
lések szerint a PIOL-esetek 42%-a 
és 92%-a között intracraniá lis lym-
phoma alakul ki átlagosan 8-29 
hónapon belül (2). Az MRI-lele-
ten azonosítható elváltozásokkal 
rendelkező betegek 25%-ának lesz 
pozitív CSF citológiája. A PCNSL 
diagnózisa az agyi térfoglalás szö-
vettani vizsgálatával állítható fel, 
és ha egyidejűleg a szem érintett-
sége is fennáll, akkor a szemszö-
vet-biopszia nem szükséges.

Kezelés
Az IOL kezelési módjai közé tar-
tozik az intravitrealis kemoterá-
pia, a szisztémás kemoterápia és a 
sugárterápia, amelyet önmagában 
vagy megfelelő kombinációban al-
kalmaznak. A terápiák a betegség 
mértékétől, a központi idegrendszer 
érintettségének meglététől vagy hi-
ányától, valamint a betegek általá-
nos állapotától függően változnak. 
Az IOL központi idegrendszeri vagy 
szisztémás érintettség nélküli keze-

4. táblázat: Diagnosztikai vizsgálatok és eredményességük intraocularis  
lymphoma esetén (7)

Vizsgálat módja Vizsgálat Szenzitivitás Specificitás

Citológia HE, Giemsa, Diff-Quik 31–87% 98–100%

Immunhisztokémia és 
áramlási citometria

CD19, CD20, CD22, CD79a, BCL6, CD10, Ki-67, 
ritkán T-sejt markerek 82–100% 95–100%

Citokinanalízis
IL-10:IL-6 arány >1,0 75–90% 75–100%

Csarnokvíz IL-10 szint 90% 90%

Polimeráz láncreakció

B- és T-sejt-receptor klonalitás – Az immunglobulin 
nehéz lánc (IgH) átrendeződése,  
B-sejtes lymphoma 2 (BCL2) transzlokációja

40–100% 79–99%

Myeloid differenciálódás primer válasz 88 (MYD88) 
L265P mutáció 67–91% 92–100%
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lésére vonatkozó jelenlegi ajánlást, a 
lokális kezelésre kell korlátozni, be-
leértve az intraocularis methotrexá-
tot és/vagy a szem besugárzását a 
szisztémás toxicitás minimalizálá-
sa érdekében (9). Azonban a PCNSL 
gyakori progressziója miatt a szisz-
témás kezelés is meggondolandó.
A szisztémás kemoterápiához ha-
sonlóan az intravitrealis kemoterá-
pia alappillére a methotrexát (9). Az 
intravitrealis 0,4 mg/0,1 ml metho-
trexáttal helyi tumorkontroll érhető 
el relapszusos PIOL-ban, a PCNSL 
ocularis relapszusában is elsődleges 
a kezelés szisztémás kemoterápiá-
val, az intratekális kemoterápiával 
vagy sub-Tenon szteroid injekciók-
kal kombinálva. Az intravitrealis 
injekciókat az első 4 hétben hetente 
kétszer, majd hetente egyszer 8 hé-
ten keresztül, és havonta ismételve 
9 hónapon keresztül kapja a beteg, 
ami összesen 25 injekciót jelent. 
Remisszió átlagosan 6,4 injekció 
után érhető el; az esetek 95%-ának 
pedig 13 vagy kevesebb injekcióra 
van szüksége hozzá. Ismételt al-
kalmazása esetén gyógyszer-rezisz-
tencia léphet fel (2). A nagy dózisú 
methotrexát a legaktívabb gyógy-
szer, önmagában alkalmazva akár 
72%-os válaszarányt, kombináci-
óban pedig akár 94%-100%-ot is 
eredményez (9). A rituximab egy 
anti-CD20 monoklonális antitest, 
amelyet alkalmaznak intravitrealis 
formában a methotrexát injekciók 
gyakoriságának csökkentésére vagy 
a methotrexát-rezisztens IOL esete-
iben (9). Általában négyhetes időkö-
zönként adják. Az elsődleges válasz 
általában jó, de a későbbi relapszu-
sok intravitrealis methotrexátot és 
besugárzást igényelhetnek (7).

A szisztémás kemoterápia fő aka-
dálya, a kemoterápiás szer vér–agy 
gáton és a vér–retina gáton keresz-
tül történő átjutása. A nagy dózisú 
methotrexát áthatol a vér–agy gá-
ton, 50-80%-os válaszaránnyal, 
ezért általában minden kemoterá-
piás protokollban szerepel. A cito-
zin-arabinozid szintén jó penetran-
ciájú, amely miatt az MTX-kezelés 
kiegészítéseként alkalmazzák. Val-
luri és munkatársai MTX és Ara-C 
kombinációját alkalmazták szem- 
és központi idegrendszeri betegség-
ben szenvedő pácienseknél. Mind 
a szem, mind a központi idegrend-
szer betegségei legalább 24 hóna-
pos remisszióval megszűntek (16). 
Mindkét szer esetén jelentkezhet-
nek szemészeti mellékhatások, 
mint a szemhéjödéma, könnyezés, 
szemhéj és kötőhártya-gyulladás, 
keratitis, fotofóbia. Az intravénás 
rituximabot általában methotrexát-
tal együtt adják a PVRL kiújulása 
esetén. Az autológ őssejt-transz-
plantációt lehetőség szerint első 
remisszióban végezzük PCNSL ese-
tén intenzív kemoterápia után. A 
folyamatban lévő vizsgálatok alatt 
álló gyógyszerek a Pomalidomid, az 
Ibrutinib és a Lenalidomid és Ritu-
ximab kombinációja ígéretes ered-
ményekkel kecsegtetnek (7).
Külső, lokális sugárkezelés lehető-
sége felmerül PIOL-ban szenvedő 
betegek esetén központi idegrend-
szeri érintettség nélkül (30-35 Gy 
15 frakcióban). A profilaktikus köz-
ponti idegrendszeri kezeléssel ki-
egészített szembesugárzást a PIOL 
kezelésére, a látás megőrzésére és 
a központi idegrendszer érintettsé-
gének megelőzésére is használják. 
A teljes agy sugárkezelését a szem 

sugárkezelésével egészítik ki olyan 
esetekben, amikor központi ideg-
rendszeri disszemináció van jelen 
és a beteg autológ őssejt-transzplan-
tációra nem alkalmas, és azoknál, 
akik nem reagálnak a szisztémás 
kemoterápiára, vagy nem tolerálják 
az agresszív terápiákat (7).

Következtetés
Ez az eset rávilágít az intraocularis 
lymphoma diagnosztizálásával és 
ke zelésével kapcsolatos folyama-
tos kihívásokra. Míg a klinikai és 
szemészeti képalkotó leletek gyak-
ran utalnak a diagnózisra, a továb-
bi vizsgálatok általában központi 
idegrendszeri-MR, mellkas-has-kis-
medence-CT, illetve egész test-PET/
CT-képalkotást foglalnak maguk-
ban, hogy felfedjék az extraocula-
ris érintettséget olyan betegeknél, 
akiknél PVRL vagy uvealis lympho-
ma gyanúja merül fel. A diagnózis 
szövet-, üvegtest- vagy liquor min-
tavételt igényel, amelyet speciális 
citológiai, immunológiai és/vagy 
genetikai analízis követ. A kezelés 
leggyakrabban multidiszciplináris 
és betegspecifikus; helyi és szisz-
témás kemoterápiát is tartalmaz-
hat, regionális sugárkezeléssel vagy 
anélkül (13).

Nyilatkozat

A szerzők kijelentik, hogy a speciális ese-
tet ismertető közleményük megírásával 
kapcsolatban nem áll fenn velük szem-
ben pénzügyi vagy egyéb lényeges össze-
ütközés, összeférhetetlenségi ok, amely 
befolyásolhatja a közleményben bemuta-
tott eredményeket, az abból levont követ-
keztetéseket vagy azok értelmezését. 
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