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Idyopatik Orbita Inflamasyon Sendromu On Tanili
Olgularda Biyopsi Sonuclarimiz

Biopsy Results in Patients Initially Diagnosed as Idiopathic Orbital
Inflammatory Syndrome

Ibrahim Biilent Buttanri*, Didem Serin*, Miislime Akbaba**, Safak Karslioglu**, Selvinaz Ozkara***
*Haydarpaga Numune Egitim ve Aragtirma Hastanesi, G6z Hastaliklar1 Klinigi, Istanbul, Tiirkiye

#*[stanbul Okiiloplasti, Okiiloplastik Cerrahi ve Okiiler Onkoloji Merkezi, Istanbul, Tiirkiye

#**Haydarpaga Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, Patoloji Klinigi, Istanbul, Tiirkiye

Ozet

Amag: Idyopatik orbita inflamasyonu sendromu (IOIS) 6n tanist ile okiiloplasti poliklinigine yonlendirilen olgularda biyopsi
sonuglarimizi sunmak.

Gereg¢ ve Yontem: 2009-2013 yillari arasinda 10IS 6n tanssi ile okiiloplasti poliklinigine yonlendiren ve takibe giren 22 olgu
irdelendi. Ayirict tanilar ekarte edilemeyen, steroid tedavisine yeterli yanit vermeyen veya tedavi sonras: niiks goriilen olgulara biyopsi
yapildi. Histopatolojik degerlendirme sonuglarina gore tedavi protokolleri belirlendi.

Bulgular: Olgularin 12’si erkek 10'u kadindi. Ortalama yas 45,6 (16-77 yas aralig1) yil idi. Sekiz olguda steroid tedavisine yetersiz yanit
veya niiks, dort olguda diZer ayirici tanilar ekarte edilememesi nedeni ile toplam 12 olguya biyopsi yapilmas: énerildi. Bir olgu iglemi
kabul etmedi. Bir olgu eslik eden saglik problemi nedeni ile opere olamadi. On olguya biyopsi yapildi. Lezyonlarin yerlesim 6zelliklerine
gore yedi olguda orbital yag ve diger icerikten, iki olguda lakrimal bezden, bir olguda ekstraokiiler kastan biyopsi alindi. Sekiz olgu
histopatolojik degerlendirme sonucu idyopatik orbital inflamasyon tanis: ile uyumlu iken, bir olguda retrobulber alanda, diger olguda
da lakrimal bezden alinan 6rnekler lenfoma olarak rapor edildi.

Sonug: [0IS 6n tanisi ile bagvuran olgularda, diger ayirict tanilar ekarte edilemiyorsa, steroid tedavisine yeterli yanit yoksa veya
tedavi sonrasi niiks goriiliiyorsa, olgulara biyopsi yapilmasinin, taninin kesinlestirilmesinde ve tedavi planlamasinda gerekli oldugu
goriilmiistiir. (Turk J Ophthalmol 2014; 44: 301-5)

Anahtar Kelimeler: idyopatik orbita inflamasyon sendromu, biyopsi, orbital lenfoma

Summary

Objectives: To present our biopsy results in patients who were referred to our oculoplastic clinic with an initial diagnosis of idiopathic
orbital inflammatory syndrome (IOIS).

Materials and Methods: We evaluated 22 patients who were referred to our oculoplastic clinic with an initial diagnosis of idiopathic
orbital inflammation between 2009 and 2013. We performed biopsy on the patients in whom a differential diagnosis was not possible,
or response to steroid treatment was not satisfactory, or recurrence occutred after steroid treatment. According to the histopathological
evaluation, treatment protocols were determined.

Results: The study included 12 male and 10 female patients. Mean age was 45.6 years (range 16-77 years). Inadequate response to
steroid treatment or recurrence in 8 patients and difficulty in differential diagnosis in 4 patients were the indications for the biopsy.
One patient declined the biopsy. One patient could not be operated on because of the accompanying systemic diseases. We performed
orbital fat tissue biopsy in 7 patients, lacrimal gland biopsy in 2 patients, and extraocular muscle biopsy in 1 patient. Histopathological
evaluations demonstrated IOIS in 8 patients. Lymphoma was diagnosed in 2 patients in whom biopsies were taken from the lacrimal
gland and retrobulbar fat tissue.

Conclusion: We suggest that biopsy should be performed to confirm the diagnosis and to determine the treatment modality in patients
with an initial diagnosis of IOIS, when a differential diagnosis is not possible, or response to steroid treatment is not satisfactory, or if
recurrence occurs. (Turk J Ophthalmol 2014; 44: 301-5)
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Giris

Idyopatik orbita inflamasyon sendromu (IOIS), diger bilinen
adiyla idyopatik orbital psodotiimér, tespit edilebilen herhangi
bir sistemik veya lokal hastalik olmadan orbitanin inflamasyonu
ile karakterize, heterojen bir hastalik grubudur.1,2 Ilk kez 1905
yilinda Birch-Hirschfield tarafindan tanimlanmigtir.3 Tiroid
orbitopati ve lenfoproliferatif bozukluklardan sonra ticiincii
siklikla goriilen orbita hastaligidir.4 Tanist diger ayirici tanilarin
dislanmasina dayanmaktadir.> Biyopsi gerekliligi tartigmalidir.
Bazi aragtirmacilar tani igin tedavi oncesi rutin biyopsi
onermekteyken, digerleri steroid tedavisine cevaba veya niikse
bakarak biyopsi kararini vermektedirler.6 Biz de bu caligmada
I0IS 6n tanisi ile okiiloplasti poliklinigine yonlendirilen
olgularda biyopsi endikasyonlarimizi ve sonuglarimizi sunmay1
amagladik.

Gere¢ ve Yontem

2009-2013 yillart arasinda IOIS 6n tanisi ile okiiloplasti
poliklinigine yonlendiren ve takibe alinan olgularin dosyalari
geriye doniik olarak incelendi. Tiim olgularda kontrastli orbita
MR incelemesi, tam kan, sedimentasyon, CRP, rutin biyokimya
ve gerekli goriilen diger tetkikler yapildi. Ayirict taniar ekarte
edilemeyen ve lakrimal bez tutulumu olan olgulara steroid
tedavisi verilmeden biyopsi uygulandi. Diger olgulara sistemik
oral veya pulse steroid tedavisi uygulandi. Steroid tedavisine
yeterli yanit vermeyen veya tedavi sonrasi nitks goriilen olgulara
da biyopsi yapildi. Biyopsi olgularin MR gériintiileri esliginde
en belirgin tutulumun oldugu alandan yapildi. Biyopsi yapilan
olgularda histopatolojik degerlendirme sonuglarina gore tedavi
protokolleri belirlendi.

Bu calismada Helsinki deklerasyonuna uygundur ve
hastalardan onam formu alinmigtir.

Bulgular

Yirmi iki olgu ¢alisma kapsamina alindi. Olgularin 12’si
erkek, 10'u kadindi. Ortalama yasg 45,6 (16-77 yas) idi. Sekiz
olguda steroid tedavisine yetersiz yanit veya niiks, dért olguda
diger ayirici tanilarin ekarte edilememesi nedeni ile toplam
12 olguya biyopsi yapilmast 6nerildi (Tablo 1). Bir olgu iglemi
kabul etmedi. Bir olgu eslik eden saglik problemi nedeni ile
opere olamadi. On olguya biyopsi yapildi. Lezyonlarin yerlegim
ozelliklerine gore yedi olguda orbital yag ve diger icerikten,
iki olguda lakrimal bezden, bir olguda ekstraokiiler kastan
biyopsi alind1. Sekiz olguda histopatolojik degerlendirme sonucu
idyopatik orbital inflamasyon ile uyumlu iken (Resim 1, 2, 3, 4,
5, 6), bir olguda retrobulber alandan, diger olguda da lakrimal
bezden alinan érnekler MALT lenfoma olarak rapor edildi.

Olgu 3: 67 yaginda bayan hasta son 3 aydir her 2 goz
kapaginda sislik sikayeti ile bagvurdu. Orbita MR incelemesinde
sag lakrimal bez boyutlari artmis ve IV kontrast madde
enjeksiyonu sonrasi homojen kontrastlanma izlenmekteydi.
Lakrimal bez biyopsisi uygulandi. Patoloji sonucu MALT
lenfoma olarak rapor edildi.
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Resim 1. Kapak ddemi, proptozis ve agr1 ile bagvaran OIS olgusu, tant biyopsi
ile dogrulanmugtir

Resim 2. Ayni hastanin MR goriintiilemesinde retrobulber alandan septuma
uzanan, kontrast tutan, kitle goriiniimii (IOIS)

Resim 3. Resim 1’deki olgunun patolojik kesiti. Fibroadipsz dokuda nodiiler
tarzda infiltrasyon (H&Ex40), (IOIS)
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Olgu 4: 56 yasinda erkek hasta 3 yildir sag gdzde zaman
zaman ileri ¢tkma sikayeti ile bagvurdu (Resim 7). Hasta dis
merkezlerde uygulanan steroid tedavisi ile kismi diizelmeler
oldugunu belirtmekteydi. Orbita MR’inda retrobulber alana
yayilan, tiim ekstraokiiler kaslari saran, lakrimal bezle sinirlart
ayire edilemeyen ve kontrast tutan, diizensiz, OIS ile uyumlu
olabilecek goriintii mevcuttu. IV pulse 1 gr/metilprednisolon/
glinagirt 3 giin ve daha sonra 1 mg/kg oral metilprednizolon
tedavisi uygulandi. Yeterli yanit alinmamas: {izerine lezyonla
uyumlu bolgeden biyopsi alindi (Resim 8) ve patoloji sonucu
MALT lenfoma olarak rapor edildi (Resim 9, 10, 11).

Bu iki olgu onkoloji merkezlerine refere edildi. Diger
olgularda histolojik inceleme pleomorfik hiicre infiltrasyonu
ile karakterizeydi. Lenfositler, plazma hiicreleri, eozinofiller ve
degisik oranlarda reaktif fibrozis gozlemlendi. Bu olgularda
steroid tedavisine devam edildi.

Tartigma

1018, orbitanin polimorfik lenfoid infiltrasyonu ile karakterize,
bilinen bir sistemik veya lokal nedenle iligkilendirilemeyen, selim
inflamatuar bir siirectir.! Patogenezi tartigmalidir. Immiinolojik
bir hadise oldugu diisiiniilmektedir.2 Crohn hastalig1, sistemik
lupus, romatoid artrit, ankilozan spondilit gibi sistemik
immiinolojik rahatsizliklarla beraber goriilebilir.1-3 Sistemik
steroidlere genelde ¢ok iyi cevap vermektedir. Tanisi diZer
hastaliklarin ekarte edilmesi ile konabilir. Siniflandirma ve
tedavisinde kabul gérmiis ortak yaklagimlar yoktur.1-4

10iS'de bes orbital lokalizasyonda tutulum olabilir.
Siklik sirasina gore ekstraokiiler kaslari, lakrimal bezi, 6n
orbitayr (sklera), orbital apeksi veya yaygin bir sekilde tiim
orbitay1 tutabilir.> Komsu siniislere veya kafa i¢i bosluklara
yayilabilir.7-11

Olgularda semptomlar tutulan dokulara gire degismektedir.
Hemen hemen tiim olgularda agri tipiktir. Proptozis,
konjonktival inflamasyon ve kemozis goriilebilir. Ekstraokiiler
kas tutulumunda goz hareketlerinde agr1, kisitlilik goriiliir. MR
veya BT incelemelerinde kaslarda genigleme ile %50 olguda kas
tendonlarinda kalinlagma ve 6dem goriiliir. Dakriyoadenitte BT
ve MR 'da lakrimal bezde yaygin tutulum goriiliir. Orbital apeks
tutulumunda kranyal sinir felcleri eslik edebilir.12

Tipik klinik ve radyolojik bulgular TOIS tanisini diisiindiiriir.
Steroidlere hizli yanit taniyr destekler. Ancak steroidlere hizli
yanit, metastaz, dermoid kist riiptiirii, infeksiyonlar gibi
inflamasyonun oldugu pek ¢ok durumda goriilebilir ve spesifik
degildir. Bunun disinda sklerozan IOIS alt tipinde atipik agr1,
sinirlr inflamasyon diginda klasik bulgular goriilmeyebilir.
Sklerozan 1018 steroide iyi yanit vermez. Siklosporin, metotreksat
veya siklofosfomid gibi daha agresif immunosiipresan tedaviler
gerektirebilir.12 Cocuklarda olgularin {icte birinde tutulum
bilateral iken yetigkinlerde bilateralite nadirdir ve bilateral
olgularda sistemik vaskiilit ihtimali ekarte edilmelidir.2-> Biz
calismamizda dort olguda ayirict tanilart ekarte edemememiz
nedeni ile tedavi 6ncesi biyopsi aldik ve lakrimal bez biyopsisi
yapilan bir olguda lenfoma tespit edildi.

Resim 4. Resim 1'deki olgunun patolojik kesiti. Infiltrasyon perivaskiiler
alanlarda da segilmektedir (H&Ex100), (I0IS)
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Resim 5. Resim 1'deki olgunun parolojik kesiti. Infiltrasyonu olugturan daha ok
matiir lenfoid hiicreler izlenmektedir (H&Ex400), ({OIS)

Resim 6. Resim 1'deki olgunun steroid tedavisi sonrasi: bulgularinda diizelme
(ois)
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Resim 8. Resim 7’deki hastadan alt kapak kesisi yolu ile biyopsi altnmasi.
Histopatolojik tant MALT lenfoma ile uyumlu

Resim 9. Resim 7'deki olgunun patolojik kesiti. Fibroz dokuda diffiiz paternde
infiltrasyon (H&Ex40), (MALT lenfoma)
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Diger tanilar ekarte edilebildiyse, IOIS'de ilk tedavi secenegi
steroidlerdir.13 Oral kullanilabilecegi gibi pulse seklinde de
verilebilir. Tam klinik yanit alindiktan sonra doz kademeli olarak
azaltlarak kesilmelidir. Niiks goriilebilir. Steroide iyi yanit
almama veya niiks goriilmesi orbital biyopsi gerektirebilir.14
Bu sayede diger inflamatuar hastaliklar ekarte edilebilir. Bizim
¢aligmamizda 18 olgunun 8’ine steroide iyi yanit alinmamasi
ve nitks goriilmesi nedeni ile biyopsi 6nerdik. Bu olgularin
6’sindan biyopsi aldik. Bir olguda lenfoma tespit edildi. Diger
olgularda histolojik inceleme pleomorfik hiicre infiltrasyonu
ile karakterizeydi. Lenfositler, plazma hiicreleri, eozinofiller,
ve degisik oranlarda reaktif fibrozis gozlemlendi. Siirecin
kroniklestigi olgularda fibrozis belirgindi.

Bazi aragtirmacilar ampirik steroid tedavisi dncesi biyopsi
alarak gecikmis veya yanlig tanidan kaginmay1 nermektedirler.
Bir¢aligmada inflamasyonlulakrimal bezlerdenalinan biyopsilerin
%50’sinde sistemik hastaliklarin lakrimal bez tutulumu tespit

edilmistir.1> Islemin nispeten komplikasyon riskinin az olmast

Resim 10. Infiltrasyonu olugturan monoton atipi gosteren lenfoid elemanlar
(H&Ex200), (MALT lenfoma)

i

Resim 11. iImmunhistokimyasal incelemede infiltrasyonu olugturan elemanlarda
yaygin CD20 ekspresyonu (IHKx100), (MALT lenfoma)
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Tablo 1. Biyopsi endikasyonu konulan olgular
Olgu Yas Biopsi endikasyonu Biyopsi alinan doku Sonucg
1 16 Rhabdomayosarkom siiphesi Orbital yag ve diger icerikten 101S
2 26 Steroid tedavisine yanitsizlik veya niiks orbital yaZ ve diger icerikten 101S
3 67 Lakrimal bez tutulumu ve bilateral tutulum Lakrimal bez MALT lenfoma
4 56 Steroid tedavisine yanitsizlik veya niiks Orbital yag ve diger icerikten MALT lenfoma
5 48 Goz dist kaslara metastaz stiphesi Goz dist kaslardan fofs
6 62 Steroid tedavisine yanitsizlik veya niiks Biopsi yapilmadi -
7 64 Lakrimal bez tutulumu Lakrimal bez (0N
8 38 Seroid tedavisine yanutsizlik veya niiks Orbital yag ve diger icerikten fois
9 44 Seroid tedavisine yanitsizlik veya niiks Orbital yag ve diger icerikten fois
10 47 Seroid tedavisine yanitstzlik veya niiks Orbital yag ve diger igerikten I01S
11 58 Seroid tedavisine yanitsizlik veya niiks Orbital yag ve diger icerikten 101S
12 61 Seroid tedavisine yanitsizlik veya niiks Biopsi yapilmadi -
nedeni ile lakrimal bezin izole inflamasyonlarindan biyopsi Kaynaklar

almak onerilmektedir. Biz de bu bulgular egliginde izole
lakrimal bez tutulumu olan iki olgudan biyopsi aldik ve bir
olgu MALT lenfoma olarak rapor edildi. Olgu sayist az olmakla
birlikte bizim olgumuz da izole lakrimal bez inflamasyonu olan
olgulardan biyopsi alinmasinin gerekliligini desteklemektedir.

Miyozit ve Orbital apeks sendromlarinda klinik ve
radyolojik bulgular 101S’yi destekliyor ise biyopsinin tasidig1
risk, yanlig taninin getirecegi riskten fazla oldugu icin rutin
biyopsi 6nerilmez. Ancak steroide cevapsizlik ve niiks olmasi
durumunda biyopsi 6nerilmektedir. Biz de bir olgumuzdan
steroide yanitsizlik nedeni ile kas biyopsisi yaptik. Biyopsiye
bagli bir komplikasyon goriilmedi. Tani IOIS olarak rapor
edildi. Orbital apeks sendromlu olgumuz yoktu.

Okiiler adneksleri tutan lenfoproliferatif lezyonlar heterojen
bir gruptur ve caligmalarda tiim orbital tiimérlerin yaklagik
%20’sini kapsadig1 gosterilmigtir. En sik lenfoproliferatif lezyon
non-Hodgkin lenfomadir. Orbital lenfomalarin biiyiik kismi B
hiicrelidir. T hiicreli lenfomalar nadirdir ve daha 6liimciildiir.
Non-Hodgkin B hiicreli lenfomalar orbital lenfoproliferatif
hastaliklarin %90’indan fazlasini kapsamaktadir. Bunlarin da
%50’si MALT lenfomadir.15:16 Bizim iki lenfomali olgumuz
da MALT lenfoma idi. Son yillarda lenfoma insidansinda yillik
%3-%4 artig olmaktadir. Orbital lenfomalarda artis hizi ¢ok
daha fazladir. Yagli ve kronik otoimmiin hastalig1 olanlar risk
altindadir.17

Bizim ¢aligmamizda 1OIS ile klinik ve radyolojik olarak
karigan tek patoloji lenfoma idi. Muhtemelen diger ayirict tanilari
iceren olgularda hastaliklarinin sistemik bulgular: nedeni ile tani
konmakta ve OIS 6n tanisi ile biyopsi yapilmamakrtadir. Biz de
bu ¢aligmamizin sonucu 1g181nda steroide yeterli yanit vermeyen
veya niiks goriilen olgularda mutlaka biyopsi yapilmasini
onermekteyiz.
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