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Szokatlan lokalizációjú diffúz
nagy B-sejtes non-Hodgkin-lymphoma
Ress Zsuzsa, Illés Árpád, Matolcsy András, Tanyi Miklós,
Szövördi Éva, Gergely Lajos

BEVEZETÉS – A diffúz nagy B-sejtes lymphoma
(DLBCL) gyakran járhat csontérintettséggel is.
Viszonylag ritkán jelentkezik – a primer extrano-
dalis lymphomák körülbelül 4%-ában – csak el-
sôdlegesen csontra lokalizálódó formában. Leg-
gyakoribb a hosszú csöves csontok betegsége,
gyakoriságban ezt követik a bordák, csigolyák és
medence csontjai. Fô tünet a csontfájdalom.
ESETISMERTETÉS – Fiatal férfi betegünk betegsé-
gét lumboischialgiás panaszok vezették be. Reu-
matológiai kezelésre panaszai nem javultak;
MR-vizsgálattal a jobb csípôlapátot destruáló tu-
mor igazolódott. A panaszok kezdete után há-
rom hónappal a jobb oldali csípôlapát sebészi
biopsziája során verifikálták a diffúz nagy B-
sejtes lymphomát. Ezt követôn veseérintettség is
jelentkezett, akut veseelégtelenséget okozva,
emiatt a beteg hemodialízisre szorult.  
A leletek alapján Ann Arbor IV/B (csont és vese)
stádiumot véleményeztünk, IPI 4, ECOG PS 3.
Az elôzetes szövettani lelet birtokában redukált
dózisú CHOP (cyclophosphamid, vincristin,
doxorubicin, prednisolon) kemoterápiás kezelést
kezdtünk. A terápia következtében a vesefunk-
ció jelentôsen javult, a dialíziseket fel tudtuk
függeszteni. Ezt követôen hat ciklus rituximab-
(R) CHOP, majd további két ciklus R-DHAP
(cisplatin, cytarabin, dexamethason) kemoterá-
piát alkalmaztunk intrathecalis profilaxissal; a
beteg végül R-IVAC (ifoszfamid, etoposid, cyta-
rabin) protokoll szerinti kezelést kapott. Átmene-
ti javulást követôen betegsége folyamatos disz-
szeminált progressziót mutatott, és a diagnózis
felállításától számítva kilenc hónap múlva bete-
günk meghalt. A bonclelet a jobb csípôlapát, a
vesék, a csontvelô, a lép, a supraclavicularis és
hasi nyirokcsomók, a pancreas, a fejbôr és az
agy kiterjedt lymphomás infiltrációját is igazolta.
KÖVETKEZTETÉS – Betegünk esetét a diffúz
nagy B-sejtes lymphoma lokalizációja, a kezdeti
diagnosztikus nehézség és az igen gyors,
terápiarezisztens progresszió miatt tartjuk ismer-
tetésre érdemesnek. Hangsúlyozzuk, hogy a pri-
mer csontérintettséggel járó diffúz nagy B-sejtes
lymphoma felismerését késleltethetik a mozgás-
szervi panaszokból fakadó differenciáldiagnosz-
tikai nehézségek.

non-Hodgkin-lymphoma, DLBCL,
csontérintettség, rituximab

DIFFUSE LARGE B-CELL NON-HODGKIN
LYMPHOMA OF UNUSUAL LOCALISATION

INTRODUCTION – Diffuse large B-cell lym-
phoma frequently has bone involvement, but
primary bone lymphoma is rare (around 4% of
primary extranodal lymphomas). Long bones are
most often affected, followed in frequency by
the ribs, vertebrae, and pelvic bones. The main
symptom is bone pain.
CASE REPORT – The case of a young man is
presented whose disease started with lum-
boischialgia. Since rheumatological treatment
did not relieve the symptoms, MRI was perfor-
med, which showed a tumour with massive iliac
bone destruction. Three months after the initial
symptoms a surgical biopsy from the right ilium
showed diffuse large B-cell lymphoma. Soon
after acute renal insufficiency developed and the
patient was put on haemodialysis. Based on the
findings the disease was staged as Ann Arbor
IV/B (bone and kidney), ECOG PS 3, Interna-
tional Prognostic Index 4. On the basis of the
preliminary histological findings, reduced-dose
CHOP chemotherapy was given, which resulted
in a significant improvement of the renal func-
tion and haemodialysis could be abandoned.
This was followed by 6 additional cycles of
Rituximab-CHOP treatment and further 2 cycles
of Rituximab-DHAP salvage chemotherapy with
intrathecal prophylaxis, and, finally, since no
response could be detected, R-IVAC treatment
was given. After an initial response, the disease
became progressive, and the patient died 9
months after the diagnosis was made from a
disseminated chemoresistant disease. Autopsy
confirmed extensive infiltration of the right iliac
bone, kidneys, bone marrow, spleen, supracla-
vicular and abdominal lymph nodes, pancreas,
scalp and brain.
CONCLUSIONS – This case was chosen to be
presented because of the unusual localisation of
the diffuse large B-cell lymphoma, the initial
diagnostic difficulty, and the very rapid prog-
ression despite the application of several agg-
ressive chemotherapy schemes. A primary bone
large B-cell lymphoma represents a diagnostic
challenge with its rheumatological symptoms
thus delaying diagnosis.

non-Hodgkin’s lymphoma, DLBCL,
bone manifestation, rituximab



A diffúz nagy B-sejtes lymphoma (DLBCL) rit-
kán jelentkezik primer csontérintettség for-
májában. Parker és Jackson 1939-ben elsô alka-

lommal közöltek elsôdlegesen csontból kiinduló lym-
phomát mint a csont reticulumsejtjeinek sarcomáját (1).
Irodalmi adatok alapján a lymphomák az összes csont-
tumorok 3-5%-át képezik, és a primer extranodalis lym-
phomáknak megközelítôleg 4%-a elsôdlegesen csontra
lokalizálódó forma (2, 3). A bevezetô tünet általában
csontfájdalom, mozgási nehezítettség. A megfelelô kép-
alkotó vizsgálatok (röntgen-, MR-, CT-vizsgálat) és gya-
nús esetekben a szövettani mintavétel nagyban segítik a
betegség minél korábbi felismerését. Igen fontos a
lehetô leggyorsabban elkezdett kezelés. A diffúz nagy
B-sejtes lymphoma standard terápiája – így a primeren
csontot érintô formában is – a CHOP protokoll szerin-
ti kezelés (cyclophosphamid, vincristin, doxorubicin,
prednisolon) immunoterápiával (rituximab) kiegészítve,
szükség esetén radioterápiával is kombinálva (4). A nem
megfelelôen reagáló esetekben szóba jönnek egyéb má-
sod-, harmadvonalbeli kezelési formák és nagy dózisú
kezelés autológ haemopoeticus ôssejt-transzplantáció-
val (aHSCT). Betegünk kórlefolyását a primeren csont-
ra lokalizálódó diffúz nagy B-sejtes lymphoma ritkasága
és diagnosztikus nehézsége miatt tartjuk ismertetésre
érdemesnek.

Esetismertetés

1969-ben született férfi betegünk korábbi anamnézisé-
ben felsô légúti allergiás panaszok, asthma bronchiale
szerepelnek. 2004. áprilisban deréktáji és bal alsó végta-
gi lumboischialgia lépett föl. Kéthetes elôzményeket
követôen a lumbalis gerinc CT-vizsgálatával igazolt
rupturált L-V discushernia miatt discectomiát végez-
tek, ezt követôen panaszai mérséklôdtek. Az akkori la-
boratóriumi vizsgálatok eltérést nem mutattak. 

2004. júliusban jobb oldali, a jobb comb hátsó felszí-
nére és a jobb lágyékhajlatba sugárzó alsó végtagi fáj-
dalmakat panaszolt. Nem szteroid gyulladáscsökkentô
és myorelaxans kezelés a panaszokat nem szüntette. A
medence röntgenvizsgálatán a jobb csípôlapát foltos
felritkulását észlelték (1. ábra). Az errôl a területrôl
készült MRI a corticalist destruáló, a környezô lágy ré-

szeket is infiltráló, multiplex, 5-10 mm-es lyticus góco-
kat mutatott a jobb csípôlapátban (2. ábra). Meglepô
módon azonban a teljes test csontszcintigráfiája (Tc-99
metilén-difoszfonát izotóppal) nem igazolt kóros dú-
sulást, pedig ugyanakkor még a koponya-röntgenfelvé-
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A medence AP felvétele. Lyticus folyamat a jobb csípô-
lapátban. Az acetabulum felett (nyíl) a csípôlapát csak-
nem teljes egészében inhomogénen transzparens, a kör-
nyezô lágy részek kontúrja elmosott

1. ÁBRA

A medence MR-vizsgálata. A jobb csípôlapátban mul-
tiplex fokális eltérések (nyíl), a laesio a környezô lágy
részeket is involválja

2. ÁBRA
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telen is látszottak kóros felritkulások. Az ekkor vég-
zett laboratóriumi vizsgálatokkal magas CRP-szint
(120,5 mg/l), mérsékelt anaemia (Hgb: 113 g/l), emel-
kedett LDH-szint (889 U/l) és enyhén beszûkült vese-
funkciós paraméterek (urea: 11,1 mmol/l, kreatinin:
163 µmol/l) mutatkoztak.

A 2004. augusztusban készült hasi CT-vizsgálat a
jobb csípôlapát szerkezetének malignus átépülésén kí-
vül parailiacalisan megnagyobbodott nyirokcsomókat
igazolt, illetve mindkét oldali vese infiltrációját jelezte
üregrendszeri kompresszióval, a perirenalis zsírszövet
érintettségével (3. ábra). 

Az addigi vizsgálatok alapján felmerült esetleges
myeloma multiplex, here eredetû rosszindulatú folya-
mat, lymphomás elváltozás vagy egyéb, a jobb csípô-
lapátból kiinduló primer tumor (sarcoma) lehetôsége.
A szérumban és a vizeletben paraproteint nem mutat-

tak ki, így a szekretoros myeloma lehetôségét elvetet-
ték. Urológiai vizsgálattal a here primer tumorát is ki-
zárták. A valószínûsíthetô generalizált malignus folya-
mat miatt ezzel szinte egy idôben végezték a jobb
csípôlapátot destruáló szövet sebészi biopsziáját. A
posztoperatív szakban észlelték akut veseelégtelensé-
gét (urea: 29,8 mmol/l, kreatinin: 892 µmol/l), transz-
fúziót igénylô anaemiáját, illetve hypertoniáját. Vese-
elégtelensége miatt nefrológiai osztályon hemodialízis
kezelést kezdtek. 

Az elôzetes szövettani vizsgálat során LCA-pozitív
(lymphocyte common antigen, CD45) agresszív ma-
lignus lymphomát véleményeztek. A sternumpunkció
során készített csontvelôi kenet, illetve áramlási cito-
metriai vizsgálat nem utalt csontvelôi infiltrációra.
Alapbetegsége miatt ezt követôen, 2004 szeptemberé-
ben került klinikánkra. A leletek alapján Ann Arbor
IV/B (csont és vese) stádiumot véleményeztünk, IPI 4
(rossz prognózis), ECOG PS 3. Bár ekkor még nem
állt rendelkezésünkre a végleges szövettani diagnózis, a
beteg általános állapotát és a gyorsan progrediáló ma-
lignus folyamatot figyelembe véve, sürgetônek tartot-
tuk a kemoterápia elkezdését. Súlyosan beszûkült vese-
funkciós paraméterei miatt redukált dózisú CHOP
polikemoterápiát alkalmaztunk (50%-os dózisú cyclo-
phosphamid-, 75%-os doxorubicindózisokkal), csont-
érintettsége miatt ezt négyhetente intravénás bisz-
foszfonáttal (90 mg pamidronat) egészítettük ki. A
rossz vesefunkció miatt másnaponta hemodialízis ke-
zelésben részesült.  

Már az elsô kemoterápia eredményeképpen csök-
kent a kismedencei terime mérete és javultak vese-
funkciós paraméterei. A végleges szövettani ered-
mény CD20+ és CD10+ centroblastos diffúz nagy
B-sejtes lymphoma immunoblastos variánsát igazolta.
Központi idegrendszeri érintettsége ekkor nem volt.
Ezt figyelembe véve a továbbiakban teljes dózisú
CHOP-kezelést tartottunk indokoltnak, rituximab-
bal kiegészítve. Ezt követôen a beteg hat ciklus
R-CHOP-t kapott 21 naponta 2005. januárig, két al-
kalommal intrathecalis (IT) profilaxissal (methot-
rexat, cytarabin, dexamethason). Közben a javuló ve-
sefunkció miatt (1. táblázat) a hemodialízis kezelése-
ket 2004. októbertôl fel tudtuk függeszteni, a 3.
R-CHOP-kezelést követô állapotfelmérô vizsgálatok
regressziót igazoltak. 

2004. november végén jelentkeztek elsô alkalommal
fejfájással, hányingerrel járó panaszai. Az ekkor fel-
merülô központi idegrendszeri érintettség miatt készí-
tett koponya-CT-felvétel eltérést nem igazolt. 2005. ja-
nuárban a fejtetôn több, babnyi nagyságú, közepesen
tömött tumor jelent meg. Az errôl a területrôl vett
biopszia szövettani vizsgálata szintén igazolta az alap-
betegséget. Ezzel egy idôben (a 6. R-CHOP-kezelés
idején) felerôsödtek alsó végtagi fájdalmai is. A megis-
mételt lumbosacralis CT-vizsgálat a panaszokat magya-
rázó eltérést nem mutatott, az MR-vizsgálatot a beteg
claustrophobiája miatt nem tudták ismét elvégezni.
Ugyanakkor a lumbalis liquorvétel a lymphoma köz-
ponti idegrendszeri manifesztációjára utalt (sejtszám:
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RÖVIDÍTÉSJEGYZÉK

aHSCT: autológ hemopoetikus ôssejt-transzplantáció.
CHOP: cyclophosphamid, vincristin, doxorubicin,

prednisolon.
CT: komputertomográfia.
DHAP: cisplatin, cytarabin, dexamethason.
DLBCL: diffúz nagy B-sejtes non-Hodgkin-

lymphoma.
ECOG PS: a beteg fizikai aktivitását jellemzô index.
GC: centrum germinativum.
HDT: nagy dózisú terápia.
IPI: nemzetközi prognosztikai index.
IVAC: ifoszfamid, etoposid, cytarabin.
LCA: lymphocyte common antigen.
MRI: mágnesesrezonancia-vizsgálat.
NHL: non-Hodgkin-lymphoma.
R: rituximab.

Hasi CT-vizsgálat. Csontszerkezeti átépülés a jobb
csípôlapátban (kisebb nyíl), infiltrált vesék (nagyobb
nyíl)

3. ÁBRA



464/6, összfehérje: 3,634 g/l, citológia: 64% atípusos
lebenyezett magvú, vakuolizált citoplazmájú lympho-
cyta). A kontroll hasi és medence-CT-felvételeken
mindkét oldali vese lymphomás infiltrációja látszott is-
mét, a parenchymában necrosis lehetôségét is felvetô,
foltos jellegû hipodenzitással. A jobb csípôlapát most
már csaknem teljes egészében lyticusan átépült, az
acetabulum cranialis része is érintettnek tûnt. Mind-
ezek alapján CHOP-ra már rezisztens betegséget véle-
ményeztünk és R-DHAP kemoterápiára váltottunk,
további intrathecalis profilaxissal – methotrexat,
cytarabin dexamethasonnal – kiegészítve.  

Ezt követôen a kezeléseket a romló vesefunkciós pa-
raméterek miatt redukált dózisban adtuk (25%-os dó-
zisú cisplatin). A 2. R-DHAP-kezelést követôen a
nagyfokú medence- és lábfájdalom újra progressziót
jelzett, ezért R-IVAC protokoll szerinti kezelésre mó-
dosítottunk, az ifoszfamid dózisának jelentôs redukci-
ójával (50%). Javulást nem észleltünk, a vesefunkciós
paraméterek tovább romlottak, tudatzavar alakult ki.
Neurológiai státusa tovább progrediált, állapota foko-
zatosan hanyatlott. Légzés- és keringésleállást köve-
tôen sikeresen reanimáltuk. Légzési paramétereinek
rendezésével tudatállapota nem javult, ismételt kopo-
nya-CT-vizsgálat ekkor már a capsula internában, bal
oldalon 2,5 cm átmérôjû térfoglalást írt le, amely szin-
tén az alapbetegség okozta eltérésnek felelt meg. A be-
teg négy nappal késôbb – a diagnózis felállítását köve-
tôen kilenc hónappal – exitált. 

A bonclelet a jobb csípôlapát lymphomás infiltráció-
ján kívül a vesék (4. ábra), a csontvelô, a lép, a sup-
raclavicularis és hasi nyirokcsomók, a pancreas, a fejbôr
és az agy kiterjedt diffúz nagy B-sejtes lymphomás ma-
nifesztációját igazolta.

Megbeszélés

A non-Hodgkin-lymphomák között ritkán találko-
zunk elsôdlegesen csontból kiinduló formával. E for-

mánál a leggyakoribb a hosszú csöves csontok érintett-
sége, ezt követik a bordák, csigolyák és a medence. A
primer csontérintettséggel járó lymphomák kritérium-
rendszerét Coley és munkatársai fogalmazták meg (5),
ezek a következôk:

1. Elsô észleléskor egyetlen csont elváltozása, egyéb
szervi manifesztáció nélkül.

2. Egyértelmû szövettani bizonyíték a csontelté-
résbôl.

3. Az elsô észleléskor csak regionális
csontelváltozás van, vagy a primer
csontelváltozás által okozott panaszok-
nak legalább hat hónappal meg kell
elôzniük az egyéb, például nodalis ma-
nifesztációt.

A primeren csontot destruáló
lymphomák leginkább 20 és 50 éves
életkor között alakulnak ki; jellemzô a
férfi dominancia (a férfiak és nôk ará-
nya 3:2) (4, 6). Az elsô tünetek – mint
betegünknél is – leggyakrabban az érin-
tett csont fájdalma, mozgási nehezí-
tettség, a medence csontjainak megbe-
tegedése esetén lumboischialgiás pana-
szok, csípôtáji fájdalmak. A viszonylag
csekély hányadnak nagyobb része dif-
fúz nagy B-sejtes lymphoma típusú
vagy ritkábban follicularis lymphoma
(7).

Mivel csontérintettség esetén szinte mindig mozgás-
szervi panaszok a bevezetô tünetek, a differenciáldiag-
nosztikai nehézségek miatt gyakran igen hosszú idô te-
lik el a betegség felismeréséig. Sok esetben hónapok
telnek el az elsô tünetektôl a pontos diagnózisig. Gya-
kori, hogy emiatt már elôrehaladott, disszeminált lym-
phomával találkozunk, és az adekvát kezelés – kemo-,
immunoterápia, esetleg radio-terápiával, szükség ese-
tén nagy dózisú terápia (HDT) és autológ hemopoe-
tikus õssejt-transzplantáció (aHSCT) – ellenére is
rossz kilátásokkal számolhatunk. Ellenkezô esetben,
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A beteg laboratóriumi adatainak változása a betegség folyamán

CRP: C-reaktív protein, Fvs: fehérvérsejt, Hgb: hemoglobin, Kreat: kreatinin, Se K+: szérumkálium, Thr: thrombocyta, We: Westergreen

1. TÁBLÁZAT

We CRP Fvs Hgb Thr Se K+ Urea Kreat LDH β2-micro-
(mm/h) (mg/l) (G/l) (g/l) (G/l) (mmol/l) (mmol/l) (µmol/l) (U/l) globulin

(mg/l)

2004. április 25 n. a. 10,0 126 162 4,3 6,3 92 n. a. n. a. 
2004. július 38 120,5 7,3 113 322 4,9 11,1 163 889 n. a.
2004. augusztus 62 181,9 6,7 90 226 5,2 29,8 892 900 15,2
2004. szeptember 72 221,9 7,5 85 304 3,9 17,8 588 1386 17,4
2004. november 36 20,1 12,7 109 366 4,8 10,4 216 n. a. 5,1
2004. december 100 48,5 5,3 103 400 4,7 8,8 183 762 n. a. 
2005. január 105 92,4 4,8 90 222 4,4 20,5 164 910 16,8
2005. február 110 n. a. 7,5 74 285 5,3 31,6 247 897 n. a. 
2005. március 90 n. a. 1,8 71 225 5,3 11,4 178 862 n. a.
2005. április 150 n. a. 5,3 56 21 n. a. n. a. 511 1429 n. a.

Csak a gyors
diagnózis,
a hatásos

interdiszcipli-
náris együtt-

mûködés és az
idôben kezdett
adekvát kezelés

hozhat ered-
ményt a rossz

prognózisú
betegségek

gyógyításakor.



a betegség korai stádiumban való igazolásakor a
megfelelô kezelés elsô remisszióban jó túlélést biztosít
(8–12).

Leval és munkatársai 29, csontot érintô diffúz nagy
B-sejtes lymphomában szenvedô beteg közül 19 sze-
mélynél (65%) számoltak be ötéves betegségmentes
túlélésrôl (8). Húsz betegnek volt primer csontérin-
tettsége, közülük 16 személynél alkalmaztak polike-
moterápiát (CHOP) radioterápiával vagy a nélkül, há-
rom betegnél egymagában radioterápiát, és csak egy
esetben használtak anti-CD20 monoklonális kezelést.
A 29 beteg közül kilenc esetében szekunder, csontot
megbetegítô diffúz nagy B-sejtes lymphomát találtak.
Adataik alapján elmondható, hogy míg a primer csont-
érintettséggel járó diffúz nagy B-sejtes lymphoma ese-
tén az ötéves túlélés 65%-os, addig szekunder esetben
csupán 40%-os (8).

Más irodalmi hivatkozások szerint diffúz nagy B-
sejtes lymphoma esetén az R-CHOP-kezelést követô-

en a betegek 83%-a komplett vagy parciális remisz-
szióba került (13). Betegünknél az elsô panaszok je-
lentkezését követôen öt hónapos késéssel sikerült di-
agnosztizálni a csípôlapátot érintô lymphomát, s már
hamarosan a vesék is infiltrálódtak. Ez befolyásolta a
kezdeti – és valószínûleg a késôbbi – kezelési lehe-
tôséget is. Az elkésett diagnózis mellett igazolódott az
is, hogy bár az irodalmi adatokat tekintve diffúz nagy
B-sejtes lymphoma esetén viszonylag jó prognózissal
számolhatunk, betegünk a kezelés során – átmeneti,
rövid sikereket leszámítva – a prognosztikai faktorok-
nak megfelelôen terápiarezisztensnek bizonyult.  

Betegünk kórtörténete és az irodalmi adatok alapján
úgy tûnik, hogy a csontmanifesztációval járó diffúz
nagy B-sejtes lymphoma egyéb extranodalis megjele-
néssel társulva (például vese, központi idegrendszer,
lép stb.) igen kedvezôtlen prognózist jelent (4, 8, 13).

A primer csontérintettséggel járó diffúz nagy B-
sejtes lymphomás betegek között gyakoribb a tisztán
centroblastos szövettani variáns (körülbelül 80%), jó-
val ritkább az immunoblastos variáns (betegünknél is e
variánst igazoltuk), ez az irodalmi adatok alapján rosz-
szabb prognózissal jár (8). A csontból kiinduló diffúz
nagy B-sejtes lymphoma megközelítôleg fele centrum
germinativum eredetû, jobb túléléssel kecsegtetve (8).

Fiatal betegek mozgásszervi panaszai esetén, ameny-
nyiben a tüneti terápiával nem érünk el eredményt, mi-
nél hamarabb képalkotó vizsgálatok és szükség esetén
szövettani biopszia nyerése szükséges annak kizárásá-
ra, nehogy a háttérben csont eredetû vagy hematológi-
ai malignus megbetegedés álljon. Amennyiben a háttér-
ben szolid vagy hematológiai malignus megbetegedés
áll, a hatástalan tüneti kezeléssel, valamint a perzisztáló
panaszok nem megfelelô értékelésével igen értékes idôt
veszítünk.

Betegünk kapcsán az is kiemelhetô, hogy csak a gyors
diagnózis, a hatásos interdiszciplináris együttmûködés
és az idôben kezdett adekvát kezelés hozhat eredményt
a rossz prognózisú betegségek gyógyításakor.
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A vese diffúz nagy B-sejtes lymphomás infiltrációja
(10×, hematoxilin-eozin)
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