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Ozet

Ekstrameduller plazmasitoma (EMP), primer timoér olarak ya da
multipl myelom (MM)’un bir pargast olarak herhangi bir
organda bulunabilir. Daha ¢ok bas-boyun boélgesi, tist solunum
yollari ve gastrointestinal sistemi tutar. EMP’nin nadir
gorildiugi organlardan biri de mesanedir. Bizim sundugumuz
olguda, MM hikayesi olan bir hastada kemik iligi
transplantasyonu sonrast, kemik iligi tutulumu olmaksizin kemik
ve mesanede plazmasitomalar seklinde niiks gelismistir. Bu
niks, plazmasitomanin nadir bir varyanti olan anaplastik
plazmasitoma(AP) olarak rapor edilmistir. Tedaviye kot yanit
veren bu subtipin, immunohistokimyasal olarak ¢cok benzer olan
plazmablastik lenfoma(PBL) ile ayirict tanisinin  yapilmasi
o6nemlidir. Bu ayrim ¢ogu zaman klinik olarak yapilmaktadir.
Olguda, HIV ve EBV yoklugu ve MM anamnezi olmasi
nedeniyle mesane patolojik tanist AP olarak kabul edilmistir.
Kemoterapiye koti yanit veren hastaya immunoterapi baslanmis
olup, buna ragmen mesanedeki kitle niiksetmistir. Sundugumuz
olgu, AP’nin, alistlmigin disinda mesanede prezente olmast ve
agresif 6zelligini géstermesi agisindan 6nem arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Ekstrameduller plazmasitoma;
plazmablastik lenfoma; mesane kanseri; multipl myelom.

Girig

Plazmasitoma, kemik iligindeki plazma
hiicrelerinin tek klon halinde proliferasyonu ile
karakterize bir hastaliktir. Plazmasitoma, fokal
(soliter) , multisentrik (multip] myeloma) ya da
ckstrameduller olabilir. Plazma htcre diskrazisi
olan hastalarin  %05’inden daha azi, sistemik
hastalik kanitt olmadan soliter kemik tutulumu ya
da EMP ile prezente olabilirler (1). Ayrica kemik
iligi transplantasyonu ya da sistemik tedavi sonrasi
EMP seklinde niiksler literatirde bildirilmistir
(2). EMP, lenfoid mukozal dokularin bulundugu

Abstract

Extramedullary plasmacytoma (EMP) can be found in any organ
as a primary tumor or as part of multiple myeloma (MM). It
mostly affects the head and neck region, upper respiratory tract
and gastrointestinal tract. Bladder is one of the organs in which
EMP is rarely seen. In this case, we reported a patient with a
history of MM developed recurrence in the form of
plasmacytomas in the bone and the bladder without bone
marrow involvement after bone marrow transplantation. This
recurrence has been reported as anaplastic plasmacytoma (AP)
which is a rare variant of plasmacytoma. It is important to make
a differential diagnosis of this subtype, which is very similar
immunohistochemically with plasmablastic lymphoma (PBL)
and responds poorly to treatment. This distinction is often
made clinically. In this case, the pathological diagnosis of tumor
in the urinary bladder was accepted as AP due to the absence of
HIV and EBV infections and the presence of MM history.
Immunotherapy was started for the patient who responded
poorly to chemotherapy, but the recurrence of mass in the
bladder was observed. Our case report is important in terms of
its rare presentation in the bladder and aggressive character.

Keywords:  Extramedullary  plasmacytoma;
lymphoma; bladder cancer; multiple myeloma.

plasmablastic

mesane de dahil olmak tzere farkli organlarda
bildirilmistir. MM hastalarinin iletleyen
dénemlerinde patoloji  farklilasarak anaplastik
forma dénesebilir. Bu calismanin amact ¢cok nadir
gorilen mesane AP olgusunun klinik 6zelliklerini
sunmak ve PBL’dan farkli yonlerini géstermektir.

Olgu

67 vyasinda kadin hasta droloji poliklinigine
makroskopik hematiiri  sikayeti ile basvurdu.
Hastanin 6ykistinde, histerektomi ve tiroidektomi
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operasyonlart vardi. Bilinen MM tanist olan
hastaya 2010 yiiinda 3 kir VAD (Vincristine,
Adriamycin, Dexamethasone) kemoterapisi

verildigi, 2011 yilinda otolog kok htcre nakli
(OKHN) vyapildigi, 2012 yilinda ise 4 kir VCD
(cyclophosphamide + bortezomib +
dexamethasone) kemoterapisi  sonrast  ikinci
OKHN yapildigi 6grenildi. Sonrasinda radyoterapi
ve lenalidomid tedavisi de aldigi bilgisine ulasild.
Hastanin bize ilk basvurusunda serum biyokimya
ve hemogram parametrelerinde anormal bir bulgu
yoktu. Tam idrar tetkikinde 269 eritrosit saptandi.
Yapilan driner sistem ultrasonografisinde st
triner sistem dogal ve mesane arka duvar orta
kesimde 44x25 mm’lik solid timdr izlendi.
Ardindan hastaya yapilan sistoskopide mesane
tabaninda solid gorinimde timéral doku izlendi
ve komplet rezeksiyon uygulandi. Tumoérin

immunohistokimyasal boyama ile yapilan patolojik
incelemesinde LCA ve BOB-1 ile fokal, CD38,
CD138, MUM-1 ve EMA ile yaygin, OCT-2 ile
fokal zayif reaksiyon izlendi. Kappa ile reaksiyon
izlenmezken, lambda ile yaygin reaksiyon izlendi.
Ki67 indeksi %80 bulundu. CD15, CD20, CD30
e 2).

Td

diffiiz plazma hicre infiltrasyonu

Resim 2. Diffiiz membranéz boyanma, diffiz plazma hiicre
infiltratini vurgular (CD 38 ile boyama ) (A), Yiksek Ki67 ile
boyanma orani (B), Bu boyanma, sitoplazmik lambda hafif
zincirli plazma hicrelerinin - varligint  vurgular (lambda
boyama) (C), Diffiiz niikleer boyama, diffiz plazma hiicre
infltratint vurgular (MUMT1 ile boyama) (D)

Patoloji sonucu “plazmablastik lenfoma” ile
“anaplastik  plazmasitoma”  arasinda  olarak
raporlandi. Hastanin kliniginde HIV, EBV ve
immin  yetmezlik  yoklugu, MM  varhig
disunildiginde tant AP olarak kabul edildi.
Hastaya sistemik hastalik degerlendirmesi icin
F18-FDG PET/BT uyguland: ve kemik iligi
biyopsisi yapildi. Kemik iligi biyopsisinde rezidiiel
plazma hicreli neoplazma rastlanmadi. PET
incelemesinde ise sol humerus proksimalinde
(SUV Max: 9.9) ve cevre yumugsak dokuda, sol
skapula lateralinde (SUV Max: 5.2) ve mesane
siperior kesim iliak alanda (SUV Max: 6) olan 1.1
cm’lik alan izlendi). Multipl plazmasitom olarak
degerlendirilen hasta hematoloji klinigine sevk
edildi. Burada yapilan protein elektroforezinde B2
Mikroglobulin 2,58 mg/dl, serum serbest kappa
hafif zinciri 12,3 mg/dl, serbest lambda hafif
zinciri 28,15 mg/dl olarak tespit edildi. Albumin,
alfa-1 ve alfa-2 globulin, beta-1 ve beta-2 globulin

ve gama globulin degerleri normal sinirlarda
saptandi. Hastaya hematoloji kliniginde
darotumumab tedavisi baglaniddi.  Ayrica yeni

yapilan driner ultrasonografisinde sag bobrek
pelvikalisiyel sistemde grade 2 hidronefroz ve
mesane posteriorunda mesane digina uzanan
97x74 mm kitle lezyonu izlendi. Radikal sistektomi
planlanan hasta, ameliyat1 reddetti. Genel durumu
orta olan hastanin takipleri ve daratumumab

tedavisi, hematoloji  kliniginde devam etti.
Hastadan bilgilendirilmis yazilt onam alindi.
Tartigma

Ekstramedullar  plazmasitomalar genellikle st

solunum vyollarinda gértlirler. En stk izlendigi
alanlar paranazal siniisler, farinks, nazal kavite ve
oral mukozadir. Cok daha nadir gérilen mesane
plazmasitomast da su ana kadar sinirlt sayida olgu
sunumu halinde bildirilmistir. Bu vakalar genelde
izole mesane nitksti seklinde bildirilmistir (3). 2002
yilinda Uluslararasi Myelom Calisma Grubu’nun
yayinladigi siniflamaya gére sundugumuz vaka
multipl soliter plazmasitoma (kemik iligi tutulumu
olmaksizin, birden fazla kemik destruksiyonu ya da
ektrameduller tiimdrlerin olmasr) grubuna dahil
olmaktadir (4). Bizim sundugumuz vakada kemik
iligi  transplantasyonu ve sistemik kemoterapi
sonrast mesane niiksii gelismistir. Bu niks MM un
subtipi olan  anaplastik myelom  seklinde
gelismistir. Ayrica cerrahi tedavi sonrast mesane
ntksi tekrarlamistir. Genitolriner plazmasitoma
olgulart genellikle hematiri, diziiri, sik idrara
c¢tkma ve Ozellikle ureter tutulumu olan vakalarda
hidronefroz ile kendini gosterir (2). Aksine
asemptomatik, rutin gbrintileme esnasinda
rastlanilan mesane plazmasitomasit da bildirilmigtir
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(5). EMP olgulari oldukca radyosensitif ve kiir
oranlar1 da yiiksek olmasina ragmen nadir de olsa
radikal cerrahi gerekebilmektedir. Lopez ve ark.
yayinladiklar: olguda kemoterapi sonrast mesanede
2. nitksi gelisen hastaya radikal sistektomi
uygulamistir (6). Bizim sundugumuz olguda ise
endoskopik mesane  rezeksiyonu sonrast,
hidronefroz ile kendini gdsteren ikinci mesane
rekirrensi  gbzlenmistir. Bu durum
agresif Ozelligi olan anaplastik morfolojiye sahip
olmasindan kaynaklaniyor olabilir. Anaplastik
plazmasitoma literatiirde olgu sunumlari halinde
bildirilmistir ve agresif seyirlidir . AP de EMP gibi
en stk nazal kavite ve nazofarinkste kitle seklinde
gorilmektedir (7). Cok daha nadir olarak, ¢ekum,

tumorun

femur, hipofiz bezi ve retroperiton gibi
bolgelerde, farkli klinik bulgular ile birlikte
bildirilmistir(8,9). AP’nin klinik ve patolojik

ozellikleri, timorin nadir gérilmesi nedeniyle tam
aydinlatilamamigstir. AP hiicreleri zenginlestirilmis
sitoplazma ile pleomorfik hiicreler, birden fazla
biyik ve diizensiz nukleol ve daginik vakuoller
iceren nukleoluslar icerir. Bazen de mikroskopik
gorintileri immunoblastlara benzer ve malign
lenfoma ile karisabilir (10). Ayirmak icin vaka
sunumunda tanimladigimiz immunohistokimyasal

boyama ¢ok Onemlidir. Cogu AP  vakas:
kemoterapi ve radyoterapiye kotl yanit verir. Yeni
ajanlar, kombinasyonlar ve Ozellikle bizim

sundugumuz vakada kullanilan daratumumab gibi
immunoterapi ajanlart bu yaniti artirabilir. Ancak
hastaligin  muhtemel heterojenitesi nedeniyle,
CD38 monokonal antikoru olan daratumumaba da
kétd  yanit veren olgular yaymlanmistir (11).
Tersine, yakin zamanda Tang ve ark. sag
mandibulada AP tespit edilen 70 yagindaki bir
kadin hastada, lenolidomid + siklofosfamid +

deksametazon kombinasyonu ile kir elde
ettkiklerini belirten bir olgu sunumu
yayinlamiglardir  (12). Sundugumuz hastada da

benzer kombinasyon daha evvel uygulanmigtir
ancak bu tedavi mesane nitksi gelismesine engel
olamamustir. Tedaviye yanitlardaki bu farkliliklar
belki de yeni ajanlara ihtiyag  oldugunu
gb6stermektedir. Patolojik ayiricr tanida plazma
hiicreli malignitelerden PBL’y1  klinik  olarak
ayirmak, dogru tedavi se¢imi i¢in kritik 6nemlidir.
PBL, diffiz buyik B hicreli Non Hodgkin
lenfomanin morfolojik bir varyantidir.
Immunohistokimyasal olarak AP ile ¢ok benzerlik
gbsteren PBL, c¢ogunlukla HIV ve EBV
pozitifliginde oral mukozada izlenir. Bu iki
patolojik taninin ayrimi klinik olarak yapilmalidir.
Yapilan ¢alismalar PBL’da daha sik izlenen EBV
pozitifliginin ayrimda 6nemli oldugunu
vurgulamistir (13). Vega ve ark. yaptgi, 9 PBL ve

7 myeloma hastasinin verilerinin  incelendigi
calismalarinda, in situ hibridizasyon yontemi ile
EBV taramislardir. PBL hastalarinin, EBV 6ykisi

olanlarin timinde pozitif(5/5) ve  myeloma
hastalarinin timiinde negatif olarak
sonuglanmistir(0/7)(p<0.002)(14).  Sundugumuz

hastanin patolojik tanisinda ylksek ki67 indeksi
olmast ve CD56 negatifligi daha c¢ok PBL’yi
diustundirse de, literatlr ile uyumlu olarak hastada
HIV ve EBV yoklugu ve MM varligt gibi durumlar
olmasi nedeniyle mesane patolojisi AP olarak
kabul edilmistir. Sundugumuz vakada, EBV
negatifligi, ayirict tani  yapilmasinda kolaylik
saglamistir. Ancak gectigimiz yillarda PBL ve AP
ayriminda, EBV pozitif plazmasitoma vakalarinin,
tanisal bir ikileme yol actigini  vurgulayan
calismalar yaymlanmistir. He ve ark. yayinlamig
olduklart ¢alismada, bagisiklik sistemi normal olan
4 EBV pozitif plazmasitoma olgusunu derlemisler
ve bu vakalarin, morfolojik ve fenotipik olarak
PBL hastalarindan ayrilmasinin daha gii¢ oldugunu
vurgulamiglardir (15). Bu iki antitenin ayriminin
yapilmast  icin, daha  spesifik  isaretlerin
kesfedilmesi gerekmektedir.

Sonug

Sonug olarak, 6zellikle MM 6ykiisii olup da
hemattri ile prezente olan vakalarda, nadir gériilen
mesane plazmasitomasint akilda tutmak gereklidir.
Ayrica sundugumuz vaka PBL ve AP patolojik
goérinimlerinin ayrimint gdstermesi agisindan da
onemlidir.

Yazili Onam: Hastadan bu calisma icin yazili
bilgilendirilmis onam alindt.

Cikar Catigmasi Beyani: Yazarlar herhangi bir
potansiyel ¢ikar ¢atismasi beyan etmemektedir.
Finansal Destek Beyani: Bu arastirma, kamu,
ticari veya kar amact gltmeyen sektorlerdeki
finansman kuruluslarindan herhangi bir  Jzel
destek almamigtir

Yazar Katkilari: O. E. makalenin yazimi, verilerin
degerlendirilmesi. A. G. Calismanin dizayni,
verilerin yorumlanmasi. S. A. Verilerin toplanmasi.
V. G. Literatiir taranmasi, verilerin toplanmasi. M.
N. Patolojik bulgularin degerlendirilmesi
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