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OZET

Primer mediastinal B hiicreli lenfoma (PMBL), mediastende timik meduller B hiicrelerinden gelisen nadir goriilen bir neoplazmdir. Tiim
nonhodgin lenfomalarin %2-3’tini olusturur. 1980°li yillarda tanimlanmasina ragmen optimal tedavi tartismalidir. PMBL’da geg relaps nadir
olup cogunlukla tedavi sonrasi ilk bir yilda gelisir. On mediastende kitle saptanan 33 yasindaki kadmn olguda cekilen positron emission
tomografi sonucu ve yapilan biyopsi ile birlikte PMBL tanis1 konuldu. Hasta 6 kiir R-CHOP ve sonrasinda mediastene radyoterapi ile tedavi
edildi. Diizenli araliklarla takip edilen olguda ilk bir yilin sonunda relaps gézlenmedi.

Anahtar Kelimeler: Mediastinum. B-hiicreli lenfoma. Tedavi.
Primary Mediastinal Large B-Cell Lymphoma: A Case Report

ABSTRACT

Primary mediastinal B-cell lymphoma (PMBL) is a rare neoplasm that develops from thymic medullary B cells in the mediastinum. It covers
about 2-3% of all non-hodgin lymphomas. Despite its identification in 1980s, the optimal treatment is controversial. Although late relapse is
rare, it usually develops within the first year of treatment. A 33 year-old woman had an anterior mediastinal mass was diagnosed with lym-
phoma, which was confirmed with biopsy. Despite not having lympoadenopathy and hepatosplenomegaly, PET was consistent with PMBL.
The patient was treated with 6 cycles of R-CHOP and then with radiotherapy to mediastinum. After treatment, we observed a complete
response. With close follow up, we did not see any relapse at the end of first year.
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Pirimer mediastinal B- hiicreli lenfoma (PMBL), ilk  Kotli performans durum, bulky hastalik ve tanida
olarak 1980°li yillarda tanimlanmis olup difliz bilyiikk  serum LDH yiiksekligi prognozun koétii kriterleri ara-
B hiicreli lenfomanin (DLBL) nadir goriilen bir alt  sinda olacagim isaret eder.””

tipidir. PMBL, timustaki meduller B hiicrelerinden

gel.is.ir. Klinik, patolojik lv 2e immunofenotipik dzellik- likte radyoterapi kullanilmaktadir. Ancak optimal
leri ile DLBLdan ayrihr. kemoterapinin yogunlugu ve tipi, radyoterapinin sag
PMBL 30-40’hi yaslarda ve kadinlarda daha fazla kalima katkismmn ne kadar oldugu, ozellikle

goriiliir. On mediastende hizli biiyiiyen bulky kitleler  rityksimabin tedavideki rolii gibi bir takim sorularin
seklindedir. Hastalarda ¢ogunlukla superior vena cava  yanit; heniiz netlik kazanmamustir.

sepdromuna ait semptom ve bulgular olabilir. Siste- By yazida PMBL tanistyla takip ve tedavi edilen bir
mik tutulum son derece nadlgﬁlg- Tani aninda hastalar 1,4 olgu, hastaligin giincel tedavi modalitelerinin
cogunlukla evre 1 ve 2’dedir.”™

Tedavide, siklikla kombinasyon kemoterapisi ile bir-

tartigilmasi amaciyla sunuldu.
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Laboratuvar degerlendirildiginde hemoglobin
11.6gr/dl, 16kosit 7550/mm’ (notrofil 4870, lenfosit
1750), trombosit 399000/mm°, sedimantasyon hiz1 35
mm/h’idi. LDH (200 U/I) ve diger biyokimyasal tet-
kikleri normaldi.Toraks bilgisayarli tomografisinde;
6n mediastende 12x10x7 cm boyutlarinda kitle, sol
plevral aralikta ve perikardiyumda minimal effiizyon
saptandi. Batin bilgisayarli tomografisi ve bilateral
kemik iligi biyopsisi normaldi

Hastaya mediastendeki kitleden tanisal amagh
torakotomik biyopsi yapildi. Mikroskopik incelemede
tiimor hiicrelerinin nekroz alanlari igeren, fibréz do-
kuda yuvarlak sekilli, iri vezikiiler niiveli genis lenfoid
hiicrelerinden olustugu goriildi (Sekil 1). Yapilan
immunohistokimyasal boyamada lenfoid hiicreler

CD45,CD99,CD20,CD22,CD79a ile pozitif (Sekil
2,3) ve CD30 ile fokal pozitif boyandi. Sinaptofizin,
kromagranin, panT antijenleri ve bcl-2 ile negatif
boyanma gozlendi. Rezidiiel timik epitelyal hiicreleri
gosteren EMA ve pan CK ile boyanma pozitif idi.

Sekil 1:
Tiimor hiicrelerinin gériiniimii (H&EX100)

Sekil 2:
CDA45 porzitif lenfositler
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Sekil 3:
CD79a porzitif lenfositler

Positron emision tomografide (PET); 6n mediastende
multilobiiler, konglomere goriiniimlii ve hipermeta-
bolik (SUVmax:5.2) lenf nodlar1 izlendi. Ekstra
torasik yayilim gozlenmedi.

Bu klinik ve histopatolojik bulgular ile hastaya PMBL
tanis1 kondu.

Tedavide; rituksimab 375mg/m?/1 giin, siklofosfamid
750mg/m*/1 giin, doxorubisin 50mg/m*1  giin,
vinkristin 1.4mg/m%1 giin, prednisolon 60mg /m?/5
giin (R-CHOP) 21 giinde bir toplam 6 kiir verildi.
Tedavi iyi tolere edildi. Tedavi sirasinda hematolojik
toksisite gdzlenmedi.

6 kiir sonunda gekilen toraks bilgisayarli tomografi-
sinde 6n mediastendeki lezyonun %50’den fazla kii-
clldigii goriildii. Tekrar PET c¢ekildi. Tedavi oncesi
PET ile karsilastirildiginda, 6n mediastende saptanan
konglomere lenf nodlari ile uyumlu hipermetabolik
alanin voliim olarak tama yakin kiigiildiigii goriildii.
Ancak kitlenin metabolik aktivitesi (SUVmax:5) teda-
vi Oncesi ile benzerdi. Ayrica bu hipermetabolik alan
icinde daha yogun fokal bir hipermetabolik
(SUVmax:6) alan mevcuttu. Bunun iizerine tekrar
mediastinoskopi yapildi. Islem sirasinda kitlenin ol-
dukca sert ve fibrotik yapida oldugu goriildii. Alinan
biyopside genis nekroz alanlari ¢evresinde lenfoid
infiltrasyon gozlenirken maligniteye rastlanmadi.
Mediastene  radyoterapi  (30fx-180cGy/  toplam
4500Gy/49giin) uygulandi.

Tedavi sonras1 hasta diizenli araliklar ile takibe alindi.

Tartisma

PMBL, tiim non-hodgin lenfomalarin %2-3’{inii olus-
turur. Siklikla 6n mediastende yerlesir. Ancak litera-
tirde arka mediastende yerlesmis nadir vakalarda
bildirilmistir®. PMBL’de olgu sayismin az olmasi,
randomize prospektif ¢aligmalarin yapilmasini kisit-
lamaktadir. Bu nedenle klinik ve tedaviye yonelik elde
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edilen bilgiler daha ¢ok retrospektif ¢aligmalara daya-
lidir.

PMBL’da daha onceleri kullanilan CHOP indiiksiyon
rejimi ile cevap orani ve progresyonsuz sag kalimin
disik oldugu gozlenmistir. CHOP ile gozlenen bu
primer tedaviye cevapsizlik ve erken relaps PMBL nin,
DLBCL’ya gore daha agresiv seyirli oldugunu diisiin-
diirmiistiir’. Bu nedenle bir ¢ok merkez PMBL tedavi-
sinde daha yogun ii¢lincii kusak kombinasyon rejimle-
rini kullanmaya baglamistir. Retrospektif verilerde,
MACOP-B gibi daha yogun iigiincii kusak kemoterapi
rejimleri ile CHOP kombinasyonuna gore daha yiiksek
cevap oram”'*!"" ve sag kalim®, daha disiik relaps
gbzlenmistir. Bir bagka seride ise ii¢lincii kusak kemo-
terapi rejimleri ile CHOP arasinda benzer cevap orani
bildirilirken progresyonsuz sag kalimin ii¢ilincii kusak
rejimler ile daha yiliksek oldugu bildirilmistir. Ancak
bu ¢aligmalarin higbiri CHOP ile ii¢iincii kusak kemo-
terapi rejimlerini direk kargilagtiran randomize c¢alig-
malar degildir.®

Ugiincii kusak kemoterapi rejimleri ile daha yiiksek
cevap ve daha diisiik relaps orani ile CHOP’a gore bir
avantaj saglansa da tedavi siiresi daha uzun, hematolo-
jik ve non-hematolojik toksisite daha fazladir.'?

Rituximabim, DLBCL’da CHOP rejimine eklenmesi
ile cevap orani, progresyonsuz sag kalim (PFS) ve
relaps oraninda iyilesme sagladig1 gosterilmis ve teda-
vide yaygin bir sekilde kullanim yeri bulmustur. Fakat
PMBL’da, CHOP ve iiglincii kusak kombinasyon
rejimlerine rituximab eklenmesinin gerekliligine dair
veriler smirhdir.'*"

Yapilan calismalarda, PMBL’da rituksimabin, hem
CHOP hem de iigiincii kusak kombinasyon rejimlerine
eklenmesi toksisite oranini artirmaksizin cevap oranini
artirmig relaps oranini da azaltmugtir. Rituksimab ilave
edilmis bu rejimler (CHOP;VACOP) arasinda 5 yillik
progresyonsuz sag kalimda fark goériilmemistir. Boy-
lece R-CHOP’un sag kalim {izerine olan etkisi,
rituksimabsiz doz dens rejimler ile kiyaslanabilir bu-
lunmugtur.' > 141

PMBL’da fibrotik komponent baskin oldugu igin
tedavi sonrasi mediastende ¢ogunlukla rezidiiel kitle
bulunur. Bu nedenle basit nekrotik doku ile rezidiiel
hastalik arasinda ayirict tan1 yapilmalidir. Rezidiiel
kitlenin viabilitesinin degerlendirilmesinde daha 6nce-
leri galyum sintigrafisi kullanilirken giiniimiizde yapi-
lan ¢aligmalarin sonuglarina dayanarak PET kullanil-
maktadur.'®

PMBL’da radyoterapinin rolii netlesmemistir. Radyo-
terapi ile hastalarin %30°nda remisyon iizerinde olum-
lu etki gozlenmistir. Ayrica caligmalar kemoterapiyi
takiben uygulanan mediastinal radyoterapinin, cevap
oranint da artirdigini gdstermistir. Fakat radyoterapi-
nin 6zellikle geng hastalarda potansiyel kardiyak hasar
ve sekonder malignite gelisiminide igeren uzun siireli
toksisiteleri 6nemlidir.®'''?

PMBL’da primer tedaviden sonra ge¢ relaps nadiren
gozlenir. Erken relapsda, salvage tedaviler ile basari

orant diisiiktiir. Bu nedenle PMBL’da primer tedavi
onem kazanmaktadur.’

Sonu¢ olarak, PMBL’nin tedavisi tam olarak netlik
kazanmamistir. Bu olgunun klinik seyri, DLBCL’ nin
standart tedavisi olan R-CHOP’un bu hastalikta etkili
olabilecegini ortaya koymustur. Bizim vakamizda
uyguladigimiz adjuvan radyoterapinin yararlilig1 daha
sonradan yapilacak biiyiik ¢aligmalar ile ortaya kon-
malidir.
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