TURK PATOLOJi DERGISI + 21 (1-2): 27-30 (2005)
(The Turkish Journal of Pathology)

“27

PLEksirorM FiBromnistivosiTik Tumor: OLcu Sunumu
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OZET: Pleksiform fibrohistiyositik timér nadir gdrilen diisik grade’li bir yumusak doku timér(dir. Histolojik olarak mononikleer histiyosit benzeri hiicreler, multi-

niikleer osteoklast benzeri dev hiicreler ve igsi fibroblast benzeri hiicrelerden olusan pleksiform paternde nodiler lezyondur. Olgumuz 26 yasinda kadin has-
tadr. ki ay 6neesinde alin bélgesinde fark ettigi sert, agnsiz kitlenin, 1.5 ayda 7 mm biyiiklige ulagmasi sonucu bagka bir merkezde lezyon gikartimig ve 2
hafta sonra tekrarlamasi nedeniyle ikinci bir cerrahi islem uygulanmistir. ik lezyon ayni merkezde fibrom tanisi almistir. Ikinci lezyonun degerlendiriimesi Cer-
rahpasa Tip Fakiltesi Patoloji Anabilim Dal’'nda yapilmis ve olguya immiinohistokimyasal olarak CD68, diiz kas aktini ve CD 34 uygulanmistir. CD68 ile mak-
rofajlarda, diiz kas aktini ile igsi miyofibroblastik hiicrelerde pozitif boyanma izlenmistir. CD 34 ile tiiméral hiicrelerde boyanma izlenmemis ve olgu pleksiform
fibrohistiyositik timérle uyumlu bulunmustur. Olgumuz yeni tanimlanmig ve nadir gorilen bir lezyon olmasi, ayrica bag boyun bdlgesinde nadir bulunmasi ne-
deniyle tartigiimaya deger bulunmustur.

ANAHTAR KELIMELER: Yumusak doku, pleksiform fibrohistiyositik tamér, CD68, diiz kas aktini, CD34, imminhistokimya

SUMMARY: PLEXIFORM FIBROHISTIOCYTIC TUMOUR: A CASE REPORT. Plexiform fibrohistiocytic tumour (PFHT) is a rare soft tissue neoplasm with low-gra-

de nature. Histologically, it is characterized by a plexiform proliferation of mononuclear histiocyte-like cells, multinucleated osteoclast-like giant cells, and
spindle fibroblast-like cells in variable proportions. We report a case of a 26-year-old woman with a PFHT on the forehead region. The patient had noticed
solitary, hard, painless nodule with 7 mm diameter at her forehead region two months agoe. The lesion was excised in another center and the material was di-
agnosed as fibroma. The lesion was recurred two weeks later and a second operation was carried out. Immunohistochemistry for CD68, CD34, smooth musc-
le actin were performed in Department of Pathology, Cerrahpasa Medical Faculty. CD68 was positive in many of mononuclear macrophages and smooth
muscle actin was positive in spindle fibroblast-like cells. The tumor cells were negative for CD34 and the findings were found to be consistent with the diag-
nosis of PFHT. Our case was worth to discuss because PFHT is a new entity and head and neck region is an unusual localization as compared to extremity.
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GIRIS

Pleksiform fibrohistiyositik timér (PFHT) ilk olarak
1988 yilinda Enzinger ve Zhang tarafindan tanimlanan,
cocuk ve geng yetiskinlerde gortlen nadir bir yumusak
doku tumaordadur (1). Turkee literatlirde gluteal bdlgede lo-
kalize bir PFHT olgusu bulunmaktadir (2). Histolojik ola-
rak kuclk buyltmede histiyositik hiicrelerden olusan no-
ddller, bu nodtlleri cevreleyen ve nodiiller arasinda igsi
hiicrelerden olusan demetler izlenir. Ozellikle nodiillerin
icerisinde osteoklast benzeri cok niiveli dev hicreler bu-
lunur. Nodiilleri fibroblastik hiicrelerden olusan kisa de-
metler cevreler. Nodl etrafinda ve nodiiller arasinda olu-
san bu demetler lezyonun pleksiform géruntisiine neden
olmaktadir. Bazi olgularda dev hiicre gortlmezken, bazi-
larinda sis igsi hiicrelerin olusturdugu birbirini kesen kisa
demetler baskin olarak izlenir (3). Bir kisim olguda ise no-
dul ve demetler i¢ icedir ve her iki komponenti olusturan
hiicreler fibroblast ve histiyosit arasi bir gérinime sahip-
tir. Immunhistokimyasal olarak gok nilveli dev hiicreler ve
mononilkleer hiicrelerin cogu CD68 pozitiftir (4). igsi hiic-
reler diiz kas aktini ile pozitif boyanir. HLA DR, lizozim, L-
2, S-100, keratin, desmin, faktor VIII negatiftir. Ultrastrik-
turel galismalar fibroblastik ve histiyositik hiicrelerin varli-
gini desteklemektedir (5). Tumér disik grade’li olmakla
birlikte eksize edildikten 1-2 yil sonra %12.5-40 oraninda
tekrarlar (1,4,5,6). Nadir olgularda akciger, lenf nodu ve
sistemik metastaz varlig: bildiriimistir (4,7).

Bu makalede 26 yasinda kadin hastanin alin bolge-
sinde lokalize PFHT olgusu sunulmustur. Son derece na-
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dir gérilen bu lezyonun histopatolojik bulgulari ve ayirici
tanisi literatur esliginde tartisilimistir,

OLGU SUNUMU

Yirmi alti yaginda kadin hasta 2 ay éncesinde alin bol-
gesinde cok kiglk bir nodul seklinde fark ettigi kitlenin,
1,5 ayda nohut biylkligine ulasmasi sonucu 6zel bir
saglik merkezine basvurmustur. Burada kitle eksize edil-
mis ve ayn merkezde fibrom tanisi almistir. Bu girisimden
2 hafta sonra ayni bolgede kitlenin tekrarlamasi sonucu
olguya ikinci bir cerrahi girisim uygulanarak materyal bg-
limimizde degerlendiriimistir. Olgunun raporunda ilk
materyalin makroskopik olarak 0,7x0,4x0,3 cm ol¢llerin-
de, sari-gri renkte, elastik kivamda bir doku oldugu belir-
tilmistir. Mevcut materyal ise 0,9x0,6x0,5 cm 6lcilerinde
sari-gri renkte, elastik kivamda, sinirlari kismen diizgiin
bir lezyon olarak izlendi. H-E boyali kesitlerin mikroskopik
incelemesinde fibroblastik hiicreler, mononikleer histiyo-
sit benzeri hiicreler ve ¢ok niveli dev hiicrelerin olustur-
dugu noduller géruldii (Resim 1). Bu nodiillerin etrafinda
ve diger alanlarda igsi hiicrelerden olusan, belli belirsiz fa-
sikiler yapilar dikkati cekti (Resim 2). Lezyonun periferin-
de cevre yag dokuya nodliler tarzda infiltrasyon gosterdi-
gi saptandi (Resim 3). igsi hiicreler sitoplazmik sinirlari
belirsiz, atipisiz, acik kromatinli, ki¢cik belirgin niikleole
sahipti. Mononukleer histiyosit benzeri hiicreler ise soluk
sitoplazmali, yuvarlak, oval, santralde yerlesimli nikleus-
lu idi ve bir ya da daha c¢ok kigiik nikleol icermekteydi.
Cok niiveli osteoklast benzeri dev hiicreler, genis eozino-
filik sitoplazmali, 5 veya daha fazla sayida her biri tek, be-
lirgin nikleollt, yuvarlak nikleuslar icermekteydi. Arada
yariklanma tarzinda damar yapilari izlendi. On buyiik bii-



21 (1-2)

-

Resim 2: Nodiiller arasinda diizensiz fasikiiler paternde fibroblastlar
(HE X400)

yutme alaninda (BBA) 4 mitoz sayildi. Nekroz goriilmedi.
Olguya H-E boyali kesitlere ilaveten imminhistokimyasal
olarak CD68, diiz kas aktini ve CD 34 uygulandi. CD88 ile
cok sayida, arada daginik histiyositik hiicreler ile dev hiic-
relerde imminreaktivite izlendi (Resim 4). Dz kas aktini
ile igsi hiicrelerde seyrek pozitivite boyandi. CD34 ile ¢cok
sayida damar endotel hiicresinde pozitif immunreaktivite
saptandi. Bu bulgularla olguya PFHT tanisi konuldu.

TARTISMA

Pleksiform fibrohistiyositik timor dermal-subkitanéz
bileskeden kaynaklanan iyi tanimlanmamus, ilk iki dekad-
da olugma egiliminde olan bir timérdir (1,5). Sikhkla Ust
ekstremitede deri alti yag dokusunda yerlesir, daha az
oranda alt ekstremitede ve gévdede gorilir. Bas-boyun
bolgesinde %0-11 oraninda izlenir (5,8). PFHT onceleri
malign fibréz histiyositomun bir varyanti iken WHO tara-
findan orta derecede malignite gdsteren bir fibrohistiyosi-
tik timor olarak yeniden siniflandiriimistir (1). Literatirde
ilk tanimlandigindan baslayarak olgu sunumu seklindeki
35 olgu disinda toplam 106 olguluk 4 seri yayinlanmistir
(1,4,5,9). Farkh yayinlarda kadinlarda 3 ile 6 kat daha sik
oldugu belirtiimektedir (1,4,5). Klinik olarak yavas blyu-

yen, ylzeysel, agrisiz, sert veya lastik kivaminda bir no-
daldir ve genellikle 3 cm'den kiguktir. Bazi olgularda
uzun siredir var olan nodilin hizl blyimesi gorilebilir
(6). PFHT siklikla dizensiz sinirli olup multilobile ya da
multinodiler gérinimdedir. Cevre dokuyu infiltre edebilir.
Cerrahi sonrasi tekrarlama orani %40'a kadar bildirilmis-
tir (1,4,5,9). Bu yiksek niiks orani, sinirlarin diizensiz in-
filtratif 6zellikte olmasi nedeni ile tam rezeksiyonun zorlu-
guna baglanabilir. Genis ¢ikarilma ile cerrahi sinirlarin ti-
maorsiliz olmasi, tekrarlama olasiligini azaltmada énemlidir
(10). Olgumuzda da, lezyon gevre dokuya infilirasyon
gostermektedir. Ayrica 2 hafta gibi kisa siirede tekrarla-
mig ve 1 cm boyuta ulagmistir.

Tumdr fibrohistiyositik, fibroblastik ve mikst tip olmak
Uzere 3 farkl blytme paternine sahiptir. Tumorlerin %36
si fibrohistiyositik, %32'si fibroblastik, %32'si mikst varyant
ozelligindedir. Fibrohistiyositik varyant esas olarak histiyo-
sit benzeri hiucreler ve cok nlveli dev hiicrelerden meyda-
na gelen iyi sinirh nodiillerden olusur. Genelde mononiik-
leer hiicreler daha baskindir ancak bazi olgularda bu iki
hiicre esit oranda bulunabilir (4). Fibroblastik varyantta fib-
roblast benzeri igsi hicreler pleksiform patern olusturan
demetler meydana getirir. Arada diizensiz fibrohistiyositik
noduller ya da fibroblastik demetler icinde yerlesmis histi-
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Resim 4: CDO8 ile ¢ok savida arada dagimk histiyositik hiicreler ve
dev hiicrelerde immiinreaktivite ( X200)
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yositik kiimeler igerebilir. Pleksiform patern fibrohistiyositik
varyantta daha belirgindir. Fibroblastik varyant saf fibrohis-
tiyositik lezyonlardan daha infiltratif ve daha kétl sinirlhidir
(4). Olgumuz belirgin pleksiform patern izlenmemesi ve
daha cok igsi hicrelerden olusmasi nedeniyle fibroblastik
varyant grubuna dahil edilmistir.

Zelger ve arkadaglarinin ¢alismasinda PFHT ler kla-
sik (dermo-subkutandz tip) ve dermal tip olarak iki gruba
ayrilmistir (9). Toplam 5 olguluk bu kisitli seride yerlesim
yerleri disinda tim o&zellikleri benzerlik gostermistir.

PFHT'nin histogenezi komplekstir. Bugin icin fibro-
histiyositik timérler grubuna dahil edilmis olsa bile hiicre
kokeninin fibroblastik, histiyosit benzeri morfolojiye farkli-
lasabilme kapasitesine sahip miyofibroblast oldugu disi-
nulmektedir (5). immfjnhistokimyasal analiz ve elektron
mikroskopik bulgular miyofibroblastik hiicre ozelliklerini
desteklemektedir (10). Timor hicresinin iki ayri morfolo-
jide hicreye farklilasabilmesi nedeniyle lezyonda farkli
hicreler izlenir.

Histolojik 6zellikleri fibréz histiyositoma ve fibromato-
zise benzemekle beraber pleksiform gelisme paterni ka-
rakteristik 6zelligidir. Mononukleer histiyositik hiicreler ve
osteoklast benzeri dev hiicreler CD68 pozitifligi gbsterir-
ler. Fibroblast benzeri igsi hicreler miyofibroblastik belir-
leyicileri (HHF-35 ve diiz kas aktini) oldugu kadar fibrob-
lastik belirleyici olan CD-34'0 de eksprese eder (1,4). An-
cak Remstein ve ark.larinin ¢alismasinda timérde fib-
roblast benzeri igsi hiicrelerde seyrek olarak, zayif ve fo-
kal CD34 pozitifligi saptanmistir (4). Ayrica Zelger ve ar-
kadaslarinin calismasinda hicbir olguda endotel hiicrele-
ri disinda timoral hiicrelerde pozitif boyanma izlenme-
mistir (9). Ayni sekilde olgumuzda da CD34 negatiftir. Bu
nedenle CD34'0n PFHT olgularinda ayirici tanida degeri-
nin sinirh olabilecegi gérilmektedir.

Remstein ve arkadaslarinin 22 serilik calismasinda ka-
din/erkek: 6/1, ortalama yas: 14,6 (0,6-49), lst ekstremite-
de %64, alt ekstremitede %27, karin duvarinda %9 olarak
bulunmustur. Bas boyun bélgesinde timér izlenmemistir.
Lenf nodu metastazi %6, pulmoner metastaz %19 siklikla
gorilmustir. Ossedz metaplazi icerebilir ve az sayida ol-
guda orta derecede, nadir olguda belirgin hiicresel atipi iz-
lenebilir (4). Literatiirde pleomorfizmin izlendigi bir olgu ati-
pik PFHT olarak adlandinimistir (11). Mitoz %78 olguda iz-
lenmektedir ve 0-19/10 BBA arasinda degisir. Olgumuzda
10 BBA'da 4 mitoz izlenmistir. Literatirdeki yayinlarda
nekroz hicbir olguda izlenmemistir (1,2,6).

PFHT ile ilgili literatir bilgileri artmakla birlikte histolo-
jik cesitlilik (patern, hicresel atipi derecesi, mitoz sikligi)
ve prognoz arasinda iliski saptanamamistir (6). Bu lezyo-
nun ¢ok sayida kromozomal anomali icerebildigini géste-
ren az sayida ¢alisma bulunmaktadir (5,10,12).

PFHT tanimlanmadan énce bu timérler dermatofib-
rom, dev hicreli timér, fibroz hamartom, pleksiform néro-
fibrom gibi tanilar almaktaydi. Bunlara ilaveten ayirici ta-
nisina granilom, tendon kilifinin dev hiicreli timérd, no-
diler fassiitis, anjiyomatoid malign fibroz histiyositom,
dev hucre tipli malign fybroz histiyositom, soliter kiitandz
miyofibrom, iyi diferansiye fibrosarkom, fibromatozis,
pleksiform nérofibrom, pleksiform ksantomatéz timér, ig-
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si hicreli neviis, Schwannom, graniler hiicreli timér, si-
nir kilifit miksomu (nérotekom), igsi hicreli lipom ve tufted
anjiyom alinir. Diger bag dokusu timérleri ile birgok ben-
zer morfolojik dzelligi olmasi tanisal zorluga neden ol-
maktadir. Cok nlveli dev hicreler ve epiteloid mononiik-
leer hiicreler PFHT icin karakteristiktir ve diger lezyonla-
rin bir gogundan ayirimini saglarlar (6). S-100 protein ek-
spresyonu yoklugu, benign sinir kilifi timdrlerinden (plek-
siform nérofibrom, schwannom) ve melanositik lezyonlar-
dan (seliiler mavi neviis) ayirir.

Anjiyomatoid fibréz histiyositom ¢ocuk ve geng yetis-
kinlerde derin dermis ve subkutandz dokuda olusur (13).
Mikroskopik olarak kistik, hemorajik alanlarla ayriimis,
kismen yuvarlak veya igsi hicrelerden olusan tabakalar-
dan olusur. inflamatuvar hiicrelerle cevrelenir ve siklikla
kalin, fibréz yalanci kapsuli bulunur (14).

Dermatofibrom genellikle yetiskinlerde gorilen, epi-
dermise uzanan dermal bir lezyondur. Nadiren PFHT 'de-
ki pleksiform patern 6zelligi goriliir. Epidermal hiperplazi
ve storiform blylme paterni dnemli 6zelligidir (3).

Fibromatozis/Nodiiler fasiitis grubu gelismeler genel-
likle derin yerlesimli lezyonlardir. Gergek bir biyime pa-
terni izlenmez. Fibromatoziste demetler PFHT'ye gore
daha genis ve daha uzun ve daha ince fibroblastik hiicre-
lerden olusur.

Pleksiform grandler hicreli timér, yetiskinlerde gorilir
ve karakteristik olarak bas boyun bolgesini etkiler. Histolo-
jisinde cogunlukla S-100 pozitif cesitli blyiklikte graniiller
iceren hiicreler, 6zellikle perintral alanda yuvalar olusturur.

Yukarida sayilan tim bu lezyonlari iceren genis bir ta-
ni yelpazesi olan bu timdrde olagandisi yerlesimin de ta-
ni gl¢ligu olusturacagr unutulmamaldir. Pek ¢ok lezyon-
la karisabilecek, distk grade’li bir malignite davranisi gi-
zen bu timorin taninarak hastalarin uygun klinik izlemi-
nin saglanmasi gerekmektedir. Pleksiform paternli lezyon-
larda tim morfolojik parametrelerin de 1siginda S-100,
CD68, diz kas aktini, CD34 panelinin yapilarak ayirici
taniya gidilmesi uygun olacaktir.
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