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Memenin Hizla Biiyiilyen Nodiiler Psodoanjiyomatoz
Stromal Hiperplazisi: Olgu Sunumu

Rapidly-Growing Nodular Pseudoangiomatous Stromal Hyperplasia
of the Breast: Case Report
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Psddoanjiyomatéz stromal hiperplazi, meme stromasinin benign
proliferatif bir lezyonu olup nadiren lokalize bir kitle seklinde goriiliir.
Psodoanjiyomatoz stromal hiperplazi, kapiller benzeri bogluklar
iceren meme stromasinin yogun, kollajenéz proliferasyonu ile
karakterizedir. Radyolojik incelemede fibroadenom ya da histolojik
incelemede diisiik dereceli anjiyosarkom olarak yanlig tani alabilir. Bu
lezyonun asil 6nemi, anjiyosarkomdan ayirt edilmesidir.

Sunulan olgu hizla biiyiiyen meme tiimérii nedeniyle bagvuran 40
yasinda kadin hastadir. Fizik muayenede sag memede elastik-sert
kivamda, iyi smurli, hareketli ve agrisiz bir kitle saptandi
Mammografide, sag memede 6,7x3,7 cmboyutlarinda, lobule, iyisinirl
kitle izlendi, kalsifikasyon goriilmedi. Ultrasonografide 7,4x6x3,2 cm
boyutlarinda iyi sinirli ve kist icermeyen homojenéz kitle izlendi.
Bu bulgulara dayanarak, fibroadenom 6n tanisi konmus ve kitlenin
hizli bitytime 6ykiisii nedeniyle timor eksizyonu yapilmustir. Eksize
edilen tiimor iyi sinirliyd: ve diizgiin dig yiizeye sahipti. Histolojik
inceleme tiimoriin belirgin artmis fibroz stroma ve sagilmig epitelial
komponentlerden (duktuslarin kistik dilatasyonu, kor duktus
adenozis) olustugunu gosterdi. Fibroz stroma ¢ok sayida anastomoz
yapan yarik-benzeri bosluklar icermekteydi. Bosluklarin sinirlarini
aralikli olarak doseyen izole igsi hiicreler, endotel hiicrelerine benzer
gdriiniimdeydi. Immiinohistokimyasal boyama, igsi hiicrelerin CD34
pozitif ve Faktor-VIII negatif oldugunu gosterdi. Lezyon, nodiiler
psodoanjiyomatoz stromal hiperplazi olarak degerlendirildi.

Anahtar Sozciikler: Meme, Psédoanjiyomatoz stromal hiperplazi,
Immiinhistokimya

ABSTRACT

Pseudoangiomatous stromal hyperplasia is a benign proliferative
lesion of the mammary stroma that rarely presents as a localized
mass. Pseudoangiomatous stromal hyperplasia is characterized by a
dense, collagenous proliferation of the mammary stroma, associated
with capillary-like spaces. Pseudoangiomatous stromal hyperplasia
can be mistaken with fibroadenoma on radiological examination or
with low-grade angiosarcoma on histological examination. Its main
importance is its distinction from angiosarcoma.

The presented case was a 40-year-old woman who was admitted
with a rapidly growing breast tumor. Physical examination revealed
an elastic-firm, well-defined, mobile and painless mass in her
right breast. Mammograms revealed a 6.7x3.7 cm, lobulated,
well-circumscribed mass in her right breast but no calcification.
Sonographic examination showed a well-defined and homogenous
mass, not including any cyst. Based on these findings, a provisional
diagnosis of fibroadenoma was made. Considering the rapid growth
history of the mass, tumor excision was performed. The excised
tumor was well demarcated and had a smooth external surface.
Histological examination revealed the tumor to be composed
of markedly increased fibrous stroma and scattered epithelial
components (cystic dilatation of the ducts, blunt duct adenosis). The
fibrous stroma contained numerous anastomosing slit-like spaces.
Isolated spindle cells appeared intermittently at the margins of the
spaces resembled endothelial cells. Immunohistochemical staining
showed that the spindle cells were positive for CD34 and negative
for Factor VIII-related antigen. The lesion was diagnosed as nodular
pseudoangiomatous stromal hyperplasia.
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GIRIS

Memenin psodoanjiyomatoz stromal hiperplazisi (PASH),
ilk kez 1986 yilinda Vuitch ve ark. tarafindan tanimlanmaigtir
(1). Nadir gorilen, benign stromal bir lezyondur.
Karakteristik histolojik o6zelligi anjiyomat6éz yapilara
benzeyen diizensiz yariklanmalar ve bu yariklanmalari
cevreleyen igsi hiicrelerdir (2). PASH, siklikla diger benign
ve malign meme lezyonlar: ile birliktedir ve ¢ok nadiren
palpabl bir nodiil seklinde goriiliir. Bu yazida, 40 yasindaki
bir kadinda hizla biiyiiyerek bir meme tiimorii olarak ortaya
¢ikan diffiiz paternde nodiiler PASH olgusu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

40 yasinda kadin hasta, sag memede 2 ay 6nce fark ettigi
ve bu siire iginde hizla biiyiliyen kitle sikayetiyle bagvurdu.

Ozge¢misinde ¢ocukluk déneminde nefrotik sendrom
ataklar1 gecirmis ve bu ataklarin kontrolil i¢in 20 yasina
kadar kortizon tedavisi almisti. Oral kontraseptif kullanim
oykiisii yoktu. Aile dykiisiinde 6zellik saptanmadi. Fizik
muayenede, sag memede iri, memeler arasi belirgin
asimetriye nedenolan, agrisiz, mobil, iyi sinirli kitle saptand.
Aksiller lenfadenopati saptanmadi. Mammografide 6,7x3,7
cm boyutlarda sinirh ve hafif lobiile kontur 6zelligine sahip
kitle izlendi. Parenkimal distorsiyon ve mikrokalsifikasyon
gibi malignite lehine bulgu saptanmadi ($ekil 1).

Parenkim yapisi nedeniyle USG 6nerildi. USG ile sag meme
tist dig kadranin bityiik boliimiint kaplayan, 7,4x6x3,2 cm

Sekil 1: Mammografide tiim kadranlar1 kaplayan, diizgiin sinirli,
kalsifikasyon igermeyen opasite izlenmekte.
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boyutlarinda iyi sinirl ve kist icermeyen diizgiin kontiirli,
homojen ekojenitede solid kitle lezyonu saptandi. Biiyiik
fibroadenom 6n tanisina ragmen Kitlenin biiyiik boyutu
ve hizli biiylimesi nedeniyle eksizyonuna karar verildi.
Periareolar insizyonla girilerek kitle eksizyonu operasyonu
yapildi. Hastanin kitleyi fark etmesinin tizerinden kisa bir
slire ge¢mesi (2 ay gibi) yani sira mammografi ile USG
hasta kitleyi fark ettikten hemen sonra yapilarak kitle eksize
edildigi i¢in kitlenin uzun siireli takibi yapilamamuistir.

Eksizyon materyali iyi sinirh ve diizgiin bir dis yiizeye sahip-
ti. Makroskobik olarak, 120 gram agirliginda, 8,5x7x5x5,5
cm boyutlarinda, hafif kanama alanlar1 icermekteydi. Kesit
yuziinde tamamu kirli beyaz, kahve renkte, ¢cogu alanda
solid, yer yer makro ve mikrokistik yapilar iceren fibroz

goriimdeydi.
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Sekil 2: A)Belirgin fibréz stromada damar benzeri yariklanmalar
izlenmekte (H&E; x100). B) Damar benzeri yariklanmalarin
endotel benzeri igsi hiicrelerle doseli oldugu goriilmekte (H&E;
x200).
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Sekil 3: A)Baz1 duktuslarda haﬁf kistik dilatasyon ve kor duktus adenoms yapllarl 1zlenmekte (H&E x40). B)Duktus yapilar1 gevresinde
fibromiksoid stroma goriilmekte (H&E; x400).

Sekil 4: A) Damar benzeri yarlklanmalarl d0§eyen hiicrelerde CD34 ile pozitif immunreaksiyon (x200). B) Faktor VIII ile yalnizca
damar yapilarinda pozitiflik izlenmekte (x100). C) Progesteron reseptérii ile igsi hiicrelerde boyanma olmadig1 goriilmekte (x100).
D) Progesteron reseptorii ile duktuslar: doseyen epitelial hiicrelerde niikleer boyanma izlenmekte (x200).
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Mikroskobik incelemede, diffiiz goriiniimde, endotel
benzeri igsi hiicrelerin  ¢evreledigi yariklanmalardan
olusan stromal doku dikkat ¢ekiciydi ($ekil 2A,B). Epitelial
komponent, bazilar1 kistik dilatasyon gosteren duktus
yapilarive az miktarda kor duktus adenozisten olusmaktaydi
(Sekil 3A,B). Az sayida duktusta hafif derecede hiperplazi
bulgular1 mevcuttu.

Stromal dokuda izlenen bulgular diffiiz ve homojen
gorinimdeydi. Yag doku ve diger komponentler
saptanmad1. Kitlenin smurlar1 diizglindii, fakat kapsiil
yoktu. Fibroz stroma ¢ok sayida anastomoz yapan yarik
benzeri bosluklardan olusmaktaydi. Bu bosluklarin
sinirinda tek tek ve aralikli sekilde bulunan igsi hiicreler,
endotelial hiicrelere benzemekteydi. Igsi hiicrelerde atipi ve
mitotik aktivite izlenmedi.

Immiinohistokimyasal olarak yariklanmalar1 déseyen igsi
hiicreler, CD34 antikoru diffiiz ve diiz kas aktini ile fokal
pozitif reaksiyon gosterdi (Sekil 4A). CD31, Faktor VIII ve
S-100 protein ise negatifti (Sekil 4B). Bu durum, endotelial
orjini diglarken hiicrelerin myofibroblastik karakterini
desteklemistir. Ki-67 ile proliferatif indeksin %1’in altinda
oldugu saptandi. Progesteron reseptor ekspresyonu lezyon
icindeki epitelyal hiicrelerde saptanirken, yariklanmalar:
doseyen hiicrelerde immiin boyanma izlenmedi (Sekil
4C,D).

Bu patolojik bulgular ile olgu memede nodil yapisi
olusturmus PASH tanis1 aldi. Hasta 6 aydir takipte olup
niitks saptanmadi.

TARTISMA

Psodoanjiyomatoz stromal hiperplazi (PASH), ilk olarak
1986 yilinda Vuitch ve ark. tarafindan dokuz olguyu
iceren bir seri ile tanimlanmis, meme stromasinin benign
proliferatif bir lezyonudur (1). Endotel benzeri igsi hiicreler
stromada damar benzeri yariklanmalar olusturur. Ancak,
bu gibi yariklanmalar endotelle doseli gercek damarlar
olmay1p myofiblastlarla doseli bosluklardir.

PASH, bir¢cok meme tiiméri ile birlikte olabilir ve siklikla
da mikroskobik odaklar seklinde goriiliir (3). Ancak
palpabl bir timoral kitle olusturmasi olduk¢a nadir bir
durumdur. Bildigimiz kadariyla patolojik ve radyolojik
olarak bir meme kitlesi seklinde tanimlanmasi yenidir ve az
saylda olgu ile sinirhidir (4-6). Cogu kitle yavas bir biiyiime
gostermesine ragmen hizli gelisim gosteren lezyonlar da
bildirilmistir. Bizim olgumuzda da hizla biiyiime ykiisiiyle
tanimlanan, nodiil yapist olusturmus kitlenin tamaminda
diffiiz ve homojen sekilde PASH morfolojisi bulundurmasi
ilgingti. Bildirilen en biiyiik PASH tiimér olgusu Sasaki ve
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arkadaslarina ait olup en biiyiik boyutu 22,5 cmdir (7). Choi
ve ark. 55 olguluk serilerinde ise ortalama biytikliik 2,4 cm
dir (2). Olgumuz hizla biiylime gosteren diffiiz paternde
nodiiller PASH morfolojisi yanisira bu gibi lezyonlar
acisindan oldukeca bityiik kabul edilebilecek sekilde 8,5
cm’ye ulagmasi da ayrica dikkat ¢ekicidir.

Psodoanjiyomatdz stromal hiperplazi olgularinda, yarik-
lanmalar fokal oldugunda ya da makroskobik 6rneklemenin
yeterli yapilmadig1 durumlarda hamartom seklinde yanlis
tan1 alabilmektedir. PASH'yi hamartomun bir alt grubu
olarak kabul eden yazarlar bulunmasina ragmen genellikle
insidental olarak mikroskobik 6zellikleri ile taninmasi ve
tekrarlayabilmesi nedeniyle bir gelisim anomalisinden
¢ok neoplastik siireci diigiindiirmektedir. Stromal hiicre
proliferasyonu ¢ok belirgin oldugunda ise filloides tiimor
ve miyofibroblastomdan ayirim yapimalidir. Filloides
tiimorde epitelyal komponentin karekteristik goriiniimii ve
stromal agir1 hiicresellik yardimcidir. Miyofibroblastom ise
epitelyal kisimlar igermeyen bir mezenkimal lezyondur.

Klinik, radyolojik ve makroskobik olarak fibroadenom
ile ayiric1 tanisi yapilmasi zordur. Ayrica mikroskobik
olarak da PASH vakalarinin bir kisminda fibroadenom ya
da filloides tiimoérii tipinde, genelde fokal olan epitelyal
bolimler bulunabilir. Ancak stromada yariklanmalarin
varlig1, pleomorfizm ve mitozlarin bulunmamasi yani sira
immiinohistokimyasal olarak CD34 pozitifligi genellikle
dogru tanida yardimcidr.

Bizim olgumuzda kistik genisleme ve hafif derecede
hiperplazibulgular1 gosteren duktuslar, kor duktus adenozis
goriiniimiinde epitelyal komponent ve tiim stromada
diffiiz gelisim gosteren nodiiler PASH morfolojisi olduk¢a
ilgingti. Damar benzeri yariklanmalardan olusan PASH
lezyonlarinin diisiik dereceli bir anjiyosarkomdan ayirimi
olduke¢a 6nemlidir (1,5). PASH, yagli doku i¢ine infiltratif
gelisim gostermez. Yariklanmalar iginde eritrosit yoktur,
atipi ve mitoz gorillmez. Immiinohistokimya yardimcidir.
[gsi hiicreler CD34 ve vimentin ile pozitif, diiz kas aktini ile
kismen pozitif, faktor VIIIile negatiftir. Buimmiin boyanma
paterni de damar benzeri yariklanmalar1 doseyen hiicrelerin
endotel kokenli olmadigini, daha ¢ok gen¢ mezenkimal
hiicrelerden miyofibroblastlara gelisim gosteren hiicrelerin
spektrumu oldugunu disiindiirmektedir. Bu yazidaki
olguda da yariklanmalar1 ¢evreleyen hiicrelerin, CD34 ve
kismen diizkasaktinimmiinreaksiyon gostermelerive CD34
disindaki endotel belirleyicileri ile boyanma gostermeyisi
nedeniyle, bu hiicrelerin daha ¢ok myofibroblastik kokenle
iligkili oldugu disiincesini desteklemistir (6). PASH
genellikle pre ve perimenopozdaki kadinlarda goriiliir
(3,8). Lezyonun Ostrojen bagimli dokuda progesterona
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cevap olarak olustugunu bildiren ¢alismalar bulunmakla
birlikte, farkli ¢alismalarda tiim lezyonlarin progesteron
aktivitesi gostermeyebilecegi saptanmustir. Powel ve ark.
tarafindan progesteron reseptorii agisindan incelenen
14 lezyonun 7sinde progesteron reseptorii ile stromal
hiicrelerde pozitiflik belirlenmistir (8). Oztiirk ve ark. ise
14 olguya ait serilerinde, progesteron reseptorii agisindan
degerlendirdikleri 12 olguda progesteron reseptorii ile
boyanma izlememislerdir (9). Premenopozdaki olgumuzda
da dstrojen ve progesteron reseptorii ile stromal hiicrelerde
pozitiflik saptanmamigstir. Béylece, bu olguda hormonal
etiyolojinin yalnizca indirekt bulgusundan bahsedilebilir.

PASH, mammografi, sonografi ve MR gibi goriintiileme
bulgulari ile fibroadenomdan ayirt edilemez. Bu nedenle
yalnizca bu gibi yontemlerin kullanimi ile PASH tanisi
koymak ¢ok zordur (10). Mammografide boyutu 1-5
cm arasinda degisen yuvarlak veya oval sekilli, kismen
veya tamamen keskin smnirli, kalsifikasyon igermeyen
lezyon seklinde goriiliir (4). USGde homojen ekojenitede
solid lezyondan kistik bir yap: iceren Kkitlelere kadar
cesitli gortintimlerde olabilir (4). PASHde lokal genis
eksizyon onerilmektedir (1,8). Ancak eksizyondan
sonra da tekrarlayan olgular bildirilmistir (1,8). Malign
transformasyon gosteren hicbir olgu bildirilmemigtir
(7). Prognoz iyidir. PASH ile iliskili metastaz ve 6lim
gorilmemigtir.

PASH, 6zellikle premenopozal kadin popiilasyonda sinirl
ya da kismen smirl bir meme Kkitlesinin ayiric1 tanisinda
yer almalidir. Bu gibi Kkitleler siklikla zamanla gelisir ve
lokal olarak tekrarlayabilir. Radyolojik, makroskopik ve
mikroskopik bulgularla hamartom, fibroadenom, filloides
timor, miyofibroblastom ve diisiik dereceli anjiyosarkom
ile benzerlik gostermektedir. Karakteristik morfolojik
ozellikleriile hematoksilen-eozin incelemede PASH tanisina
ulagilabilir. Mikroskobik bulgularin baska lezyonlar:
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hatirlattigs durumlarda ise immiinohistokimyanin destegi
ile dogru taniya ulagmak miimkiindiir. Ancak patolog, bu
lezyon igin karakteristik stromal degisiklikler hakkinda
fikir sahibi degilse patolojik tani zor olabilir. Yalnizca
kitlenin eksizyonu 6nerilir, mastektomi gereksizdir.
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