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Nadir gorulen histogenezi tartismah yumusak

doku tumorleri

Uncommon soft tissue tumors with controversial

histogenesis

Misten DEMIRYONT

I. U. Istanbul Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali, ISTANBUL

OZET

Bu makalede, nadir goriilen ve histogenezi tartismali
bes yumugsak doku sarkomunun klinikopatolojik o6zel-
likleri 6zetlendi. Bu tiimérler, diisiik grade’li fibromik-
soid sarkom, akral miksoinflamatuar fibroblastik sar-
kom, pleomorfik hiyalinize anjiyektatik tiimér, yumu-
sak dokunun ossifiye fibromiksoid tiimérii ve anjiyoma-
toid fibroz histiyositomdur. Bu tiimérlerin ortak o6zel-
likleri, yumusak doku tiimérleri i¢erisinde nadir goriil-
meleri, tam zorlugu ve yanhs tamlar almalar: nedeniy-
le tedavilerin gecikmesi ve belirsiz biyolojik potansiyel
ve bilinmeyen hiicre kikenine sahip tiimorler olmalari-

dar.

Anahtar sozciikler: Yumusak doku sarkomu, belirsiz
histogenez

ABSTRACT

In this report, five uncommon soft tissue tumors with
controversial histogenesis were reviewed. These were
the low grade fibromyxoid sarcoma, acral myxoinflam-
matory fibroblastic sarcoma, pleomorphic hyalinizing
angiectatic tumor, ossifying tumor of soft tissue and an-
giomatoid fibrous histiocytoma. These uncommon tu-
mors often had been diagnosed incorrect, so their the-
rapy delayed. All these tumors had an indistinct biolo-
gical potential and unknown histogenesis
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GIRIS

Yumusak doku sarkomlari icerisinde son
yillarda degisik adlandirmalar ve smiflamalar
icerisinde yer alan bes nadir yumusak doku tii-
morti, klinikopatolojik 6zellikleri ile sunulmak-
tadr.

1-Diisiik grade’li fibromiksoid sarkom,
WHO 2002 siniflamasinda fibroblastik/miyo-
fibroblastik habis tiimorler icinde (ICD-8813/3)
yer almistir. Enzinger ise (2001) bu tiimorii fib-
rosarkom varyantlar i¢inde ele almistir (1,2).

2-Akral miksoinflamatuar fibroblastik sar-
kom WHO 2002 smiflamasinda fibroblastik/
miyofibroblastik, nadiren metastaz yapan ara
habasetteki tiimorler (ICD-8811/3) icinde ta-
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nimlanmistir. Enzinger (2001) ise tiimorii histo-
genezi belirsiz habis yumusak doku tlimorleri
icerisinde ele almistir (1,2).

3-Pleomorfik hiyalinize anjiyektatik tiimor
WHO 2002 smiflamasinda belirsiz diferansiyas-
yonlu tiimérler i¢inde yer almakta ve ICD kodu
verilmemektedir. Enzinger (2001) bu tiimorii
selim yumusak doku tiimorleri ve ¢esitli tip pso-
dotiimorler grubu icinde ele almaktadir (1,2).

4-Yumusak dokunun ossifiye fibromikso-
id tiimorii WHO 2002 siniflamasinda belirsiz di-
feransiyasyonlu, nadir metastaz yapan tiimorler
(ICD-8842/3, atipik/habis ICD-8842/3) icinde
yer almaktadir. Enzinger (2001) ise selim yu-
musak doku tiimorleri ve ¢esitli tip psddotiimor-
ler grubunda ele almaktadir (1,2).

5-Anjiyomatoid fibréz histiyositom WHO
2002 smiflamasinda belirsiz diferansiyasyonlu,
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nadiren metastaz yapan, ara habasette tiimorler
(ICD-8836/1) arasinda bulunmaktadir. Enzinger
(2001) bu tiimorii ara habasette fibrohistiyositik
tiimor grubunda ele almaktadir (1,2).

1-DUSUK GRADE’LI FIBROMIKSO-
ID SARKOM

Ilk kez Evans “ diisiik grade’li fibromikso-
id sarkom “ ad ile, tiimoriin klinik ve morfolo-
jik ozelliklerini tanimlamustir (3,4).

Tiimor orta yash erkeklerde daha sik izle-
nir. Siklikla proksimal ekstremite, gévde, nadi-
ren bag bolgesi ve retroperitonda, fasya ve kas
icinde, agrisiz kitle seklinde rastlanir. Makros-
kopik incelemede, tiimor 8-10 cm capinda, iyi
sinirly, sari-beyaz yer yer parlak miksoid alanli
olup, nekroz ve kanama icermez. Mikroskopik
incelemede, tlimor cevre dokuya mikroskopik
infiltrasyon gosterir. Orta veya minimal hiicre
zenginliginde, kiint uclu igsi hiicreler, ufak, oval
bir niive ve kiiciik niikleolus icerir. Kiigiik bii-
ylitmede tiimorde, miksoid ve hiyalinize alanlar,
ayrica kivrintili damar yapist yaninda, perivas-
kiiler sklerozis gosteren damarlar tipiktir. Atipik
mitoz seyrektir. Klasik tip diisiik grade’li fibro-
miksoid sarkom disinda, %40 oraninda dev ro-
zet iceren tipi, tiimoriin tanimini kolaylastir-
maktadir. Bu tip 1997 yilinda Lane ve ark.’lar1
(5) tarafindan, “dev rozetli hiyalinize igsi hiicre-
li timor” ad1 ile tanimlanmistir. Dev hiyalinize

Resim 1. Dev rozet ve kollajen liflerinden zengin igsi hiicreli
alanlar (HE)
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alanlar cevresinde, 1sinsal dizilim gosteren, epi-
teloid fibroblastlar gozlenir (Resim 1). Diger
alanlar klasik diisiik gradeli fibromiksoid sarko-
mun morfolojik 6zelliklerine benzer. Immiinhis-
tokimyasal incelemede, vimentin tiimor hiicre-
lerinde diffiiz pozitif ve diiz kas aktini fokal po-
zitif boyanir. Diger markerlar negatiftir.

Prognoz, degisik serilerde farkliliklar gos-
termektedir. Evans (3,4) ve Goodlad ile ark.’nin
(6) serilerine gore, tiimor kotii prognozludur;
%68 niiks, %41 metastaz ve tiimor nedeniyle
olim %18 olarak verilmektedir. Folpe ve
ark.’lart (7) 73 vakalik serisinde, 4 yillik vaka
takibi yapilmis olup, niiks %9, metastaz %0, tii-
mor nedeniyle olim %2 olarak bulunmustur.
Lane ve ark.’nin serisinde (5) 12 vakanin 7’°sin-
de lokal eksizyon, 5’inde ise genis eksizyon ya-
pilmistir. Lokal eksizyon yapilan vakalarin tii-
mii, 20 ayda niiks etmistir.

2-MIKSOINFLAMATUAR FIBROB-
LASTIK SARKOM

Miksoinflamatuar fibroblastik sarkom, ilk
kez “distal ekstremitelerin iltihabi miksohiyalen
tiimorii” adi altinda tanimlanmustir (8). 1998 y1-
linda, “el ve ayaklarin diisiik grade’li akral mik-
soinflamatuar fibroblastik sarkomu”(9) ve “yu-
musak dokunun, acayip dev hiicreli iltihabi mik-
soid tiimérii”(10) ad1 altinda, tiimorle iliskili iki
o6nemli makale yayinlanmuistir.

Tiimor 40-50 yaslarinda, kadin ve erkekte
esit oranda, distal ekstremite, 6zellikle el ve par-
maklarda, ayak ve bagparmakta sik izlenir.
Makroskopik incelemede tiimor, tendon ve si-
noviyayu1 infiltre eden, miiltinodiiler, 3-4 cm ¢a-
pinda jelatindz ve miksoid goriiniimdedir. Mik-
roskopik incelemede, hiyalen ve miksoid alanlar
birbirinden keskin sinirla ayrilir. Mikst iltihabi
infiltrasyon, hiposelliiler alanlar ve miksoid
alanlar icinde dikkatli bir incelemede atipik igsi,
epiteloid ve histiyositik hiicreler dikkati ceker.
Igsi hiicrelerde niive atipisi izlenirken genis epi-
teloid hiicrelerde, genis vezikiiler niive ve bii-
yiik eozinofilik niikleus, virosit veya Reed-
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Sternberg hiicresine benzer acayip hiicreler go-
riiliir. Atipik mitoz seyrek olup, 2-15/BBA civa-
rindadir. Ayrica gangliyon hiicrelerine benzer
hiicreler ve miksoid alanlarda belirgin miiltiva-
kuoler psodolipoblast benzeri iri hiicreler, Tou-
ton dev hiicrelerine benzer miiltiniikleer dev
hiicreler mevcuttur (Resim 2a,b,c).

Resim 2 a,b,c. Miksoid ve kollajenden zengin alanlar, inkliiz-
yon iceren virosit veya gangliyon hiicrelerine benzer hiicreler,
multivakuollii psodolipoblastlar (HE).

1mm1‘jnhist0kimyasal incelemede, vimen-
tin (+), CD68, CD34, SMA degisken, nadiren
SK (+) EBV negatiftir. Bu tiimorde, genetik in-
celemeye ait bir yaym bulunmaktadir (11).
Ayiricl tani:

Dev hiicreli tendon tiimorii 6zellikle iltiha-
bi hiicreler, Touton benzeri dev hiicre ve hemo-
siderin baskin vakalarda karigabilir. Fakat “aca-
yip” hiicreler, tendon tiimdoriinde izlenmez.

Distal ekstremitelerde yer alanlar epiteloid
sarkomla karisabilir. Harita-benzeri nekroz ve
hiicre morfolojisi, immiinhistokimyasal panel
ayirimda yardimceidir.

Tiimorde lokal niiks degisken olup %20-
70 oranlarindadir; metastaz %2 gibi seyrek va-
kada bolgesel lenf gangliyonu ve akcigerde go-
riillmiigtiir.

3-PLEOMORFIK HIYALINIZE ANJI-
YEKTATIK TUMOR (PHAT)

Tiimor, ilk kez 1966 yilinda, Smith ve
ark.’lart (12) tarafindan tanimlanmistir. PHAT,
eriskinde her iki cinste esit, siklikla alt ekstremi-
telerde, subkutan dokuda 3-4 cm capinda izle-
nir.

Cok yavas biiyiimesi, klinikte bir hematom
ya da damar tiimoriinii diisindiirmektedir.

Makroskopik incelemede, PHAT lobiile,
kesiti beyaz-esmer renkte, bazen kistik ve mik-
soid alanly, iyi sinirlt fakat kapsiilsiiz ve yer yer
infiltratiftir.

Mikroskopik incelemede kismen tromboze
orta ve genis ¢apli, ince duvarli ektazik damar-
lar, damar duvarinda kalin, fibrin benzeri hiya-
len madde izlenmektedir.

Stromada atipik, degisken igsi hiicreler,
pleomorfik ve miiltiniikleer hiicreler dikkati ¢e-
ker. Ayrica intraniikleer psodo-inkliizyonlar sik-
tir. Mitotik aktivite seyrektir. Lenfoplazmasiter,
eozinofil polimorf niiveli hiicreler ve mast hiic-
relerinden olusan degisken iltihabi infiltrasyon
siktir (13) (Resim 3a,b).

Immiinhistokimyasal incelemede, vimen-
tin (+), VEGF %70 (+), CD 34, Faktor XlIlla,
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Resim 3 a,b. Ektazik damar Kkesitleri, cevrelerinde fibrine
benzer madde, stromada pleomorfik hiicreler (HE).

CD 99 fokal (+), Ki-67 %3.5 civarindadir.

Ayiric1 tamida yer alan, eski Schwan-
nom’da ektazik damarlar belirgindir. S100 pozi-
tivitesi kuvvetli ve diffiizdiir. Yiiksek grade’li
pleomorfik sarkomlarla karigabilir. Fakat yiize-
yel yerlesimi, atipik mitozlarin seyrek olmasi ile
ayrilir.

PHAT’da lokal niiks %50’dir; metastazli
vakalar goriilmemistir. Bazi yazarlar tiimoriin
lokal niikslerinin miksofibrosarkom seklinde ol-
dugunu vurgulamaktadir (14).

Silverman ve ark.’lar1 Faktor XIIIa (+),
stromal dendrofaj ve mikrovaskiiler CD34 (+)
dendritik hiicrelerden kokenlenen, fibrohistiyo-
sitik bir tiimor oldugunu belirtmistir (15).
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4-YUMUSAK DOKUNUN OSSIFIYE
FIBROMIKSOID TUMORU (OFMT)

Tiimor ilk kez 1989 yilinda Enzinger ve
ark.’lar1 (16) tarafindan tanimlanmis, nadir bir
yumusak doku tiimoriidiir.

Eriskin yasta erkeklerde, ekstremitelerde,
subkutan agrisiz kitle seklinde olup, siklikla alt-
taki tendon, fasya ve kasa infiltredir.

Makroskopik incelemede, tiimor 3-4 cm,
iyi sinirlt ve fibroz kapsiilliidiir; periferde tam
ya da kesintili halka seklinde kemik gelisimi iz-
lenir. Kesiti beyaz-esmer yumusak ve sert alan-
Lidir.

Mikroskopik incelemede tiimor lobiile ya-
pida, uniform yuvarlak ve kismen igsi hiicrele-
rin yaptig1 kordon ve yuvalardan olugmaktadir.
Hiicrelerin niiveleri soluk ve niikleoluslar: belir-
sizdir. Stroma miksoid ve hiyalinize goriiniim-

Resim 4 a,b. Kemik trabekiilleri, osteoid benzeri madde cev-
resinde epiteloid goriiniimdeki tiimor hiicreleri (HE).



Nadir goriilen histogenezi tartismali yumugak doku tiimérleri

dedir. Tiimoriin periferinde halka seklinde ke-
mik lamelleri izlenmektedir (17) (Resim 4a,b).

Immiinhistokimyasal incelemede, vimen-
tin ve S100 pozitif (Schwannoma kiyasla daha
zayif boyanma), diger markerlar ise negatiftir
(18).

Tiimor genel olarak selim davranigh olup,
lokal niiks %27 dir (19). Metastaz 1 vakada, 20
yil sonra saptanmistir. Nadiren daha selliiler,
atipi oran1 yiiksek 10 BBA/2den fazla, periferde
kemik yapisi az, buna karsin, tiimoriin santralin-
de osteoid madde birikimi fazla olan vakalara
“atipik/habis ossifiye fibromiksoid tiimor” adi
kullanilmaktadir (19,20).

Ayiricr Tani:

1-Sinir kilif miksomunda periferik kemik yapi-
m1 izlenmemektedir.

2-Ekstraossedz osteosarkom biiyiik ¢apta, derin
dokuda ve daha pleomorfiktir.

3-Malign periferal sinir kilif tlimorii, daha agre-
siftir, NF-1 iligkisi ossifiye fibromiksoid tiimor-
de izlenmemektedir.

5-ANJIYOMATOID FIBROZ HISTI-
YOSITOM (AFH)

Cocuk ve genclerde, her iki cinste esit
oranda izlenen, histogenezi tartismali, nadir bir
yumusak doku tiimoriidiir. Ttimor siklikla eks-
tremitelerin derin yumusak dokularinda ya da
subkutan yerlesimlidir. Daha nadiren govde,
bas-boyun bolgesinde izlenir.

Tiimor, cogu kez bir travma sonucu geli-
sen hematom zannedilir. Normal lenf gangli-
yonlarinin bulundugu bdlgelerde popliteal, in-
guinal ve aksillar bolgedelerde goriiliir. Klinik-
te, ates, anemi, kilo kaybi tiimoriin sitokeratin
salinimina baglanir (21).

Makroskopik incelemede, 3-4 cm, iyi si-
nirli, sert kivamda, kesiti miiltinodiiler, diizensiz
kanamali, kistik alanli, lenf gangliyonuna ben-
zer goriintimdedir.

Mikroskopik incelemede, eozinofilik histi-
yositik veya miyoid hiicreler belirgindir. Bu

hiicreler igsi veya epiteloid, oldukc¢a uniform,
oval vezikiiler niive igerir. Psodoanjiyomatoid
alanlar, cevrede kalin fibroz kapsiil ve bir lenf
gangliyonu izlenimi veren perikapsiiler yogun
lenfoplazmasiter infiltrasyon izlenir (Resim 5).

Resim 5. Miyoid benzeri hiicre topluluklari, odaksal lenfosit
infiltrasyonu (HE).

Immiinhistokimyasal incelemede desmin
%50 oraninda (+), EMA %40 (+), CD 68 ve CD
99 vakalarin yarisinda pozitiftir.

Anjiyomatoid fibroz histiyositomda lokal
niiks %10-15 civarindadir. Metastaz nadir olup,
yaklasik %1 oranminda gériiliir. Ozellikle bas-bo-
yun bolgesinde yer alan vakalarda, sinirlari in-
filtratif olan tiimorlerde genig eksizyon Onerilir.

Ayiric tani:

Anjiyomatoid selim fibroz histiyositom
daha yiizeyel, hiicre morfolojisi daha polimor-
fiktir. Immiinhistokimyasal incelemede desmin
pozitif olarak saptanir.

Tiimoriin histogenezi tartismalidir. Lenf
gangliyonunda bulunan miyoid hiicrelerin fib-
roblastik retikulum hiicreleri yoniinde diferansi-
ye oldugu ve tiimoriin bu hiicrelerden koken al-
dig1 diisiiniilmektedir (22,23). Son yillarda, ki-
sith vaka serilerinde genetik incelemeler yapil-
mustir (24,25).
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