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OLGU SUNUMU / CASE REPORT
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sarkom olgusu

An alveolar soft part sarcoma case mimicking malign melanoma and renal cell
carcinoma
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OzZET

Alveolar soft part sarkom (ASPS) ilk olarak Christopher-
son ve arkadaslar tarafindan bildirilen, nadir ve farkli
bir sar-komdur. ASPSlar, eriskinlerde gorildiginde tipik
olarak alt ekstremitelerin derin yumusak dokularinda yer-
lesim gOs-terirler. Bu nadir neoplazm yavas buyuyen bir
kitle ve tani esnasinda sik rastlanan ge¢ metastazlar ile
prezante olur. TUmor histolojik olarak psédoalveolar pa-
tern varligi ile karakterlidir. Yogun fibréz trabekdller timo-
ri buyik, poligonal timor hiicrelerinden olusan kompakt
gruplara boler ve bu gruplar tekrar ince duvarli vaskuler
kanallar ile keskin sinirli daha kiiglik adalara béltnurler.
Organoid adalar, belirgin selliiler kohezyon kaybi ve san-
tral dejenerasyon ile karak-terlidir. TUmor hiicreleri, epi-
teloid goriinime neden olan belirgin hiicre sinirlarina ve
bol eozinofilik veya seffaf sitop-lazmaya sahiptir. Diger bir
belirleyici 6zellik ise romboid-poligonal kristallerdir. Bizim
vakamiz, sag kalgasinda yavas blylyen kitle sikayeti ile
basvuran 64 yasinda erkek hasta idi. Spesmen diizensiz
sinirh bir yumusak doku érnegi olup, kesit yizl gri-beyaz
renkte ve kanama, nekroz alanlari igcermekte idi. Histolojik
tablo ASPS igin oldukga karakte-ristik olup, isik mikros-
kopide belirgin hiicresel sinirlara sahip, blyuk, yuvarlak-
poligonal timor hiicrelerinden olugsan, kompakt gruplara
ayrilmis, sellller lezyon izlendi. Nikleuslar vezikiiler go-
rinimde olup, kiiglik, belirsiz, eozinofilik niikleol igermek-
te idi. Sitoplazmalar bol miktarlarda ve yer yer vakuole,
yer yer eozinofilik gériiniimde idi. immiinohistokimyasal
bulgular gok spesifik olmamasina karsin, histolojik goru-
ndm oldukga karakteristik idi.

Sonug olarak, ASPS yavas buytyen bir lezyon olmasina
karsin, kotl prognozla karakterlidir. Bu nedenle, beklen-
me-yen klinik prezentasyon ve farkli immunohistomorfoloji
sergileyebilen bu malign lezyonu tanimak ¢ok énemlidir.

Anahtar kelimeler: Alveolar soft part sarkom, immuno-
histokimya, yasli, erkek, gluteal bolge

ABSTRACT

Alveolar soft part sarcoma is a rare, distinctive sarcoma
most frequently encountered in patients 15-35 years of
age, and typically located in the deep soft tissues of the
lower extremities in adults. If the tumor affects infants and
children, it is often located in the head and neck region.
This uncommon neoplasm presents as a slowly growing,
painless mass. Because of relative lack of symptoms, it
could be easily overlooked and frequent late metastases
might be seen at the time of diagnosis after a prolonged
clinical course.

Herein, we reported an alveolar soft part sarcoma case
occurred in a 64 year old male patient with the complaint
of a slowly growing mass on his right glutea. The operation
specimen was a poorly circumscribed soft tissue and cut
section was gray-white with areas of hemorrhage and ne-
crosis. On light microscopic investigation, the histological
picture reminiscent of alveolar soft part sarcoma with cel-
lular tumoral lesion in an organoid patern, and malignant
melanoma like morphology somewhere in the tumor were
observed. Immunohistochemical staining revealed posi-
tivity with vimentin, S-100, EMA, Pankeratin and CDG68,
but negativity with HMB 45, Melan A, CD 10, sinaptofisin
and chromogranin A in the tumor cells. Although immuno-
histochemical findings were not specific, the histopatho-
logical picture was appropriate for the diagnosis.

In conclusion, despite the relatively slow growth, the ulti-
mate prognosis is poor so it is very important to recognize
this malign lesion with an unexpected clinical presentation
and distinct immunohistomorphological features exist.

Key words: Alveolar soft part sarcoma, immunohis-
tochemical, old, male, gluteal region
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GIRIS

Alveolar soft part sarkom (ASPS), ilk olarak
1952°de, Christopherson ve arkadaglari tarafindan
tanimlanan, nadir ve farkli bir sarkom tiriadir'.
Bu tanimlamadan dnce, ASPS olgularinin “malign
myoblastoma, graniiler hiicreli myoblastoma ve
malign graniiler hiicreli myoblastoma” gibi ¢esit-
li isimler altinda toplandigi fark edilmistir.> ASPS
icin karakteristik ve patognomonik olan intrasi-
toplazmik, kristalloid yapilarin tanimlanmasi Pier-
re Masson’a aittir.> ASPS tipik olarak adélesan ve
geng eriskinlerde, daha siklikla da 15-35 arasi yas
grubunda goriiliir. Ozellikle 25 yas altinda kadin
cinsiyet baskinlig1 s6zkonusudur. Bu tiimoérler, eris-
kinlerde gorildiigiinde, tipik olarak alt ekstremite-
lerin derin yumusak dokularinda, 6zellikle kalga ve
uylukta yerlesim gosterirler.* Daha diisiik oranda,
diger yumusak doku lokalizasyonlar1 olan kol, go-
giis ve retroperitonda da goriiliirler.’ Diger nadir go-
riilen yerlesim bolgelerini ise, kadin genital sistemi,
mediasten, meme, mesane, gastrointestinal sistem
ve kemik olusturmaktadir.® Timor infant ve ¢ocuk-
larda goriildiigiinde ise, genellikle bas-boyun bdlge-
sinde, 6zellikle de orbita ve dilde yerlesim gdsterir.
Bas-boyun bdlgesi yerlesimli tiimorler, erken sap-
tanmaya bagli daha kii¢iik olma egilimindedirler.’

Bu nadir neoplazm yavas biiyiiyen, agrisiz bir
kitle seklinde prezante olur. Ancak, sessiz klinik
seyrine karsin kotli prognoz ile karakterlidir.* Semp-
tomlarin rélatif yoklugu, hastaligin kolayca gézden
kagmasina neden olur ve uzamig klinik seyir son-
rasi, tan1 aninda uzak metastazlar siklikla gozlenir.
Hatta hastalarin bir kisminda, akciger veya beyin
metastazina ait bulgular hastaligin ilk ortaya ¢ikis
sekli olabilir. Beyin metastazi ile iligkili olarak, bag
agrisi, bulanti, gérme bozukluklar1 gibi bulgulara
siklikla rastlanabilir. ASPS’de en sik metastatik or-
ganlar akcigerler, beyin ve kemik olmakla birlikte,
meme gibi nadir lokalizasyonlarda da metastaz go-
riilebilir.®

ASPS, biitlin yumusak doku neoplazmlar1 ara-
sinda, vakadan vakaya ya da ayn tiimor igerisinde
farkli alanlar arasinda degisiklik gdstermeyen, uni-
form, sabit bir histolojisi olmas1 ve tanimlanmis
varyanti olmamasi1 nedeniyle dikkat ¢ekmektedir.
Histolojik olarak tiimor; biiyiik, poligonal timor
hiicrelerinden olusan uniform organoid-psddoal-
veolar patern ile karakterlidir.’ Farkli kalinliklarda
yogun fibroz trabekiiller tiimori, degisken boyut-

larda irregiiler kompakt grup veya kompartmanlara;
diizlesmis tek sirali endotel hiicreleri ile doseli, ince
duvarli siniizoidal vaskiiler boslukar ise, bu kom-
pakt gruplari, daha kiiciik ve keskin sinirli adalara
ayirir.* Timor adalari igerisinde izlenen belirgin sel-
liller diskohezyon, tiimore adin1 veren karakteristik
psodoalveolar paternin olusumundan sorumlu olup,
organoid adalarin merkezinde santral dejenerasyon
ve nekroz olusumu ile sonuglanir. Bazi tlimorlerde
organoid goriinlim tamamen ortadan kalkarak, tii-
mdor, vaskiiler kanallarin da se¢ilemedigi, diftiiz epi-
teloid hiicre tabakalarindan olusabilir.*> ASPS’nin
bu daha solid ve kompakt tipi, esas olarak infant ve
cocuklarda goriiliir.*

Timort; biiytlik, yuvarlak veya poligonal, mi-
nimal sekil ve boyut farkliligi gosteren, epiteloid
goriiniimde hiicreler olusturmaktadir.’ Bu hiicreler,
belirgin sitoplazmik siirlar ve graniiler-eozinofilik,
yer yer seffaf-vakuoler, bol miktarda sitoplazma
varlig ile karakterli olup, bu ozellikler epiteloid
goriinimiin nedenidir. Timor hiicre niikleuslari;
yuvarlak, diizglin goriiniimde, vezikiiler kromatin
paternine sahip, ekzantrik yerlesim gdsteren niik-
leuslar olup; kiigiik, santral yerlesimli, belirgin, tek
niikleol i¢erirler. Bazi timor hiicrelerinde multiniik-
leasyon goriilebilir. ASPS’de mitoz ve nekroz na-
dirdir.’

Tiimoriin 6nemli bir ayiricr 6zelligi, PAS pozi-
tif-diastaz rezistan, romboid, ¢ubuk benzeri, dike-
nimsi ya da poligonal gibi degisen sekillerde ola-
bilen, intrasitoplazmik kristallerin varhigidir.'® Bu
kristaller PAS yani sira, alcian blue ve trichrome
gibi histokimyasal boyalar ile de saptanabilmekte-
dir. Kristallerin miktar1 vakadan vakaya ¢ok degis-
kenlik gosterir. Bazi vakalarda hemen her hiicrede
rastlanabilirken, bazi vakalarda o kadar belirgin de-
gildir ve saptanabilmesi i¢in ¢ok sayida doku kesiti
ile dikkatli bir incelemeyi gerektirir.’

Karakteristik kristalloid yapilarin varlig, ayiri-
c1 tanida 6nemli patognomonik rol iistlenmelerinin
yani1 sira; bu yapilarin icerigini ortaya koymak su-
retiyle, timdriin histogenezini kesfedebilme olasi-
l1g1 agisindan patologlari umutlandirmis ve tiimére
yonelik ¢ok sayida immiinohistokimyasal ve ultras-
triktiirel caligmanin baglangicini olusturmustur. Bu
calismalar neticesinde, bazen ¢elisen gesitli sonug-
lar elde edilmistir.!!

ASPS’ler, immiinohistokimyasal olarak sitoke-
ratin ve EMA gibi epitelyal belirtecler, kromogranin
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A, sinaptofizin ve ndrofilaman gibi néronal belirteg-
ler, GFAP gibi glial belirtegler, HMB 45 ve Melan
A gibi melanositik belirtecler ile genellikle negatif
sonu¢ vermektedir. Vakalarin kabaca %30-50’sinde
vimentin, NSE gibi nonspesifik belirtegler ile, nadi-
ren de S-100 ile pozitiflik saptanmakla birlikte bu
be-lirtegler tanisal bir deger tasimamaktadir.*® Ce-
sitli aktinler ve desmin gibi diiz kas belirtegleri tii-
morlerin %50’ye yakininda pozitif saptanmaktadir.’
Gegmiste Rosai ve Tallini tarafindan farkli yontem-
ler ile, MyoD1 ile pozitiflik elde edilmis olmakla
birlikte; glinlimiiz yontemleri ile, iskelet kas1 belir-
tecleri olan myogenin ve MyoD1 ASPS vakalarinda
negatif saptanmaktadir. Bu bulgular timd&riin muh-
temel kas orjinini diglamaktadir.'>"?

OLGU

Olgumuz, sag gluteal bolgede yavas biiyiiyen bir
kitle sikayeti ile bagka bir saglik merkezine bag-
vuran 64 yasinda erkek hasta idi. Hastaya ait kitle
rezeksiyon materyali, lezyonun nervus ischiadicus
trasesi boyunca yerlesim gosterdigi ve goriintiileme
yontemlerinde hipervaskiiler bir timdr saptandigi
bilgisi ile boliimiimiize ulasti. Makroskopik incele-
mede, materyalin tiimiiniin diizensiz cerrahi sinirla-
ra sahip tiimor dokusundan ibaret oldugu, gri-beyaz
renkli kesit yilizeyinde hemoraji ve nekroz alanla-
11 icerdigi saptandi. Isik mikroskopik incelemede,
histolopatolojik olarak; bazi alanlarda seffaf stop-
lazmali goriinimde, genellikle epiteloid ozellikte,
biiyiik, poligonal hiicrelerden olusan, organoid pa-
ternde tiimoral lezyon izlendi (Resim 1). Vezikiiler
timor niikleuslari, malign melanomadakine benzer
belirgin eozinofilik niikleoller icermekte idi (Resim
2). Timor hiicrelerinin, bol miktarda, graniiler-eo-
zinofilik sitoplazma ve belirgin sitoplazmik memb-
ranlar ile karakterli oldugu dikkati ¢ekti. Histokim-
yasal olarak az sayida tiimor hiicre sitoplazmasinda
PAS pozitif graniiller saptand1. Iimmiinohistokimya-
sal boyamada vimentin, EMA, Pankeratin, CD68 ve
S-100 ile fokal pozitiflik izlenirken (Resim 3), HMB
45, Melan A, CD 10, sinaptofizin ve kromogranin A
ile immiinreaksiyon izlenmedi. Ayrica hastanin tim
viicut taramasinda, goriintiileme yontemleri ile bag-
ka herhangi bir timor odagi saptanmadi.
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Resim 1. Tumoérde epiteloid gérinimlu poligonal
hicrelerin olusturdugu organoid patern (H&E boya-
ma, x100).

Resim 2. Vezikller nikleuslu timdr hucrelerinde
belirgin eozinofilik nikleoller (H&E boyama, x400).
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Resim 3. TUmor hicrelerinde fokal S-100 poszhgl
(immiinoperoksidaz, x200)
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TARTISMA

Tiim yumusak doku sarkomlarinin %1’den daha azi-
n1 olusturan ASPS, olduk¢a nadir rastlanan bir antite
olup, kendine 6zgii histomorfolojisi ve lezyonlarin
uniformitesi ile géze carpmaktadir.*> Sessiz bir kli-
nige karsin, tan1 aninda metastaz ile karakterli koti
bir prognoz sergilemektedir.* Licberman ve ark., iki
yillik, 5 yillik ve 10 yillik sag kalim siirelerini sirasi
ile %77, %60 ve %38 olarak bildirmislerdir.'

ASPS’de histopatolojik ozelliklerden higbiri
prognoz igin belirleyici olmayip; geng hasta yasi,
tan1 aninda lokalize hastalik ve kiigiik tim&r boyutu
iyl prognostik belirtecler olarak kargimiza ¢ikmak-
tadir. Bu nedenle ASPS olgularinda herhangi bir de-
recelendirme semasi gerekli gorillmemektedir.”!*

ASPS’nin ayirici tanist oldukea genis bir spek-
trumu kapsamakta olup; adalar tarzinda ya da orga-
noid gelisim paterni ve bol eozinofilik sitoplazmali,
epiteloid goriinlimde hiicreler ile karakterli biitiin
timorler bu spektrumda yer almaktadir. Metastatik
renal hiicreli karsinom, adrenokartikal karsinom,
hepatoselliiler karsinom, graniiler hiicreli tiimor, pa-
raganglioma ve malign melanom bu tiimoériin basli-
ca ayirici tanisini olugturmaktadir. Olgumuzda tiim
viicut taramasina ragmen klinik ya da radyolojik
olarak herhangi baska bir tiimor odag1 saptanmamis
olup immiinohistokimyasal inceleme ile de destek-
lenmistir. Ozellikle seffaf hiicre degisikliginin be-
lirgin oldugu ASPS vakalarinda renal hiicreli karsi-
nom ile histopatolojik ayrim ¢ok giictiir. Geng ASPS
olgularinda ise, tiimdr, gerek yerlesim yeri (siklikla
dil ve orbita) ve gerekse ¢ok kiiciik tiimor adalari ile
karakterli histomorfolojisinden dolay1 paraganglio-
ma ile biiylik oranda benzerlik gosterir.®

ASPS’de kesin tan1 molekiiler olarak spesifik
translokasyonun saptanmasina dayali olup, bunun
uygulanamadigi merkezlerde tanisal yaklasimin
temelini klinik ve immiinohistokimyasal ekartas-
yon olusturmaktadir. Renal hiicreli karsinom, ad-
renokortikal karsinom ve hepatoselliiler karsinom
ayirict tanisinda, klinik bulgular ve goriintiileme
yontemleri ile bobrek lojundaki veya karacigerdeki
bir kitle lezyonunun dislanmasi biiyiik 6nem tasi-
maktadir. Olgumuzda histomorfolojik incelemede
bazi alanlarda renal hiicreli karsinomu andiran sef-
faf sitoplazmali hiicre gruplar1 izlenmekle birlikte
tiim viicut taramasinda, goriintiilleme yontemleri ile
baska herhangi bir tiimor odagi saptanmamis olup

timor hiicrelerinde CD10 imminreaktivitesi izlen-
memistir.

Immiinohistokimyanim smirli roliine karsin;
renal hiicreli karsinomdaki RCC pozitifligi, adre-
nokortikal karsinomdaki Melan A pozitifligi, hepa-
toselliiler karsinomdaki HepParl pozitifligi, biitiin
bu tiimorlerdeki kuvvetli sitokeratin pozitifligi,
paragangliomdaki kuvvetli sinaptofizin ve kromog-
ranin A pozitifligi, malign melanomdaki HMB45
ve Melan A pozitifligi, ve ayrica bunlara ilaveten,
sozkonusu belirteclerin tiimiiniin ASPS’de negatif
olmas1 ayirici tani agisindan oldukga yardimei bul-
gulardir. Bizim olgumuzda histomorfolojik olarak
tiimor hiicrelerinde malign melanomadakine benzer
sekilde eozinofilik niikleol belirginlikleri izlendi
ancak HMB45 immiinreaktivitesi saptanmadi. Yine
olgumuzdakine benzer sekilde ASPS’larda nadi-
ren fokal S-100 pozitifligi saptanabilmekle birlik-
te; graniiler hiicreli tiimdrlerde, tiimor hiicrelerinin
biiylik cogunlugunda ve kuvvetli S-100 pozitifligi
saptanmaktadir. Ayrica, ASPS’nin aksine graniiler
hiicreli timorde, tiimor hiicreleri sitoplazmik gli-
kojen icermezler ve hiicre sinirlar1 nispe-ten daha
belirsizdir.**

Bu olgumuzda da goriildiigii gibi, yavas biiyti-
yen bir lezyon olmasina karsin kotii progozla ka-
rakterli ASPS, beklenmeyen klinik prezentasyon ve
farkli immiinohistomorfoloji sergileyebilmesi nede-
niyle, ayirici tanisinda yeterli klinik bilgi yaninda
immiinohistokimyasal ve histokimyasal iyi bir ca-
lisma panelinin uygulanmasi, muhtemel yanlis tani-
dan uzaklasmada ¢ok 6nemlidir.
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