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Extraskeletal Osteosarcoma: A Case Report

Ekstraskeletal Osteosarkom: Olgu Sunumu
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OZET

Extraossedz osteosarkom (ESOS), yumusak dokunun osteoid, kemik ya da kondroid materyal iireten malign
mezenkimal neoplazmi olarak tanimlanan nadir goriilen tiimdoridir. Tim yumusak doku sarkomlarimin
%1.2’sini, tiim osteosarkomlarin ise %4’tinden azini olusturur. Temel olarak retroperiton ve ekstremitelerin
yumusak dokusunda goriiliir ve kemik ya da periosteum ile iligkisi yoktur. Kemigin osteosarkomu ilk iki dekatta
goriilmesine karsin, ESOS 40 yagin {izerindeki hastalarda goriiliir. Meme, deri, mesane, akciger ve mediasten,
dil, spermatik kord ve penis, cerebrum, kolon ESOS’un bildirilmis olagandisi lokalizasyonlaridir. Sunulan
olguda histopatolojik olarak epiteloid ve igsi hiicrelerin arasinda fokal olarak osteoid iiretimi nedeniyle ESOS
tanis1 verilmistir.

Anahtar Kelimeler: Osteosarkom; Ekstraossedz

ABSTRACT

Extraskeletal osteosarcoma (ESOS) is a rare high-grade malign mesenchymal tumor of soft tissue that produce
osteoid, bone and chondroid matrix. It accounts for 1.2% of all soft tissue sarcomas and less than 4% of all
osteosarcomas. ESOS occurs basically in soft tissue of the extremities and retroperitoneum and has no
attachment with the underlying bone or periosteum. In contrast to osteosarcoma of the bone, which is seen in the
first two decades, ESOS most commonly occurs in patients older than 40 years. Breast, skin, bladder, lung and
mediastinum, tongue, spermatic cord and penis, cerebrum and colon are other extraordinary localizations of
ESOS. In presented case ESOS diagnosis was made due to focal osteoid production between epitheloid and
spindle shaped cells.
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Giris

Ekstraskeletal osteosarkom (ESOS), yumusak
dokunun osteoid, kemik ya da kondroid
materyal {lireten malign mezenkimal neoplazmi
olarak tanimlanan nadir gorilen timorudir.
Tim yumusak doku sarkomlariin %1.2’sini,
tiim osteosarkomlarin ise %4’linden azin
olusturur  (1-3). Timér temel olarak
retroperiton ve ekstremitelerin  yumusak
dokusunda goriiliir ve kemik ya da periosteum
ile iligkisi yoktur. Kemigin osteosarkomu ilk
iki dekatta goriilmesine karsin, ESOS, 40 yasin
tizerindeki hastalarda gorilir. Meme, deri,
mesane, akciger, dil, spermatik kord, serebrum
ve kolon ESOS’un bildirilmis olagandisi
lokalizasyonlaridir ~ (3-12).  Histopatolojik
olarak epiteloid ve igsi hiicrelerin arasinda
fokal olarak osteoid iiretimi nedeniyle ESOS
tanist verilmistir.
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Dogustan kalga ¢ikigi olan 52 yasinda kadin
hasta, 6 ay kadar 6nce baslayan sol gluteal
bolgede sislik sikayeti ile bagvurdugu bir dis
merkezde kitle tespit edilerek opere edilmistir.
Operasyon  materyalinde 5.5x4.5x2 cm
Olciilerinde tiimor saptanarak ‘yiiksek dereceli
leiomyosarkom’ tanist konulmus. Hasta, bir ay
icinde sol gluteal bolgedeki sisligin tekrar
bliylimesi {izerine, hastanemiz genel cerrahi
klinigine bagvurdu. Fizik muayenede eski
operasyon bolgesinde kitle tespit edilerek genis
re-eksizyon uygulandi. Radyolojik
goriintiilemede ve operasyon sirasinda Kitlenin,
kemik yapilarla iligkisiz oldugu gorildi
(Resim 1). Hastada dogumsal kalga ¢ikigi
disinda lokal travma ya da radyasyona
maruziyet Oykiisii yoktu. Palpabl lenf nodu,
BT’de akciger ve karacigerde metastazi
diisiindlirecek bulgu izlenmedi. Laboratuar
incelemesinde serum alkalen fosfataz seviyesi
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dahil tiim bulgular normal smnirlarda
degerlendirildi.

Makroskopik olarak, eksize edilen
spesmende 4x2x1 cm Olgiilerinde kitle
saptandi. Kesi yiizleri, nisbeten diizgiin sinirli,
multinodiile goriiniimde, krem-beyaz renkli,
yer yer sert kivamliydi. Nekroz ve hemoraji
izlenmedi.

Mikroskopik olarak, deri altinda, derin
dermis ve subkutan yag dokusunda lokalize,
kas dokusunu da infiltre eden tiimoral doku
goriildii. Tumor kollajenize stromaya sahip
fibroblastik ve ‘lace-like’ paternde osteoid
iretiminin  belirgin  oldugu  osteoblastik
komponentten  olugmaktaydi  (Resim  2).
Fibroblastik komponent, yer yer birbirleriyle
kesisen uzun demetler olusturan igsi bir kismi
oval-yuvarlak, yer yer oldukga pleomorfik,
hiperkromatik nukleuslu, sinirlar1 segilemeyen
eozinofilik sitoplazmali, ¢ok sayida tipik ve
atipikmitotik figiir iceren atipik mezenkimal
hiicrelerdi. Osteoblastik komponenti, oldukc¢a
iri ve pleomorfik, hiperkromatik nukleuslu,
diizensiz konturlu bizar hiicreler, osteoklast tipi
multiniikleer dev hiicreler ile epiteloid hiicreler
olusturdu (Resim 3). Bu alanlarda tiimor
hiicreleri tarafindan iiretilen osteoidde yer yer
mineralizasyon bulgular izlenirken (Resim 4),
‘kecemsi kemik’ benzeri osteoid iiretimi de
dikkati cekti (Resim 5). Immunohistokimyasal
(IHK) incelemelerde, aktin ve vimentin ile
timor hiicrelerinde yaygin kuvvetli boyanma
izlenirken, pansitokeratin, CD34, S-100

protein, desmin, p53, EMA ve bcl-2 ile
boyanma gériilmedi. Ki-67 ile proliferatif
indeks %30 olarak degerlendirildi.
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Resim 1: Bilgisayarli tomografide sol gluteal bolge
yerlesimli kemik ile iligkisiz sinirlar1 net olmayan
kitle
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HE, x40, 3.0steoblastik komponent,epiteloid
goriintimlii  atipik  hiicreler, ‘lace-like osteoid
tretimi HE,x200, 4. Tiimoéral osteoidde
mineralizasyon HE,x400, 5.Tiimoérde ‘kegemsi
kemik’ benzeri osteoid iiretimi HE, x40

Tartisma

ESOS, yumusak dokunun osteoid, kemik ya da
kondroid materyal iireten malign mezenkimal
neoplazmi olarak tanimlanir. Cerrahi sirasinda
gozle ya da radyografik incelemede kemik ile
iligkisi goriilmeyen, yumusak dokuda lokalize
timorlerdir. ESOS, tim yumusak doku
sarkomlarimin %1.2’sini, osteosarkomlarin ise
%4 linden azini olusturur (1-3). ESOS, ossedz
osteosarkoma kiyasla daha yagli hastalarda
goriiliir (ortalama tan1 yas1 55). Kas ici ya da
ylizeyel lokalizasyonda, en sik goriildiigii yer
uyluk bolgesidir; bunu gluteal bolge, st
ekstremite ve retroperiton takip eder.  Meme,
deri, mesane, akciger, mediasten, dil, penis,
spermatik kord, cerebrum ve kolon ESOS’un
bildirilmis olagandis1 diger lokalizasyonlaridir
(3-13). Spesifik bir bulgusu yoktur. Tiimérler
genellikle, giderek biiyliyen yumusak doku
kitlesi ile bagvurur. Olgularin tigte birinde agri
yakinmasi da vardir. Semptomlarin siiresi
birkag  hafta-y1ll  arasinda  degiskenlik
gostermesine ragmen, sunulan olguda oldugu
gibi, ¢ogu lezyon semptomlarin baslamasini
izleyen 6-8 ay icinde ortaya ¢ikar (1). ESOS,
¢ogu ossedz osteosarkoma benzer sekilde
yiiksek dereceli histolojiye sahiptir; diisiik
dereceli ESOS olduk¢a nadirdir. Olgumuz
bildirildigi iizere yiiksek dereceli
histomorfolojik  6zellikler — gostermektedir.
Literatiirde sadece 6 olgu seklinde diisiik
dereceli ESOS olgusu bildirilmistir.

ESOS agresif bir neoplazmdir ve
hastalar baslangi¢c tanisindan sonraki 2-3 yil
icinde metastatik hastalik nedeniyle
kaybedilirler (13). Ne yazik ki olguya ait klinik



ACTA
ONCOLOGICA
TURCICA

D AOT

Olgu Sunumu

takip bilgisine ulagilamadi. Bone ve ark.’nin 26
ESOS olgusu iceren bir ¢aligmasinda, timor
boyutunun, temel prognostik faktor oldugu
belirtilmistir. Ancak Lee ve ark.’nin bir
caligmasi ile Jensen ve ark.’nin 25 olguluk
calismasinda, 5 cm’nin altindaki timor
boyutunun iyi prognoz gostergesi oldugu
gosterilememistir (2). Literatiirde, ESOS’un
gelisiminde  birka¢  predispozan  faktor
tanimlanmigtir.  Radyasyon, intramiiskiiler
enjeksiyon, travma ve tanisal amagli olarak
kullanilan ~ radyoaktif  thorium  dioxide
suclanmaktadir  (15). Travma  Oykiisii,
hastalarin %12.5-23’linde bildirilmistir.
Hastamiz sol dogumsal kalga ¢ikikli olup, bu
bulgu kronik travma lehine yorumlanabilir.
Myositis ossifikans zemininde gelisen ESOS
nadirdir. Diger tiimorler nedeniyle radyasyon
alan hastalarda gelisen cok sayida ossedz ve
ekstraossedz osteosarkom literatiirde
bildirilmistir. ESOS’un ¢ogu meme karsinomu,
uterin ve overkarsinomu, seminom, Wilms
timorii, Hodgkin hastaligi, noroblastom,
astrositom ya da retinoblastom gibi malign
neoplazmlar  nedeniyle radyoterapi alan
hastalarda  gelisebildigi  bildirilmistir  (1).
Jensen ve ark.’nin 25 olguluk ¢alismasinda da,
20 ve 22 yil dnce radyoterapi alan yiizeyel
yerlesimli  (intradermal ve  subkutandz)
osteoblastik tiimorii olan 2 hasta vardi.

ESOS, mikroskopik olarak ossedz
osteosarkomda tanimlananlara benzer
Ozellikte, fibroblastik, osteoblastik,
kondroblastik ve telenjiektatik subtiplerine
ayrilir. ESOS histolojik subtiplerinin klinik
seyir ile ilgkili oldugunu gdsteren farkl
sonuglar bildirilmistir. Chung ve Enzinger,
fibroblastik tip ESOS vakalarinin, osteoblastik,
kondroblastik ya da telenjiektazik tiplerinden
biraz daha iyi prognoza sahip oldugunu
gostermiglerdir. Lee ve ark. kondroblastik
subtipindeki olgularin, osteoblastik tipten daha
iyl prognozlu oldugunu gostermislerdir. Bone
ve ark. ise, bir ¢aligmalarinda klinik sonug ile
histolojik ~ paternin ~ korele  olmadigini
belirtmiglerdir.  Yiizeyel biiyiimeye karst
intramiskiiler biiylime paterni gibi diger
patolojik dzellikler, p53 pozitifligi gibi THK
bulgular klinik seyri anlamli bir sekilde
etkilemez. Bununla birlikte, Ki67 proliferatif
indeks degerleri %24’den ¢ok veya daha az
gorillen hastalarin  hastaliksiz sagkaliminda
anlaml fark goriilmistiir (2). Sunulan olguda
Ki67 proliferatif indeks yaklasik %30 olarak
saptanmistir, bu durumun hastaliksiz sagkalim
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olumsuz yonde etkileyebilecegi sonucuna
varilabilir.

ESOS’un IHK olarak karakteristik bir
ozelligi yoktur. Diger birgok mezenkimal
timorler gibi vimentin ile boyanirlar. Bazi
olgularda, desmin, aktin, S-100 protein, EMA
ve pansitokeratin ile fokal boyanmalar
bildirilmistir. ~ Ayrica,  osteokalsin  ve
osteonektin antikorlarinin, ossedzve ESOS
tanisinda yararli oldugu bildirilmistir (1,2).
Fanburg-Smith ve ark., ESOS’un neoplastik
hiicrelerinin %82’sinin osteokalsin
antikorlarina sensitif oldugu; bunun %91’inde
kemikten uzak  neoplastik  hiicrelerde,
%75’inde ise kemiksi tiimdr matriksinde
boyanma  oldugunu  bulmuslardir. Bu
calismalarinda, osteoblastlarin ~ %100’{iniin
osteokalsin  antikorlarmma  kars1  spesifik
oldugunu belirtmislerdir, diger hiicreler ise
nonreaktiftir. Bununla birlikte osteonektin
antikorlari, osteoblastlar i¢in spesifik degildir
(16). Jensen ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada, eger
taze timor dokusu mevcutsa, imprint
yaymalarda ya da kriyostat kesitlerde alkalen
fosfataz boyanmasimin yardimci oldugunu
vurgulamiglardir. Bu ¢alismada degerlendirilen
tiim vakalarda alkalen fosfatazin giiclii pozitif
reaksiyonu kuvvetle osteosarkomu
diisiindlirmiistiir. Bu enzimin, pleomorfik
sarkomlarda kullanildiginda ¢ok yiiksek ayirt
ettirici ozellige sahip oldugunu
vurgulamiglardir (2).

Myositis ossifikans, ossifiye lipom,
yumusak dokunun osteomu ve o0ssifiye
fibromiksoid  tlimorler, 1iyi  diferansiye
ESOS’tan ayirt edilmesi gereken benign
durumlardir. Myositis ossifikans, tipik olarak
zonal fenomen gosterir (kemik lamelleri
periferdedir, lezyon merkezine dogru gittikge
dansite azalir). lyi diferansiye ESOS ise ters
zonal fenomen gorilir (timdr merkezinde
kemik lamelleri veya osteoid, periferde ise
atipik igsi hiicreler). Ossifiye lipom, ¢ok biiyiik
boyutlara ulagabilir; fakat lipomatéz doku ve
metaplastik kemik formasyonunun birlikte
varligi ile iyi diferansiye ESOS’dan ayrilir.
Yumusak dokularin osteomunda, periferde
lokalize, arada yagli ya da hematopoietik
kemik iligi ile birlikte bulunan matiir kemik
lamellerinden olusur. Ossifiye fibromiksoid
timorler, iyi diferansiye ESOS gibi, eski bir
Oykic. ve yumusak dokuda irregiiler
kalsifikasyon seklinde ortaya cikabilir.
Histolojisinde ise, periferde kesintili reaktif
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kemik olusumu ve epiteloid hiicre yuvalari Cikar Catismasi: Yoktur

gortlir (1,13).
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