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Olgu Sunumu

Ust ektremite yerlesimli Alveolar Soft Part Sarkom:
Olgu sunumu ve literatiir gozden gecirilmesi

Alveolar Soft Part Sarcoma located at the upper extremity:

A case report and review of the literature
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Alveolar Soft Part Sarkoma, karakteristik histolojik 6zellikleri olan, tipik olarak
¢ocuk ve adélesanlarda izlenen, kétii prognozlu, nadir goriilen bir yumugak doku
tiimoriidiir. Bu tiimérler sikhkla alt ekstremite ve govdenin derin yumugak dokula-
rinda geligim gosterirler. Her ne kadar yavag bir klinik seyir izlense de ge¢ metastaz-
lar1 ile kétii bir prognoza sahiptirler. On alti yaginda kiz ¢ocugu sol kolunda sislik ve
agr1 yakinmasi ile bagvurdu. Deltoid ve biseps braki lateralis kaslar: arasinda gelismig
tiimoral gelisime cerrahi rezeksiyon uygulandi. Histopatolojik olarak, vaskulerize
fibroz septalar ile ayrilmig, genis eozinofilik/berrak sitoplazmah poligonal bi¢imli
hiicrelerin kiimelenmeler ve alveol benzeri yapilar olusturdugu neoplastik geligsim
izlendi. Tiiméral hiicrelerde MyoD1 ve CD10 immiinohistokimyasal boyamalar1 pozi-
tifti ve diyastaz rezistan PAS pozitif sitoplazmik cisimcikler goriildii. Olgumuz seyrek
goriilmesi ve beklenmeyen lokalizasyonu nedeni ile histopatolojik ve immiinohisto-
kimyasal 6zellikleri ile sunulmus ve literatiir gozden gecirilmistir. ASPS tamsi; klinik,
morfolojik, arsitektiirel bulgularin yani sira immiinohistokimyasal bulgularm birlikte
yorumlanmasi ile olasidur.

Anahtar kelimeler: Alveolar soft part sarkom, immiinohistokimya, ayirici tam
ABSTRACT

Alveolar Soft Part Sarcoma is a rare soft tissue tumor with characteristic histological
features, typically seen in children and adolescents, with bad prognosis. These tumors
often develop in the deep soft tissues of the lower extremities and body. Although they
have a slow clinical course, they have a bad prognosis with late metastases. A 16-year-
old girl applied with a complaint of swelling and pain in her left arm. Surgical resec-
tion was performed on advanced tumor growth between deltoid and biceps brachiola-
teralis muscles. Neoplastic development which polygonal cells with wide eosinophilic /
clear cytoplasm were separated histopathologically by vascularized fibrous septa in
clusters and alveolar like structures, is observed. MyoD1 and CD10 immunohistoche-
mical stains were positive for tumor cells and diastase resident PAS-positive cytoplas-
mic substances were observed in tumor cells. Our case was presented due to rare
occurrence and unexpected localization with its histopathological and immunohistoc-
hemical characteristics and literature review conducted on this subject. Establishment
of diagnosis of ASPS is possible by interpretation of immunohistochemical findings
together with clinical, morphological and architectural findings.
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GIRIS cocuklarda ve geng erigkinlerde ender goriilen bir

yumusak doku sarkomudur. Ozgiin histolojik yapis

Alveolar soft part sarkoma (ASPS), ozellikle ve iyi karakterize edilmis genetik translokasyonuna
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ragmen, tlimoriin patogenezi halen tam olarak acikla-
namamuigtir. ASPS, 1952 yilinda Christopherson ve
ark. (" tarafindan ayri bir antite olarak tanimlanmustir.
ASPS’da santral kohezyondan yoksun, poligonal
yapidaki tiimoral hiicre topluluklari psodoalveolar
yapilar olugtururlar ve tiiméral hiicrelerde PAS pozi-
tif diastaz rezistan intrasitoplazmik graniiller/cubuk
benzeri kristallerin goriilmesi karakteristiktir ¥,

Tiim yumusak doku sarkomlarinin %0,5-1’ini ¢,
pediatrik olgularda yumusak doku sarkomlarinin
%0 ,8-1,8’ini olustururlar ©7. Siklikla alt ekstremite-
lerde, bas-boyun bolgesinde yerlesimli olmakla bir-
likte; uterus, vajina, retroperiton, gastrointestinal
sistem, mesane, meme, mide ve kemik gibi viicudun
herhangi bir lokalizasyonunda gelisim gosterebilirler.
Genelde yumugak kivamli, agrisiz, yavas biiyiime
gosteren, yuvarlak-lobiile kitlesel lezyonlardir .
Ultrastriiktiirel olarak monocarboxylate transporter 1
ve CD147 iceren, intrasitoplazmik rhamboid ¢ubuk
seklinde kristaller izlenir. Molekiiler sitogenetik
calismalar ASPS’larda, X kromozomu ve 17 no.lu
kromozom arasinda dengesiz bir translokasyon
t(X;17) (p11;25) ile karakterize edilir ®. ASPS’nin
tedavisinde lezyonun tam olarak cerrahi rezeksiyonu
esastir. Kemoterapi ve radyoterapi kombine kullanil-
makla birlikte etkinligi tartigmalidir ¢®.

OLGU SUNUMU

On alt1 yasinda kiz ¢ocugu, sol kol 1/3 iist kisim-
da, yaklagik iki aydir fark edilen agrisiz sislik yakin-
masiyla bagvurdu. Yapilan muayenede bu bolgede 2
cm ¢apinda, derin yerlesimli, yaumusak elastiki kivam-
I1, semi-mobil kitlesel lezyon saptandi. Total eksize
edilen kitlenin makroskopik incelenmesinde; 2 cm
capinda, kapsiilsiiz, pembe-sar1 renkli, yer yer kana-
mali sahalar iceren solid nodiiler yapida lezyon
goriildii. Mikroskopik olarak, vaskiiler yapidan zen-
gin fibrokollagen bir zeminde, ince duvarli vaskiiler
kanallar ile ayrilmig, alveol benzeri yapilarin da dik-
kati cektigi, atipik hiicre adalarindan olugsmus tiimo-
ral gelisim izlendi (Resim 1). Tiimoral hiicreler,
genelde genis eozinofilik graniiler, bir kism1 ise ber-

v o L o8

Resim 1. (H&Ex200): Mikrovaskuler yapilardan zengin, fibroz bir
stroma icerisinde, solit ve alvrolar yapilardan olusan tiimoral gelisim
izlenmektedir.

Resim 2. (H&Ex400): Genis sitoplazmali, bir kisminin niivecigi belir-
gin, pleomorfik yapida tiimoéral hiicreler alveol benzeri yapilar olus-
turmustur.

Resim 3. (PASx400): PAS pozitif diastaza direncli intrasitoplazmik
cubuk seklinde kristaloidler.
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rak sitoplazmali olup, santral yerlesimli, eozinofilik
niivecikleri belirginlesmis ve vezikiile niiveye sahip-
tiler (Resim 2). Hiicre sitoplazmalarinda PAS pozitif
diastaz rezistans ince graniiler materyal ve ¢omak
yapilar (Resim 3).
Immiinohistokimyasal boyamalarda, MyoD1 sitop-
lazmik pozitif (Resim 4), CD10 fokal sahalarda pozi-
tif, aktin, desmin, S 100, pankeratin, EMA, CK7,
CK20, CEA, Vimentin ve inhibin boyama sonuglar1
negatif olarak degerlendirildi.

benzeri izlendi

Resim 4. (MyoD1 x200): Intrasitoplazmik pozitif boyanma izlenmek-
tedir.

TARTISMA

ASPS son derece nadir tiimorlerdendir. Tiim
yumusak doku tiimérlerinin yaklagik olarak %0,5-
I’ini ©¥, pediatrik olgularda ise yumusak doku sar-
komlarmin %0,8-1,8’ini ¢7, pediatrik rabdomiyosar-
kom dis1 olgularin ise %5’ini olustururlar ©. ASPS’lar
hakkinda yayinlanmis raporlarin ¢ogunlugu olgu
sunumlar1 ve kii¢giik serilerden ibarettir. ASPS olgula-
r1 cogunlukla gen¢ adult ve ergenlerde goriiliir.
Gozlemcilerin bildirdigi tan1 alan olgularda goriilme
yagt 3-75 arasinda degismektedir, ortalama yas
22-27°dir ve bu olgularin %51-65’i kadindir 481D,
Cocuk ve genclerde en sik bas ve boyun bolgesinde
saptanirlar. Yetigkinlerde ise siklikla ekstremiteler,
govde, bas-boyun ve retroperitonda kas ve yumugak
dokularda izlenmekle birlikte, kemik, uterus, vajina,
gastrointestinal sistem, retroperiton, meme, pulmo-
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ner venler, orbita gibi lokalizasyonlarda da bildiril-
migtir @410,

Tipik olarak agrisiz, yavas biiyliyen, yumusak
doku kitlesi seklinde bulgu verirler. Nadiren tiimoriin
lokalizasyonuna bagl olarak fonksiyonel bozukluga
neden olabilirler. Tiimoriin zengin vaskiiler yapisi
nedeniyle uzak metastaz oran1 yiiksektir. Yayilimlarini
tipik olarak hematojen yolla yaparlar, bolgesel lenf
nodu yayilim orani %2 olarak rapor edilmistir ©.
Hastalarin yaklasik %?20’sinde tani sirasinda, tedavi
almis hastalarin takibinde ise yaklasik %80’ninde,
daha fazla akcigerlere olmak iizere merkezi sinir sis-
temi, kemik, karaciger ve nadiren de meme gibi
bagka bolgelere metastaz bildirilmektedir @81,
ASPS kotii prognozlu olarak kabul edilmekle birlik-
te, literatiirlerde prognostik faktorler ile ilgili az sayi-
da bilgi mevcuttur. Lieberman ve ark. !V 2-y1l, 5-y1l,
10-y1l ve 20-yillik sagkalim oranlarint %87, %62,
%43 ve %18 olarak bildirmiglerdir. Benzer bir sekil-
de Ogose A. ve ark. ® tarafindan 5,10 ve 15 yillik
yiullik sag kalim oranlarin1 %56, 23 ve 15 olarak rapor
edilmistir. Literatiirde prognozu belirleyici faktorler
olarak 5 cm {iizerindeki primer tiimér ¢api, cocukluk
cag1 disindaki yas donemi, bas-boyun bolgesi disi
anatomik lokalizasyonu, AJCC stage ve cerrahi
rezeksiyon sonrasinda cerrahi sinir pozitifligi tizerin-
de durulmaktadir “71V.

ASPS etyopatojenezi tartismalidir. Radyoterapi
sonrast gelisen olgular bildirilmekle birlikte, etiyolo-
jisi bilinmemektedir. ik arasticilar graniiler hiicreli
timorlere benzerligi nedeniyle, hiicre kokeninin
Scwann hiicresinin olabilecegini diistinmiislerdir.
Paragangliomalar ile iligkili olabilecegi, myogenin ve
MyoD1 gibi ¢izgili kas diferansiasyonunun erken
doneminde ekspresse edilen proteinler gibi gesitli
belirleyicilerin kullanilmasi ile myogenik orijini ileri
stiren caligmalar yaninda negatif yonde sonuclanan
caligsmalarda bildirilmig olmakla birlikte, hiicre kdke-
ni ve gelisim mekanizmasi bilinmemektedir ©919.
Giintimiizde ASPS’lar “belirsiz tip malign yumusak
doku tiimorleri” kapsaminda kategorize edilir.

Molekiiler sitogenetik calismalar ASPS’larda, X
kromozomu ve 17 no.lu kromozom arasinda dengesiz



B. Erdogan ve ark., Ust ektremite yerlesimli Alveolar Soft Part Sarkom: Olgu sunumu ve literatiir gizden gecirilmesi

bir translokasyon t(X;17) (p11;25) ile karakterize
edilir .

Patolojik makroskopik degerlendirmede tiimor,
gri-sar1 renkte, degisen sertlikte kirilgan olabilmekte-
dir. Tipik olarak iyi sinirlidir, ancak kapsiil tanimlan-
mamustir. Kesit ylizeyi genellikle hemoraji ve nekroz
alanlart ile beyazdan bronza, griden kirmizi renge
degisen goriinlimdedir. Siklikla genis kivrintili
damarlar ile ¢evrelenmistir. Makroskopik olarak iyi
sinirli goriilmekle birlikte, mikroskopik olarak komsu
dokulara infiltratif olabilir. Tlimor hiicreleri fibroz
trabekiiller ile ayrilmig, yuvarlak ya da poligonal
hiicrelerden olugsmus uniform goriiniimde hiicre yuva-
lanmalarindan olugsmustur. Hiicre yuvalanmalarinin
her biri digerinden, ince duvarli, tek katli endotel ile
doseli, siniizoidal vaskiiler kanallar ile ayrilmigtir.
Dilate yapidaki, ince duvarlt damarlar hemanjioperi-
sitoma benzeri patern goriiniimiinii verebilir. Tiimoral
hiicreler biiyiiklik bakimindan kii¢iik farkliliklar
gostermekte olup, hiicre sinirlar1 ayirt edilir. Abondan
graniiler, eozinofilik bazen de vakuole sitoplazmali,
bir ya da daha fazla vezikiiler niikleusu ve kiigiik
niikleoluslari izlenir. Mitoz nadirdir. H&E kesitlerin-
de siklikla hiicrelerde, eozinofilik kristaller ya da
comak benzeri inklizyonlar, silik bir sekilde izlenir.
Karakteristik olarak PAS (Periodic Acid-Schiff)
boyamasinda intrasitoplazmik glikojen pozitifligi
olgularin hemen tamaminda, PAS pozitif diastaza
direnc¢li rhomboid ya da ¢omak benzeri yapilar olgu-
larin %80’inde izlenebilir. ASPS’da tiimor paranki-
mini olusturan hiicrelerin tipik olarak vimentin, kas
spesifik aktin, desmin ile reaktif oldugu belirtilmis

olsa da @ farkli caligmalarda nonspesifik bu antikor-
larin degisen oranlarda (%30-50) immiinoreaktif
olabilecegi bildirilmistir "%V sitokeratin, EMA,
noroflamentler, GFAP, serotonin, sinaptofizin ile
reaktif degildir. Nadiren S100 protein ve NSE ile
pozitif boyanma gosterebilirler. Baz1 aragtirmacilar
MyoD1 ile sitoplazmik boyanma rapor etmistir.
Myogenin genellikle negatiftir ¢1%D,

Ultrastriiktiirel olarak tiimor hiicreleri, ¢cok sayida
mitokondri, belirgin endoplazmik redikulum, gliko-
jen ve iyi gelismis Golgi cisimciklerini icerirler.
Rhomboid, rod benzeri ve spikiiler kristallerin kafes
benzeri goriiniimii karakteristiktir. Sagilmis halde
elektorondens graniiller izlenir -1V,

ASPS’un ayirici tanisinda, paraganglioma, renal
hiicreli karsinom, malign melanoma, hepatoselliiler
karsinom ve adrenal kortikal karsinomlar diisiiniil-
melidir. Malign melanom ve renal hiicreli karsino-
mun (primer/metastatik) histopatolojik goriiniimleri
ASPS ile benzerdir, ancak bu tiimoérlerde PAS pozitif
kristal materyaller izlenmez ve HMB45 ve EMA
pozitiftir. EMA nadiren ASPS’larda rapor edilmistir,
ancak HMB45 pozitifligi
Hepatoselliiler karsinomda tiimoral hiicrelerin niive-

rapor edilmemistir.

cikleri belirginlesmis ve siklikla intraniikleer psodo-
inkliizyonlar icerirler. Safra pigmenti izlenebilir.
Hep-Parl (hepatocyte parafin 1) pozitifligi hepato-
selliiler karsinomda pozitiftir, ASPS’da rapor edilme-
migtir. Adrenokortikal karsinomlarda tipik olarak
niikleer hiperkromazi ve mitotik aktivite artis1 izlenir.
Inhibin, calretinin, synaptophysin ve melan-A ayirici
tanida yardimci olabilir. ASPS ve Renal hiicreli kar-

Tablo 1. Alveolar Soft Part Sarkoma (ASPS) ayiric1 tanisinda kullanilan immiinohistokimyasal boyamalar.

EMA HMB-45 Melan-A S100 Pankeratin Hepparl
ASPS - - - +/- - -
Paraganglioma - - -/+ + -/+ -/+
Melanoma - + + + - -+
Granuler hiicreli timor - - - + - -
Renal hiicreli karsinom + - - +/- + -
Hepatoselliiler karsinom +/- - - - + +
Adrenal kortikal karsinom - - + - -+ [+

Zarrin-K, Kim S. Kaye’nin (3) yaymundan alinti yapimustir. (1) Immunoreaktivite negatif olarak diisiiniiliir, ancak %5-30 olguda pozitif
olabilecegi rapor edilmistir. (+) olarak isaretlenen tiim belirtecler, test edilen olgularin %78’inden fazlasinda rapor edilmistir.
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sinomlar da intrasitoplazmik glikojen goriilebilir,
ancak paraganliomlar ve graniiler hiicreli tiimorde
goriilmez. Ayrica graniiler hiicreli tiimorlerde, granii-
ler olarak izlenen sitoplazma S100 ile kuvvetli pozitif
reaksiyon verir @ (Tablo 1).

Olgumuzda, vaskiiler yapidan zengin fibrokolla-
gen bir zeminde, ince duvarl vaskiiler kanallar ile
ayrilmig, alveol benzeri yapilarin da dikkati cektigi,
atipik hiicre adalarindan olugmus tiiméral gelisim
izlendi. Tiimoral hiicreler, genelde genis eozinofilik
graniiler, bir kismi ise berrak sitoplazmali olup, sant-
ral yerlesimli, eozinofilik niivecikleri belirginlesmis
vezikiile niiveye sahipti. Hiicre sitoplazmalarinda
PAS pozitif diastaz rezistans ince graniiler materyal
ve comak benzeri yapilar izlendi.
Immiinohistokimyasal boyamalarda; MyoD1 sitop-
lazmik pozitif, CD10 fokal sahalarda pozitif saptan-
di. Bu tiimorlerde MyoD1 niikleer pozitiflik konfirme
edilememis olmakla birlikte, olgumuzda oldugu gibi
sitoplazmik boyanma paterni bildirilen yayinlar mev-
cuttur . Gomez JA ve ark. ¥ bu reaksiyonun belir-
lenememis bir sitoplazmik antijene karsi capraz
reaksiyon olabilecegini diisiiniirler. Fokal sahalarda
CD10 pozitif reaksiyonu beklenmeyen bir durumdur,
ancak Nabirajan A ve ark. ? akcigerde metastatik
ASPS olgusunda CD10 pozitifligi tanimlamig ve
renal hiicreli karsinom ile ayrimina dikkat ¢cekmigler-
dir. Olgumuzda, Pankeratin, EMA negatifligi ve ult-
rasonografik olarak renal kitle saptanmamasi iizerine
renal hiicreli karsinom ekarte edildi. ASPS’larda
Vimentin ile %30-50 olguda reaktif olabilecegi bildi-
rilmektedir 9. Mevcut histomorfolojik, histokimya-
sal ve immiinohistokimyasal bulgular1 ile olgu ASPS
olarak yorumlandi. Nadir lokalizasyonu nedeniyle
yayina deger bulundu.

Sonug olarak, ASPS’a nadir goriilen, on yillardir
edinilmig klinik tecriibeye ragmen, hizla biiyiiyen ve
tedavi edilmesi zor malignitedir. Karakteristik histo-
patolojik ve ultrastriiktiirel bulgularina ragmen, his-
togenezisi tartismali ve davranigt belirsiz tlimorler-
dendir. ASPS’un tanisinda morfolojik goriiniim esas
olmakla birlikte, immiinohistokimya ve molekiiler
genetik arastirmalar kombine kullanilabilir.
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