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Ekstremite yerlesimli alveoler yumusak doku sarkomu:
Dort olgunun degerlendirilmesi

Alveolar soft part sarcoma of the extremities: an evaluation of four cases
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Bu yazida, klinigimizde alveoler yumusak doku sarkomu
tanisiyla tedavi edilen dort olgu (3 kadin, 1 erkek; ort. yas
40; dagilim 20-56) sunuldu. Tutulum bélgeleri sirasiyla
sol kol, sag dirsek, sag tibia ve sol uyluk idi. Ttim hastalar
kitle yakinmasiyla bagvurdu. ki olguda tan1 kondugu anda
akciger metastazi saptandi. Tiim hastalara uygulanan man-
yetik rezonans goriintiilemede T - ve T -agirlikli kesitlerde
hiperintens sinyal karakteri gosteren ve heterojen kontrast
tutan yumusak doku kitlesi saptandi ve tani biyopsi ma-
teryalinin histopatolojik incelemesi ile kondu. Olgularin
tamamina kemoterapi, li¢ olguya da cerrahi tedavi uygu-
land1. Sol kol ve sag dirsek tutulumlu olgular ilk ti¢ yil
icinde kaybedildi. Sol uyluk tutulumu olan hastada sekiz
yillik takip stiresi sonunda akciger ve beyinde metastaz
gelisti. Tibia tutulumu olan hastanin ise 10. ay takibinde
sorunu yoktu.

Anahtar sézciikler: Timdr metastazi; sarkom, alveoler soft part/
tedavi/cerrahi; yumusak doku neoplazileri/patoloji.

We presented four patients (3 women, 1 man; mean age 40
years; range 20 to 56 years) who had alveolar soft part sar-
coma in the left arm, right elbow, right tibia, and left thigh,
respectively. All the patients presented with a mass. Two pa-
tients had lung metastasis at the time of diagnosis. T - and
T,-weighted magnetic resonance images of all the patients
showed a soft tissue lesion with hyperintense signal changes
and heterogeneous contrast enhancement. Diagnoses were
made by histopathologic examination of biopsy samples. All
the patients received chemotherapy. Surgical resection was
performed in three patients. Two patients with involvement
of the left arm and right elbow died within three years after
diagnosis. One patient with involvement of the left thigh de-
veloped lung and brain metastases at the end of postoperative
eight years. One patient with tibial involvement remained
disease-free during 10 months of follow-up.

Key words: Neoplasm metastasis; sarcoma, alveolar soft part/thera-
py/surgery; soft tissue neoplasms/pathology.

Alveoler yumusak doku sarkomu (AYDS) nadir
goriilen tiimorlerdendir; tiim yumusak doku sar-
komlarinin %0.5-%1’ini olugturur.!! Genellikle 15-
35 yaslar1 arasinda ve yavag biiytiyen agrili kitleyle
ortaya ¢ikar."! Cocuklarda %0.8-1.8 oraninda gorii-
lir."” Dil, uterus, mide, vajina, kemik ve damarlar-
dan sakruma kadar viicudun herhangi bir yerinde
ortaya ¢ikabilir ve cogunlukla da gévde ve ekstremi-
telerde goriiliir.*7) Metastaz orani sik olup genellik-
le akciger, beyin, kemik ve lenf nodlarina metastaz
yapar.?#!

Tiimor damarsal agidan zengindir; bazen klinik
olarak {iftiriim duyulabilir.! Bu gibi durumlarda ar-
teriyoven6z malformasyonlar ile karigabilir. Mikros-
kobik olarak, ttimor hiicrelerinin etrafinda ¢cok sayida
vaskiiler kanallar bulunur.¥’ Tiimériin makroskobik
goriintiisii yuvarlak veya lobiile yamusak kitle seklin-
dedir; sari-beyaz arasi bir renkte izlenir."” Isik mik-
roskobundaki poligonal hiicreli, kapillerle cevrili,
alveolleri andiran goriintii karakteristiktir.””! Elektron
mikroskobunda AYDS hiicreleri, sitoplazmalarinda
elektrodens poligonal tipik kristaller icerir."
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Bu tiimorlerin primer olarak kemikten de gelige-
bilecegi one siiriilmekle birlikte,'” kas kokenli ola-
bilecegini 6ne siiren immiinhistokimyasal calismalar
da vardir." Molekiiler ¢aligmalarda spesifik kromo-
zomal translokasyon gosterilmigtir.!'>!%!

Metastaz yapmamis tiimorlerde cerrahi, tedavinin
temelini olugturur. Adjuvan radyoterapi ve kemotera-
pi lokal kontrolii saglamada ve metastaz varliginda
kullanilan seceneklerdir.

Lieberman ve ark.® 91 olguda iki yillik sagkalim
oranini %77, bes yillik sagkalim oranin1 %60 olarak
bildirmislerdir.

Bu yazida, Mart 1986-Aralik 2006 tarihleri ara-
sinda klinigimizde yumusak doku sarkomu tanisiyla
tedavi edilen yaklagik 300 olgu icinde AYDS sapta-
nan dort olgu sunuldu.

Olgu sunumu

Olgu 1 - Otuz dokuz yasinda erkek hasta, yakla-
stk bir aydir sol kol posteriorunda var olan kitle ve
agr1 yakinmalariyla bagvurdu. Diiz grafide humeru-
sun proksimal-lateralinde yumusak doku golgesi iz-
lendi. Manyetik rezonans goriintiilemede (MRG), sol
humerus orta-iist posterolateral kesiminde kemige in-
vazyon yapmayan, T - ve T -agirlikl1 kesitlerde hipe-
rintens sinyal karakteri gosteren ve heterojen kontrast
tutan 8x11x15.5 cm’lik bir kitle saptandi. Akciger
bilgisayarl1 tomografisinde (BT) yaygin akciger me-
tastazi vardi. Ince igne aspirasyon biyopsisinde, ka-
piller kesitleri arasinda alveoler c¢ati olusturan, genis
poligonal eozinofilik sitoplazmali timor hiicreleri g6-
riildii. Histopatolojik olarak yiiksek dereceli AYDS
tanist konan hastaya dort kiir kemoterapi uygulandi
(ilk kir ifosfamid 1.8 gr/m?, 5 giin; adriamisin 25
mg/m?, 3 giin; diger kiirlerde endoksan 750 mg/m?,
1 giin; vinkristin 1.5 mg/m?, 1 giin; dakarbazin 250
mg/m?, 5 giin). Cerrahi tedavi agisindan gecikmis
olarak kabul edilen hasta ilk tanidan sekiz ay sonra
kaybedildi.

Olgu 2 — Kirk alt1 yasinda kadin hasta, sag dir-
sek tistlinde yaklagik bir yildir var olan agrisiz kitle
yakinmasiyla bagka bir merkeze bagvurmustu. Diiz
grafide patoloji saptanamayan hastanin MRG tetki-
kinde dirsek posteriorunda olekranon fossaya uzanan
2x3x5 c¢m boyutlarinda, T - ve T -agirlikl1 kesitlerde
hiperintens karakterli ve heterojen kontrast tutan lez-
yon saptanmigti. Hastaya acik biyopsi yapilip AYDS
tanist konmus ve daha sonra lezyon eksize edilmisti.

Ameliyat sonras1 donemde kemoterapi ve lokal rad-
yoterapi uygulanan hastada bir yil sonra niiks gelis-
misti. Ikinci ameliyat materyalinin incelenmesinde
cerrahi sinirda tiimor hiicrelerine rastlanarak hasta
klinigimize sevk edildi. Yapilan tetkiklerde uzak me-
tastaz saptanmamasi lizerine hastaya cerrahi tiimor
eksizyonu ve latissimus dorsi rotasyon flebi uygu-
land1. Patolojik incelemede cerrahi sinirda tiiméral
hiicreye rastlanmadi. Merkezimizde yapilan ame-
liyattan yedi ay sonra lokal niliks saptanan hastaya
tekrar cerrahi girisim uygulanarak tiimor marjinal
siirdan ¢ikarildi. Ug ay sonraki kontrollerde tekrar
niiks ve latissimus dorsi pedikiilliniin oldugu bolgede
lenf nodu metastazi saptanmasi iizerine hastaya omuz
dezartikiilasyonu Gnerildi. Bu 6neriyi kabul etmeyen
hastaya tekrar marjinal cerrahi girisim ve alt1 kiir
adjuvan kemoterapi uygulandi (ifosfamid 2 gr/m?, 3
giin; adriamisin 25 mg/m?, 3 giin). Merkezimize bas-
vurduktan 27 ay sonra yaygin akciger metastazlari
nedeniyle hasta kaybedildi.

Olgu 3 — Yirmi yaginda kadin hasta, sag tibia 6n
yliztinde {i¢ aydir var olan kitle ve agr1 yakinmasiyla
klinigimize bagvurdu. Diiz grafide, tibia diyafizinde
kortekste harabiyet ve genislemeye neden olan yakla-
stk 4x2 cm’lik lezyon saptandi (Sekil 1). Bilgisayarli
tomografide, kortekste diizensizlik ve harabiyete yol
acan yaklasik 60 mm uzunlugunda kitle saptandi.
Kruris MRG incelemesinde, sag tibia orta kesimde
4 cm’lik segmenti tutan, intravenéz kontrast mad-
de sonrasi hafif kontrast artig1 gosteren, T “de hipo,
T,’de hiperintens intramediiller lezyon ve kruris 1/3
proksimal posteriorda yaklagik 8x5x3.5 cm'’lik, T - ve
T,-agurlikli kesitlerde hiperintens, oncelikle heman-
jiyomu diistindiiren kitle saptandi (Sekil 2). Akciger
BT’de multipl metastazlar saptanan hastaya histo-
patolojik tan1 amaciyla tibiaya agik biyopsi yapildi.
Histopatolojik inceleme sonrast AYDS tanist konan
hastaya, ayn1 taraf gastroknemius kasi icinde MRG
incelemesinde hemanjiyom olarak diigiiniilen lezyona
da tru-cut biyopsi yapildi. Bu lezyonun histopatolojik
tanisinin da AYDS ¢ikmasi tizerine, primer odagin
yumusak dokudaki lezyon oldugu, tibiadaki lezyonun
ise metastaz oldugu kabul edildi (Sekil 3). Iki kiir ne-
oadjuvan kemoterapi uygulandi. (ifosfamid 3150 mg/
giin, 1 giin; mesna 3150 mg/giin, 5 giin; adriamisin 44
mg/giin, 3 giin). Iki ay sonra, yumusak doku kitlesi
marjinal sinirdan cerrahi olarak ¢ikarilarak histopa-
tolojik olarak AYDS tanis1 dogrulandi. Ug hafta son-
ra ikinci bir ameliyatla tibiaya genis sinirdan timor
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Sekil 1. On-arka tibia grafisinde kortekste harabiyet ve
ekspansiyona yol acgan litik karakterli kitleye ait
gdruntu.

rezeksiyonu, intramediiller ¢ivileme ve ¢imentolama
yapildi. Mikroskobik incelemede cerrahi sinirda tii-
moral hiicreye rastlanmadi. Hastaya medikal onkoloji
boliimii tarafindan sekiz ay siireyle imatinib 3x100
mg tedavisi uygulandi. Ameliyat sonrasi 10. ay taki-
binde hastanin sorunu yoktu.

Olgu 4 - Elli alt1 yaginda kadin hasta, sol uyluk
anteriorunda yaklagik bir aydir var olan kitle yakin-
mastyla klinigimize bagvurdu. Diiz grafide patolojik
bulguya rastlanmadi. MRG’de uyluk anteromedialin-
de 10x8x6 cm boyutlarinda, kemige invazyon yapma-
yan, T - ve T, -agirlikli kesitlerde hiperintens sinyal
ozellikleri gosteren yumusak doku kitlesi saptandi.
Yapilan acik biyopsi sonucunda AYDS tanisi konan
hastada uzak metastaz saptanmadi. Genis rezeksiyon
yapilan hastaya ameliyattan sonra dort kiir kemotera-

Sekil 2. (a) Yag baskili T, koronal kesitlerde sa§ tibia
cisminde intramedliller yerlesimli, yaklasik 4 cm
kraniokaudal boyutlu, hiperintens lezyon izleni-
yor. (b) Tibia proksimali ve posteriorunda gastrok-
nemius kasi i¢erisinde hiperintens lezyon ve Ulizerin-
deki sinyalsiz, kivrintil damar yapilari gértilmekte.

pi uygulandi (ifosfamid 2 gr/m?, 5 giin; adriamisin 25
mg/m?, 3 giin). Sekiz yillik takip stiresi i¢inde lokal
niiks ve metastaz gelismemesine karsin, son kontrol-
de akciger ve beyinde metastaz saptandi. Hasta baska
bir merkeze giderek takibimizden cikti.



Glnay ve ark. Ekstremite yerlesimli alveoler yumusak doku sarkomu: Dért olgunun deg@erlendirilmesi 329

Sekil 3. Kapiller kesitleri arasinda alveoler ¢ati olugturan

genis poligonal eozinofilik sitoplazmali tim&r htic-
releri izleniyor (H-E x 400).

Tartisma

Alveoler yumusak doku sarkomu oldukg¢a nadir g6-
riilen bir yumugak doku sarkomudur. Daha ¢ok geng
yaslarda ortaya ¢ikar ve kadinlarda daha ¢ok gortiliir.!"
Yetigkinlerde ekstremitelerde (6zellikle alt ekstremi-
te), cocuklarda bas ve boyun bolgesinde daha siktir.!"
Ogose ve ark.'” bu tiimdrlerin yaklagik %10’unun pri-
mer kemik tiimori olarak da ortaya cikabilecegini bil-
dirmiglerdir. Olgularimizin ti¢ti 30 yagin tizerinde idi;
tigli kadind1. Tiimor ikisinde alt ekstremitede, ikisinde
uist ekstremitede ortaya ¢cikmusti.

Bagvuru nedeni genellikle kitle ve agridir ve yavas
biiytiyen bir tiimér oldugu i¢in 6nemli bir kisminda
tan1 kondugunda metastaz saptanir.! Olgularimizin
dordiinde kitle, ikisinde ek olarak agr1 yakinmasi vardi.
Iki olguda tan1 sirasinda akciger metastazi saptandi.

Diiz grafide nadiren yumusak doku gélgesi ve
kalsifikasyon goriilebilir.™¥  Kemigin etkilendigi
durumlarda ise harabiyet goriilebilir. Uglincii olgu-
muzda diiz grafide tibiadaki metastaza bagli olarak
korteks ekspansiyonu ile harabiyet goriildii (Sekil 1).
Ik olguda ise yumusak doku gélgesi izlendi. Bilgi-
sayarli tomografide kemik harabiyeti, santral nekroz
ve zengin damarsal yapi nedeniyle kontrast tutulu-
mu goriiliir."? Ugiincii olguda, diiz grafide kemikte
harabiyete neden olan lezyonun ayrintili incelenme-
si icin BT ye basvuruldu. Burada kortekste incelme
ve harabiyete neden olan, malign karakterli olarak
yorumlanan lezyon goriildi. Agresif yapisindan do-
lay1 radyolojik incelemede lezyon etrafinda skleroz
ve periost reaksiyonu beklenmez.!"®! Radyolojik ayi-
ric1 tanida lenfoma, plazmasitoma, Ewing sarkomu,

malign fibr6z histiyositom gibi kemigin diger agre-
sif lezyonlar1 da akilda tutulmalidir. Olgularimizda
yumusak dokulardaki lezyonlarin degerlendirilmesi
icin MRG tercih edildi. Alveoler yumusak doku sar-
komu hem T - hem T -agirlikl1 kesitlerde artmig sin-
yal ozellikleri gésterir ve bu yoniiyle hemanjiyomlar
ile karigabilir.'”? Damarsal yapilara ait diigiik sinyal
alanlarinin (flow voids) olmasi ve gadolinium veri-
lerek alinan gortintiilerde heterojen kontrast tutulu-
munun olmasit AYDS nin diger MRG o6zellikleridir.
Diigiik sinyal alanlari, arteryel yapisinin 6n planda
olmasindan dolayr AYDS’de hemanjiyoma gore daha
belirgindir. Olgularimizda, hem T - hem T -agirlikl1
kesitlerde heterojen hiperintens sinyal karakteri iz-
lenmesi, diisiik sinyal alanlarinin olmasi ve heterojen
kontrast tutulumu dikkat cekici 6zelliklerdi. Ayirici
tanida T -agirlikl kesitlerde hiperintens sinyal ozel-
likleri goOsteren berrak hiicreli sarkom, metastatik
melanom, liposarkom, hemorajinin eslik ettigi yumu-
sak doku tlimorleri de akilda tutulmalidir. Fakat, bu
tiimdrlerde diisiik sinyal alanlar1 goriilmez.!"”! Ayrica
BT’de, hemanjiyomdan farkli olarak, AYDS’de peri-
ferik kontrast tutulumu ve santral nekroz goriilebilir.
Tiimoriin uzak metastazlarinin ve kemige invazyo-
nunun degerlendirilmesi i¢in sintigrafik yontemler de
kullanilabilir.!'®

Alveoler yumusak doku sarkomu histopatolojik
olarak alveolar rabdomiyosarkom, paraganglioma,
metastatik renal hiicreli karsinom, metastatik hepa-
toseliiler karsinomlar ve endokrin neoplazileriyle ka-
risabilir.'*1°2% Histopatolojik incelemede poligonal
hticreli, kapillerle ¢evrili, alveolleri andiran goriinti
karakteristiktir.”! Malign melanom, graniiler hiicreli
tiimdr, paraganglioma ve alveoler rabdomiyosarkom
da histolojik olarak alveoler goriintii verebilir. Tani
glicliigli durumunda elektron mikroskobunda tipik
kristallerin goriilmesi ve tiimor cesitlerine yonelik
immiinhistokimyasal caligsmalar yararli olabilir. Al-
veoler yumusak doku sarkomunun tanisina yonelik
cesitli epitelyal, noral ve kas ile ilgili immiinhisto-
kimyasal parametreler aragtirilmakla birlikte spesifik
bir belirte¢ bildirilmemisgtir.?!

Alveoler yumusak doku sarkomu genelde akciger,
beyin ve cevre kemiklere metastaz yapar. Beyin ve
akciger metastazlari disinda, g6giis duvari, retroperi-
toneum, karaciger, dalak gibi yerlerde de metastazlar
gosterilmistir.®) Hastalarin %40’ 1inda tan1 kondugun-
da akciger metastazi bildirilmistir.® Literatiirde pa-
rotis bezindeki tlimoriin cerrahi tedavisinden 35 yil



330

Acta Orthop Traumatol Turc

sonra akciger metastazi bildirilmis ve ge¢ metastaz-
lara dikkat ¢ekilmigtir.'"

Lokalize AYDS tedavisindeki en 6nemli adim
tiimoral dokunun mikroskobik a¢idan cerrahi sinirlar
temiz olacak sekilde ¢ikarilmasidir.”’ Adjuvan kemo-
terapi ve radyoterapi tedavide kullanilmakla birlikte
etkinlikleri tartismalidir.’*1%!

Prognostik faktorler agisindan, tani aninda metas-
taz olmasi, tlimoriin 5 cm’den biiyiik olmasi ve timo-
riin oldugu tarafta kemik tutulumu olmasi en 6nemli
kotii prognostik faktorlerdir.*'! Capi 5 cm’den kiigtik
tiimorlerde 5, 10, 15 yillik sagkalim oranlari sirastyla
972, %65 ve %65 iken, ¢cap1 5 cm’den biiyiik tiimor-
lerde bu rakamlar %46, %9, %0 olarak bildirilmis-
tir.'% [k tan1 aninda metastaz saptanmayan hastala-
rin 5, 10, 15 yillik sagkalim oranlar1 %81 iken, tani
kondugunda metastazi olan hastalarin beg yillik sag-
kalim oran1 %46, 10 yillik sagkalim oran1 %0 olarak
bildirilmistir."”! Yas, cinsiyet, primer tiimdriin yerle-
siminin prognozu etkilemedigi bildirilmistir.""

Ekstremite yumusak doku sarkomlarinda lokal
kontrolii saglamada mikroskobik cerrahi sinirin te-
miz olmasi ¢ok 6nemlidir.?* Alveoler yumusak doku
sarkomunda lokal niiks %20’lere kadar ¢ikmaktadir.®
Sherman ve ark.””! AYDS’li alt1 hastada radyoterapi
ile cok iyi lokal kontrol saglamiglar ve rutin olarak
radyoterapi uygulanmasi gerektigini belirtmiglerdir.
Ogose ve ark.'" ise radyoterapinin yetersiz cerrahi
sinir1 olan hastalarda diisiiniilmesi gerektigini bildir-
miglerdir. Genel kabul edilen goriise gore, radyotera-
pi ve kemoterapinin prognoz iizerine anlamh etkileri
yoktur.}4824231 Qlgularimizdan sadece ikincisine lo-
kal radyoterapi uygulanmasina ragmen yeni niiksler
ortaya ¢ikmuistir.

Sonug olarak, bircok tiimor tipinde oldugu gibi
AYDS’de de cerrahiden 6nce biyopsi yapilarak tani
konmasi ve planli cerrahi girisim yapilmasi, daha son-
ra olusabilecek hayati komplikasyonlarin 6nlenmesi
acisindan ¢ok 6nemlidir. Bu sarkom tiiriinde, taninin
metastaz gelismeden Once konmasi ve mikroskobik
cerrahi sinir temiz olacak sekilde tlimoriin rezeke edil-
mesi tedavideki bagar1 sansini artirmaktadir.
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