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Yumusak doku sarkomlarinda ayirici tani

Differential diagnosis of soft tissue sarcomas
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Yumusak doku sarkomlarinin ayirici tanisi zor ve karmasik-
tir. Tani surecinin saglkli yirtimesi giiclii bir is birligi ile
mimkiindiir. Kas iskelet sistemi tiimorleri alaninda uzman
hekimlerin katilimiyla olusan multidisipliner timor konsey-
leri bu bakimdan biiyik 6neme sahiptir. Konseyler klinik,
goruntileme ve histopatolojik agidan detayli degerlendirme
imkani saglar. Ozellikle ortopedik onkologun klinik bulgulari
radyolog ve patolog agisindan yol gosterici nitelikte oldugu
icin cok kiymetlidir ve tani siirecinin ilk basamagidir. Bununla
birlikte, cagimizin sundugu imkanlar dogrultusunda gorintu-
leme teknolojisinin gelismesi ve patoloji alaninda uygulamaya
giren pek cok yenilik ayirici tanida bize yeni firsatlar sunmus-
tur. Son yillarda 6zellikle molekdler patoloji alaninda dikkat
ceken gelismeler olmus ve arastirmacilar ytizlerce molekiiliin
yumusak doku kanserleri ile baglantisini ortaya ¢ikarmistir.
Bu sayede polimeraz zincir reaksiyonu (PCR), in-situ hibridi-
zasyon (ISH), floresan in-situ hibridizasyon (FISH), ribonukleik
asit (RNA) dizilimi ve deoksi ribonukleik asit (DNA) dizilimi gibi
tekniklerin kullanildigi molekdiler yontemler geleneksel pato-
loji acisindan tamamlayici nitelikte olmustur. Bu gelismeler
bir taraftan yumusak doku kanserlerini daha iyi tanimamizi ve
dogru teshis etmemizi saglarken, diger taraftan da karsimiza
ayirici tani zenginligi ¢ikarmistir.
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Diinya Saglik Orglti tarafindan yapilan siniflan-

dirmada pek ¢ok grup ve alt grup belirlenmistir.
Buna gore her timoriin 6zellikle histopatolojik agidan
karakteristik 6zellikleri tanimlanmistir. Ancak yumusak
doku sarkomlarn pek c¢ok noktada benzer ozellikler
sergilemekte ve tanida gri alanlar olusturmaktadir. Bu
durum ayirici tanida zorluk ve karmasa ortaya ¢ikar-
maktadir. Arastirmalarda elde edilen yeni bulgular bu

Yumusak doku sarkomlari genis bir tiimor ailesidir.

Differential diagnosis of soft tissue sarcomas is so difficult and
complex. A healthy functioning of the diagnosis process is pos-
sible with strong cooperation. Multidisciplinary tumor councils
formed with the participation of physicians who are experts
in the field of musculoskeletal tumors have great importance
in this regard. Councils provide detailed clinical, imaging and
histopathological evaluation. Since the clinical findings of
the orthopedic oncologist are guiding for the radiologist and
pathologist, they are so valuable and are the first step of the
diagnosis process. However, the development of imaging tech-
nology in line with the opportunities offered in recent years
and many innovations in the field of pathology have offered
us new opportunities in differential diagnosis. In recent years,
there have been remarkable developments especially in the
field of molecular pathology, and researchers have revealed
the connection of hundreds of molecules with soft tissue can-
cers. In this way, molecular methods using techniques such as
polymerase chain reaction (PCR), in-situ hybridization (ISH),
fluorescent in-situ hybridization (FISH), ribonucleic acid (RNA)
sequencing and deoxyribonucleic acid (DNA) sequencing have
become complementary to traditional pathology. While these
developments enable us to better recognize soft tissue cancers
and diagnose them correctly, on the other hand, they have
created a wealth of differential diagnosis.
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timorleri daha iyi ayirt etmemizi saglamakta ve tanisal
degerlendirmeyi dinamik bir sureg olarak bize sunmak-
tadir.”? Bu bakimdan klinik, gértintiileme ve histopato-
lojik agidan tespit edilen tim bulgularin gincel bilgiler
esliginde dikkatle yorumlanmasi ayirici tani siirecinde
basariya goturecektir.

Yumusak doku sarkomlarinin ayirici tanisi klinik
degerlendirme ile baslar. Hastanin yasi, timorin
boyutlari, yerlesimi, cevre doku ile iliskisi ve sikayet-
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lerin baslangig suresi taniya yonelik ¢ok énemli ipuglari
saglar.? Ornegin rabdomyosarkom daha cok ¢ocuklarda
gorulirken, sinovyal sarkom ve malign periferik sinir
timori daha ¢ok genclerde ortaya ¢ikar. Pleomorfik sar-
kom ve liposarkom gibi timorler ise ileri yaslarda daha
stk goraliir.® Cok blyiik boyutlara ulasabilen liposar-
komlarin aksine eklem cevresi yerlesimleri seven sinov-
yal sarkomlar daha kiiciik boyutlu kitlelerdir. Cok agresif
bilyuyen indiferansiye sarkomlarin aksine zaman zaman
benign tumor izlenimi de veren sinovyal sarkom ¢ok
yavas blylyebilir ve yillarla ifade edilen bir siire¢ ortaya
koyabilir.®! Benzer sekilde dlslk dereceli liposarkomlar
da yavas blylme paternine sahip olabilir ve lipomu tak-
lit edebilir.!® Yiksek dereceli liposarkomlar ise oldukga
agresif bir seyir gosterebilir. Lenf drenajinin bozuldugu
lenfanjiosarkomda dolasim bozuklugu ve yaygin ekstre-
mite sislik ve 6demi daha mutat bir bulgudur. Pleomorfik
sarkom ve epiteloid sarkom gibi pek ¢ok timorde cilt
tutulumu gorulebilir. Ancak yilizeyel bir tiimoér olan der-
matofibrosarkoma protuberans icin cilt ve cilt alti tutu-
lumu tipiktir.

Goruntuleme ayirici taninin diger bir 6nemli ayagidir.
Manyetik rezonans goriintileme (MRG), bu bakimdan
one ¢ikan goriintileme yontemidir. Pek ¢ok timore ait
karakteristik ozellikler MRG’de ve diger gorlntiileme
yontemlerinde degerlendirilebilir. Cevre doku invazyo-
nu, santral nekroz, heterojen internal karakter, yer yer
kanama odaklar ve ozellikle periferde yogunlasan vas-
kilarite ve 6dem pek ¢ok yumusak doku sarkomunda
karsimiza ¢ikan malignite bulgulandir.? Selim (benign)
ve habis (malign) ayriminda oldukga yoénlendirici olan
bu bulgular sarkomlarin birbirinden ayriminda kemik
timorlerine gore daha sinirli destek saglar. Ancak yine
de gorlintilemenin ayirici tanida fayda sagladigi pek cok
parametre degerlendirilebilir. Ornegin derin yerlesimli
olma egiliminde olan pleomorfik sarkom nekrotik ve
kanamali odaklar iceren ve gevre doku infiltrasyonu ile
ilerleyen agresif bir tiimordir. Manyetik rezonans kesit-
lerinde T1’de kas dokusuna benzer intensite gosterirken,
T2 kesitlerde hiperintens goriiniim sergiler. Yuksek dere-
celi liposarkomlar ise internal karakter bakimindan ple-
omorfik sarkom ile benzer 6zellikler sergilerken, dusuk
dereceli liposarkomlar nekroz ve kanamanin olmadig)
yag dokusu ile benzerligi olan iyi sinirli kitleler olarak
karsimiza ¢ikar.®! Rabdomyosarkom T2 kesitlerde hipe-
rintens gorllen heterojen bir timordur. Bu timorde
bolgesel lenf nodlari tutulumu MR’de degerlendirilebilir.
Sinovyal sarkomlar da heterojen karakter sergilemekle
birlikte, yavas blyuyen nispeten daha iyi sinirli tipleri
selim tlimor gorinimi verebilir.® Malign schwanno-
ma (habis sinir kilifi timord) lokalizasyon olarak genel-
likle kokenini aldigl periferik sinir komsulugundadir.
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Lenfanjiosarkom vaskiler yapilar boyunca yerlesir ve
nodiler tutulum gosterir.'” Cogu zaman genis bir alani
etkileyen yumusak doku ve cilt 6demiyle karakterizedir.
Dermatofibrosarkoma protuberans cildi tutar ve agresif
sarkomlara kiyasla iyi sinirlidir. Yumusak dokuda gortlen
iskelet disi osteosarkom ve kondrosarkomlarin ise klasik
gorinumlerine benzer bulgular ortaya koymalari ayirici
tani agisindan yonlendiricidir.

Sarkomlarin uzak yayilim egilimi de farklilik gosterir.
Ornegin pleomorfik sarkom ve liposarkom daha ok
akciger metastazi egilimi gosterir. Rabdomyosarkom,
epiteloid sarkom ve berrak htcreli (clear cell) sarkom ise
lenf nodu metastazinin daha sik gorildigi timorlerdir.
Ozellikle pozitron emisyon tomografisi (PET) viicut tara-
masinda uzak ve bolgesel yayilimi degerlendirmede kul-
lanilir ve sarkomun metastaz paternini ortaya koyar.™

Ayirici taninin en 6nemli ayag histopatolojik ince-
lemedir. Biyopsiyle baslayan bu siirecte dogru yerden
yeterli doku elde edilmesi blylk 6neme sahiptir.l!?
Ozellikle biyiik ve heterojen kitlelerde farkli noktalardan
coklu (multiple) 6rneklerin alinmasi teshis ve alt tipleme
icin cogu zaman gereklidir. Standart histopatolojik deger-
lendirmede matriks ve hiicresel yapi, nekroz, kanama,
mitoz orani, diferansiyasyon diizeyi ve cevre doku infilt-
rasyonu gibi pek cok parametre degerlendirilmektedir.*3!
Bu bakimdan yumusak doku sarkomlarinin farkli karak-
teristik bulgular ortaya konmustur. Bu sayede yumusak
doku sarkomlari ortak ozellikleri ile epiteloid, yuvarlak
hiicreli, miksoid sarkomlar gibi alt kiimeler olustururken,
butlinuyle degerlendirildiginde farkli 6zellikleriyle de bir-
birinden ayrlir. Ancak onlarca verinin kullanimiyla elde
edilen detayli algoritma ve siniflandirmalara ragmen ayi-
rici tani karmasasi tamamen ortadan kaldirilamamistir.

Goriintuleme yontemlerinin kemik sarkomlarina kiyas-
la daha sinirli katki saglamasi histopatolojik incelemenin
onemini bu tiimoérlerde daha da 6n plana ¢ikarmistir. Son
yillarda, ozellikle molekiiler patolojinin de gelismesiyle
cok giiclii tanisal belirleyiciler ortaya konmustur. Gen eks-
presyonu sorunlari, protein Uretim defektleri ve mutas-
yonlarla kanserler arasinda agik baglantilar kurulmustur.
Yapilan kapsamli calismalarda timorle alakali ylizlerce
molekil tespit edilmistir.’¥ Zaman zaman elde edilen
veriler dogrultusunda siniflandirmalar glincellenmistir.
Bu alandaki arastirmalar 6zellikle immuinohistokimyasal,
sitogenetik ve molekuler yontemler Gzerinde yogunlas-
mistir.2% Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR), floresan in-si-
tu hibridizasyon (FISH), spektral karyotip goriintlleme
(SKI), RNA dizilimi ve DNA ¢ip teknolojisi gibi tekniklerin
kullanildigi molekdler incelemelerde hiicrelerin nukleik
asit ve protein analizi yapilmakta ve belirleyici molekdlle-
rin tespitiyle taniya gidilmektedir.[167)
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Her genetik yapinin karakteristik ozellikler tasidigini
biliyoruz. Bu bakimdan genetik yapida bozulma ve htic-
resel programdan sapma sonucu ortaya ¢ikan sarkomla-
rin da kendine 6zgu bir kimlige sahip oldugu ve aslinda
hi¢birinin bire bir ayni olmadigi sdylenebilir. Dolayisiyla
bilimsel arastirmalar derinlestikce daha detayli veriler
ortaya konacak ve bu verilerin degerlendirmesi yeni grup
ya da alt gruplarin olusmasini saglayacaktir. Boylece
ayirici tani skalasi daha da genisleyecektir. Buna karsin
tanisal araglarin ve metotlarin gelismesi de farkliliklari
daha iyi ortaya koymamizi saglayacak ve elde ettigimiz
bulgularin tiimér konseylerinde kiimdilatif tecriibeyle bir-
lestirilmesi ayirici tanida elimizi gliglendirecektir.
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