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Ozet: Scksen ii¢ yasindaki kadin hasta sag
sakagindaki iilsere nodiiler kitle nedeniyle Plastik
ve Rekonstriiktif Cerrahi Poliklinigine bagvurdu.
Eksize edilen materyal patoloji laboratuarina
gonderildi. Rutin doku tespiti, doku takibi ve kesit
alma islemlerinden sonra preparatlar
hematoksilen&eosin ile boyandi. Mikroskopik
incelemede dermiste lokalize, ekspansif sinirh
tiimoral lezyon gorildi. Timor igsi, oval ya da
yildizs1 sekilli, pleomorfik ¢ekirdekli hiicrelere
sahipti. Cok sayida tipik ve atipik mitoz,
miiltintikleer hiicre formlar1 ve tiimoér nekrozu
mevcuttu. Immiinohistokimyasal olarak vimentin,
CD68, pansitokeratin, S-100 protein, diiz kas aktin,
desmin, HMB-45 ve CD34 boyalari; histokimyasal
olarak Periodic acid-Schiff boyas1 yapildi. Tiimor
hiicreleri vimentin ve CD68 ile diffiiz pozitif,
pansitokeratin zayif yogunlukta pozitif boyandi.
Literatiirde genis timor nekrozu alanlar igeren,
infiltratif biliylime paternine sahip, perindral ve
vaskiiler invazyon igeren bu tiir olgular yiizeyel
malign fibr6z histiositom adlandirilmaktadir.
Mevcut olgu, sadece smirli nekroz odagr igermesi
nedeniyle atipik fibroksantoma olarak raporlandi ve
klinik takip onerildi.

Anahtar kelimeler: Atipik fibroksantoma, yiizeyel
malign fibroz histiositom, nekroz

Giris

Abstract: A 83-year-old female patient who had
ulcerated nodular mass on her right temple was
admitted Plastic and Reconstructive Surgery Clinic.
Excised material was sent to the pathology
laboratory. After routine tissue fixation, tissue
processing and sectioning of the excised material,
the slides stained with hematoxyline&eosin dye. On
microscopic examination, a tumoral lesion with
expansive borders was seen limited in the dermis.
The tumor was consisted of spindle, oval or
stellate-shaped cells containing pleomorphic nuclei.
Many typical and atypical mitotic figures,
multinucleated cells and tumor necrosis was
present. Vimentin, CD68, pancytokeratin, S-100
protein, smooth muscle actin, desmin, HMB-45 and
CD34 were stained by immunohistochemistry.
Periodic acid-Schiff dye was performed by
histochemically. The tumor cells were diffusely
positive for vimentin and CD68, and weakly
positive for pancytokeratin. Tumors containing
extensive tumor necrosis, infiltrative growth
pattern, perineural and vascular invasion are called
as superficial malignant fibrous histiocytoma in the
literature. The present case, because it contains only
a limited focus of necrosis were reported as atypical
fibroxanthoma and clinical follow-up was
recommended.
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Atipik fibroksantoma (AFX) deride yiizeyel yerlesim gosteren diisiik dereceli bir malignitedir. Tipik

olarak yasl hastalarda, bag-boyun boélgesinde giines goren yerlerde, nodiiler tilsere bir lezyon olarak

ortaya cikar (1-6). Klinik gorinimii skuaméz hiicreli karsinom, bazal hiicreli karsinom, malign

melanom, Merkel hiicreli karsinom ya da pyojenik graniilom diisiindiiriir. Nadiren daha gen¢ yasta,

ekstremitelerde ve gilines gérmeyen alanlarda goriliir (2, 4, 7-9). Gelisiminde ultraviyole (UV)
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1sinlarmin roli oldugu bilinmesine ragmen histopatogenezi halen tartigmalidir (10, 11). Glintimiizde de
yaygin olarak kullanilan AFX terimi aslinda betimleyici bir ifadedir ve ilk kez 1963 yilinda Helwig
tarafindan kullanilmistir (12).

AFX ilk bakista tedirgin edici histomorfolojik 6zelliklere sahiptir. Belirgin pleomorfik ¢ekirdek
yapilar igeren i8si, poligonal sekilli ya da yuvarlak hiicrelerden olusur. Bu hiicreler gelisigiizel bir
paternde ya da belli belirsiz girdaps1 yapilar olusturarak dizelenir (13, 14). Cok sayida tipik ve atipik
mitoz icermesi, multiniikleer hiicre formlarimin goriilmesi yiiksek dereceli bir maligniteyi diistindiirtiir.
Ustelik baz1 olgularda, bu 6zelliklere ilaveten tiimor nekrozu ya da subkutan dokuya infiltratif giris
goriilebilir. Ozellikle subkutan dokuya infiltratif giris gosteren ve genis nekroz alanlari iceren olgular
icin ylizeyel malign fibr6z histiyositoma (YMFH) ifadesini tercih eden yazarlar vardir (13). Bu
tiimorler icin tam anlamu ile fikir birligi saglanan bir adlandirma mevcut degildir.

Biz, pansitokeratin pozitifligi gosteren ve nekroz iceren AFX olgusunu sunmayi ve literatiir bilgileri

esliginde terminolojik yaklagimi tartismay1 amagladik.

Olgu

83 yasinda kadin hasta sag sakakta 10 yildir bulunan, son dénemde biiyiime gosteren iilsere kitle
nedeniyle Plastik ve Rekonstriiktif Cerrahi Poliklinigine basvurmustur. Malign deri timorii klinik 6n
tanisiyla kitle eksize edilmistir. Eksizyon materyali saat kadranina gore siitiirlerle isaretlenmistir.
Makroskopik incelemede, 3x2,5cm Olgiistinde lcm derinliginde cilt-ciltalti eksizyonu {izerinde,
2x1,7cm boyutta, ylizeye dogru 0,8cm nodiiler ¢ikintt olusturmus iilsere lezyon izlenmistir. Doku
%10’luk formalin soliisyonunda 24 saat tutularak tespit edilmistir. Lezyon en yakin cerrahi sinira saat
1 hizasinda 0,4cm mesafededir. Tiim yan ve taban cerrahi sinirlar miirekkeple boyanarak lezyonun
tamami Orneklenmistir. Rutin doku takibi, parafine gdmme islemlerinden sonra 4 mikrometre
kalinhikta kesitler alinnis ve hemotoksilen&eosin ile boyanmustir. {lk mikroskopik inceleme sonrasi
immiinohistokimyasal inceleme igin vimentin (Novocastra, UK, clone V9, ready to use), CD68
(Novocastra, UK, clone 514H12, ready to use), pansitokeratin (Novocastra, UK, clone AE1/AE3,
ready to use), S-100 protein (Novocastra, UK, polyclonal, ready to use), diiz kas aktin (Novocastra,
UK, clone aSM-1, ready to use), desmin (Novocastra, UK, clone DE-R-11, ready to use), HMB-45
(Cell Maque, USA, clone HMB-45, ready to use) ve CD34 (Novocastra, UK, clone QBEnd/10, ready
to use) belirleyicileri ile histokimyasal olarak PAS boyasi yapilmisgtir.

Mikroskopik incelemede kismen yiizeyi iilsere goriiniimde, tiim dermisi dolduran ekspansif biiyiime
paternine sahip tiimoral lezyon gortlmustiir. Tiimor igsi, yuvarlak, poligonal ya da yildizs1 sekilli,
belirgin cekirdek pleomorfizmi gosteren hiicrelerden olugmaktadir (Resim 1). Multiniikleer tiimor dev
hiicreleri, ¢ok sayida tipik ve atipik mitotik figlir (Resim 2) ile tiimor nekrozu alanlari (Resim 3)
icermektedir. Cerrahi smirlarda timér izlenmemistir. Immiiniihistokimyasal boyama vimentin ve

CD68 ile diffiiz, diiz kas aktin ile fokal pozitiftir.
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girdaps1 yap1 olusturmus pleomorfik hiicrelerden

- Epidermise bitisik, belli belirsiz

Resim 1

olusan tiimoéral lezyon (H&Ex100)

Resim 2- Anormal mitotik figiirler (H&Ex400)
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Pansitokeratin ile diisiik yogunlukta boyanma vardir (Resim 4). S-100 protein, desmin, HMB-45 ve
CD34 ile boyanma goriilmemistir. PAS boyasi ile fokal birka¢ odakta sitoplazmik vakuoler
maddelerde boyanma goriilmiistiir.

Histomorfolojik bulgular, immiinohistokimyasal ve histokimyasal boyanma 6zellikleri ile olgu “AFX”
olarak rapor edilmistir. Genis nekroz iceren, infiltratif biiyiime paternine sahip bazi olgularmn
literatirde YMFH seklinde adlandirildigi, ancak, mevcut olguda, bu tani icin nekroz disinda ilave
baska bulgu olmamasi nedeni ile AFX terminolojisinin daha saglikli olacagi yorumu ile hastanin yakin

klinik takibi onerilmistir.

Resim 3- Tiimor nekrozu alam (H&Ex40)
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Resim 4- Atipik fibroksantomada diffiiz CD 68 ve diisiik yogunlukta pansitokeratin pozitifligi
(CD68x200; PanCKx100)
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Tartisma

Guntumiizde AFX patogenezi hakkinda ortak bir goriis birligi yoktur. Bazi yazarlar fibrohistiositik
hiicrelerden koken aldigi goriisiinii kabul ederler; ancak digerleri ger¢ek bir monosit/makrofaj
farklilagmasinin olmadigint savunmaktadirlar. Bazi otérler ise bu tiimérlerin epitelyal ve mezenkimal
ozellikler gosteren heterojen bir grup tlimor oldugu yoniinde goriis bildirmektedir. Ultrastriiktiirel ve
immiinohistokimyasal 6zellikleri myofibroblastik bir diferansiyasyon ile uyumludur. Ayrica pek ¢ok
yayinda UV 1s18ina bagh p53 mutasyonu bildirilmistir (1, 10, 13, 14). Genel anlam ile bakildiginda
derinin degisik tipteki incitici ajanlara karsi gosterdigi proliferatif mezenkimal bir yanit oldugu
dustiniilmektedir.

AFX ilk bakista yiiksek dereceli malign bir tiimér izlenimi veren, tedirgin edici histomorfolojik
goriiniime sahiptir. Dolayisi ile klinik gériiniimii her ne kadar skuaméz hiicreli karsinom, bazal hiicreli
karsinom, malign melanom, Merkel hiicreli karsinom ya da pyojenik graniiloma benzese de;
histopatolojik ayirici tanida 6n planda igsi hiicreli morfolojiye sahip malign melanomu ya da skuaméz
hiicreli kanseri diisiindiiriir. Bu tiir az diferansiye malignitelerden ayirim i¢in immiinohistokimyasal
boyanma 6zellikleri belirleyici olacaktir. AFX vimentin ve CD 68 ile pozitif boyanir. Diiz kas aktin
degisken oranda pozitiflik gosterir. S-100 protein, HMB45, desmin, CD34 ve pansitokeratin genellikle
negatiftir (9, 10, 15, 16). Monteagudo ve ark. (13) bir seri AFX olgusunda tantya yardime1 olabilecek
immiin boyalar1 degerlendirmiglerdir. 26 AFX olgusunun 19'unda (%73) CD99 pozitifligi
gostermislerdir. CD99 boyasinin AFX diistiniilen olgularda taniya yardimer olarak uygulanabilecegini
belirtmektedirler. Thewes ve ark. (17) AFX olgularinda katepsin ekspresyonunu degerlendirmislerdir.
Caligmalarinda 5 AFX olgusunun tiimiinde (%100) katepsin pro-L, 4linde (%80) katepsin B ve
katepsin pro-D pozitifligi gorilmistiir. Sakamoto ve ark. (1), AFX'da UV'ye bagh kimyasal
iirtinlerden siklobiitan pimidin dimerlerini YMFH'a kiyasla anlamli derecede yiiksek bulmuslardir.
AFX'da aberran pansitokeratin pozitifligi goriilebilir. Bansal ve ark. (15) 2 AFX olgusunda zayif
sitokeratin pozitifligi bildirmislerdir. Bizim olgumuzda da pansitokeratin boyasi ile diisiik yogunlukta
pozitiflik saptanmistir. AFX olgularinda ortaya ¢ikan aberran sitokeratin antijen ekspresyonu igin
cesitli teoriler vardir. Tiimor hiicrelerinin dogal olarak bu antijenleri icerebilecegi ya da tiimoral hiicre
farklilagsmas1 sirasinda bu antijenlerin kazanildig1 diistiniilmektedir. Bir diger goriis ise timér
hiicrelerinin sitokeratin antijenlerini keratin igeren diger hiicrelerden ve deri eklerinden fagosite ettigi
seklindedir (15). Olgumuzda saptadigimiz aberran pansitokeratin pozitifligi, tiiméral hiicrelerin
belirtilen teoremlerden herhangi biri yoluyla bu antijenleri kazandigimi diistindiirmektedir. Burada iki
o6nemli husus akilda tutulmalidir: Dermatopatologlar tarafindan immiinohistokimyasal boya
kullaniminda simirlar ve dolayist ile bu sekilde aberran antijen ekspresyonlarin olabilecegi
bilinmiyorsa, tan1 ¢ozliimsiiz kalacak ya da yanlis tanilar verilecektir. Ayrica, ayirici tanida ilk olarak
diigtintilmesi gereken antitelerden biri olan igsi skuaméz hiicreli kanserlerde tezat bir durum s6z
konusudur. Bu tiimérlerde diferansiyasyon azaldik¢a normalde skuaméz hiicreli kanserler igin tutarl

bir bulgu olan sitokeratin pozitifligi ortadan kalkmaya baglayacak ve hatta boyanma olmayacaktir.
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Sadece histomorfolojik goriiniimii géz 6niline alindiginda AFX ve YMFH o6zdes tiimoérlerdir. Ancak,
AFX ve YMFH ortak morfolojik 6zelliklere sahip olsalar bile; klinik 6zellikleri, niikks ve metastaz
orani ve UV'ye bagli kimyasal {rlinlerinin immiin boyanma profili nedeniyle farkliliklar
gostermektedir (1, 10). AFX eksizyon sonrasi genellikle niiks etmez ve metastaz yapmaz. YMFH
olgularinda ise niiks ve metastaz bildirilmistir. Literatiirde genis tiimoér nekrozu alanlari igeren,
infiltratif biiylime paternine sahip, perindral ve vaskiiler invazyon goriilen olgularinin YMFH olarak
adlandirilmasi gerektigine dair goriisler vardir. Bu tiir olgular daha agresif bir seyir gostermekte, niiks
etmekte ve metastaz yapmaktadirlar (1). Vaskiiler invazyon goriilmesinin metastaz riski agisindan
digerlerine kiyasla daha yararli bir parametre oldugu belirtilmektedir (14). Ancak, bunlarin diginda
kiigtik bir tiimor nekrozu odagi iceren ya da ekspansif bir biiyiime paternine sahip oldugu halde kii¢iik
bir odakta ¢evre dokuya infiltratif giris yapan tiimérlerin nasil adlandirilacagi konusunda yeterli veri
mevcut degildir. Bu konuda terminolojik yaklasim tam anlamu ile oturmamistir ve bu tiir lezyonlarin
biyolojik davranigi degerlendirebilmek i¢in ilave veriler gerekmektedir. Giiniimiizde yaygin olarak
kabul edilen goriis AFX'da lezyonun tam eksizyonunun yeterli olacagi ve ilave radikal tedavileri
onlemek icin “AFX” teriminin kullaniminin uygun olacagi seklindedir. Bu tiir olgularda niiks ve
metastaz olasilig1 acisindan klinisyen mutlaka uyarilmali ve hastalarin yakin takibi saglanmalidir.

Sonug olarak AFX ve YMFH histopatolojik goriintimii ile 6zdes, biyolojik davranis agisindan farkli
timorlerdir. Hem histomorfolojik bulgular1 hem de immiinohistokimyasal boyanma 6zellikleri
cakisabilmektedir. Agresif davranis gostergeleri olan vaskiiler ya da perindral invazyon, ¢cevre dokuya
infiltratif biiylime veya genis timor nekrozu alanlart mevcut degilse, AFX teriminin kullanimi hastada

radikal tedavi yaklasimlarini 6nlemek agisindan daha saglikli olacaktir.
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