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Sinovyal Sarkom Olgularimizin Genel Ozellikleri
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OZET

Sinovyal Sarkom tiim yumusak doku sarkomlarmin %35-10"unu olusturur. Siklikla 3.-5. dekad arasi goriiliir. Olgularm %65’ alt ekstremite
yerlesimli olup diz ¢evresi en sik yerlesim yeridir. Bifazik tip, monofazik fibroz tip ve kotii diferansiye tip olmak tizere 3 histopatolojik tipte
goriliir. Histopatolojik tanist mikroskobik bulgular, epitelyal markirlarda pozitif boyanma ve t(X;18)translokasyonunun belirlenmesi ile
konur. Prognozu kétii olup 5 yillik ve 10 yillik sagkalim oranlari %38-76 ve %20-63’tiir. Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji
Anabilim Dalinda 2005-2009 yillar1 arasinda sinovyal sarkom tanist alan 20 olguya ait preparatlar ve immiinboyamalar retrospektif olarak
yeniden incelendi.Caligmanin sonunda serimizin kii¢iik ve takip siiremizin az olmasma ragmen timor ¢api, tiimor lokalizasyonu, yas ve
histopatolojik tip gibi prognoza yonelik kriterler dikkate alindiginda bulgularimizin literatiir bulgulart ile uyumlu oldugu ve uzun siireli
takipli daha biiyiik serili ¢aligmalarla prognoza yonelik daha saglikli verilere ulasilabilecegi kanisina varildi.

Anahtar Sozciikler: Sinovyal sarkom. Histopatolojik tani. Prognoz.
General Features of Synovial Sarcoma Cases

ABSTRACT

Synovial Sarcoma accounts for 5-10% of all soft tissue sarcomas.It is mostly seen in 3.-5. decades.Location of %65 of cases is lower
extremity and most common location is around knee.There are three histopathologic types.These are biphasic, monophasic and poorly
differentiated. Histopathologic diagnosis is given by microscopic finding, positive staining in epithelial markers and determining t(X;18)
translocation.Prognosis is worse and 5 year and 10 year survival rates are %38-76, %20-63 respectively.In this study, preparations and
immunstainings of 20 cases which were diagnosed synovial sarcoma between 2005-2009 in pathology department of Uludag University
Medical Faculty are re-examined retrospectively. In conclusion, when the criterias such as the prognostic ones (age and histopathological
type)and diameter of and localization of the tumor are taken into consideration, the decision was made as our findings are consistent with the
literature even though follow-up and the number of our cases is low. Also, it can be said that better results regarding prognosis can be
reached by recruiting larger number of cases and longer follow-up.
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Sinovyal Sarkom tiim yumusak doku tipte goriiliir. Histopatolojik tanist mikroskobik

sarkomlarimin %5-10’unu olusturur.! Siklikla 3.-5.
dekad arasi goriiliir. Olgularin %65°1 alt ekstremite
yerlesimli olup diz gevresi en sik yerlesim yeridir.” En
stk rastlanan bulgu agri ve hassasiyetin eslik ettigi
derin yerlesimli kitledir. Bifazik tip, monofazik fibroz
tip ve kotii diferansiye tip olmak iizere 3 histopatolojik
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bulgular, epitelyal markirlarda pozitif boyanma ve
t(X;18) translokasyonunun belirlenmesi ile konur. Son
yillarda bu translokasyonun gosterilmesi en giivenilir
tan1 yontemi olarak ortaya konmustur.’ Prognozu kotii
olup 5 yillik ve 10 yillik sagkalim oranlart %38-76
ve %20-63 tiir."

Gereg ve Yontem

Bu calismada Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji Anabilim Dalinda 2005-2009 yillari arasinda
sinovyal sarkom tanisi alan 20 olguya ait preparatlar
ve immiinboyamalar retrospektif olarak yeniden
incelendi.  Olgularin  yas1, cinsiyeti, timor
lokalizasyonu, tiimor ¢api patoloji raporlarindan elde
edildi. Hematoksilen&Eozin boyali preparatlar yani
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Tablo: Sinovyal Sarkom olgularimizin klinikopatolojik 6zellikleri

Hasta no| Yas | Cinsiyet Tumér lokalizas | Timér Histplojik Mitoz Metas.taz Niiks "Tak.ip Hastalikli sag Sagkalim
yonu cap! tip yeri Siresi (ay) (ay)
1 37 K plevra 11.cm.| Koti dif. 23 Akciger Yok 12 7 ex
2 58 K parmak 2cm. | bifazik 8 - Yok 16 16 sag
3 60 K On kol 4 cm. | monofazik 50 - Var 30 30 sag
4 21 E On kol 3 cm. | monofazik 6 Akciger Var 30 30 sag
5 38 K On kol 10cm. | monofazik 5 - Yok 8 8 sag
6 29 K On kol 12cm. | monofazik 5 Akciger | Yok 50 20 ex
7 44 E parmak 3cm. | Bifazik 18 - Yok 44 11 ex
8 40 K Uyluk 3 cm. | monofazik 1 - Yok 27 27 sag
9 13 E Diz 11cm. |  bifazik 7 Akciger | Yok 44 24 ex
10 18 K Uyluk 17 cm.| monofazik 1 Akciger | Yok 54 54 sag
11 50 E Ayak 4cm. | Bifazik 4 - Yok 7 7 sad
12 22 K Uyluk 9 cm. | monofazik 9 - Var 28 19 ex
13 43 K Ayak 10 cm. | monofazik 7 Akciger Yok 26 10 ex
14 32 K Kruris 8 cm. | monofazik 7 Akciger Var 52 52 sag
15 59 E Uyluk 5cm. | Bifazik 39 - Yok 60 60 sad
16 50 K Ayak 9 cm. | monofazik 4 - Var 2 2 sag
17 25 K Diz 13 cm.| monofazik 28 - Var 6 6 sag
18 32 K Uyluk 10 cm.| Bifazik 1 Akciger | Yok 16 16 sad
19 34 E Ayak 3cm. | Bifazik 1 - Yok 44 44 sag
20 47 K Etmoid sinlis | 4 cm. di Kotul 13 Akciger Yok 12 12 sag
iferansiye
sira  immunohistokimyasal boyama uygulanan paterndeki sinovyal sarkom olgularinda epitelyal

preparatlar tekrar gozden gegirilerek histopatolojik
ozellikler kaydedildi. Olgulara ait sayisal degerler
ortalama ve standart sapma olarak verildi.

Bulgular ve Sonuglar

Olgularm 14’4 kadin, 6’s1 erkekti. Ortalama yas
37+0.6 olup ortalama timér boyutu 7.5+0.5 cm.
olarak saptandi. Bir olgu bas boyun, 1 olgu gévde, 6
olgu st eckstremite ve 12 olgu alt ekstremite
yerlesimli idi. Alt ekstremite yerlesimli olanlarin 7’si
uyluk-diz, 4’1 ayak, 1’1 bacak yerlesimli idi (Tablo).
Olgularimizin 17 tanesi genis eksizyon materyali, 3
tanesi marjinal eksizyon materyali idi. Histopatolojik
olarak olgularmm 11 tanesi monofazik tip, 6 tanesi
bifazik tip ve 2 tanesi kotii diferansiye tip idi (Sekil 1-
2). Koti diferansiye olgularin biri plevrada digeri ise
sol etmoid siniis yerlesimli idi. Hematoksilen&Eozin
boyali kesitlerin incelenmesinde bifazik patern tanisi
alan olgularda timoriin igsi uzantili sekilli hiicrelerin
demetler yapmasi yamisira epiteloid karakterdeki
hiicrelerin  kiigiik solid topluluklarindan olustugu
goriildii (Sekil 3). Monofazik tip tanist alan olgularda
ise timor igsi uzantili gekilli hiicrelerin demetler,
fasikiiller yapmasi ile karakterize idi. Kotii diferansiye
tipte hiicrelerin epiteloid goriiniimii ve yiiksek mitotik
aktivitesi dikkati gekti. U¢ monofazik ve bir bifazik
sinovyal sarkom olgusunda nekroz saptandi. Bes
olguda hemanjioperistomatdz paternde damar yapilart
izlendi. Bir olguda tiimér yer yer miksoid yer yer
kistik alanlar igermekteydi. Yapilan giimiisleme
boyamasi ile retikiiler liflerin hiicreleri epiteloid
alanlarda gruplar halinde sardigi, sarkomatdz
alanlarda ise tek tek sardigi goriildii. Bifazik
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komponentte CK, CK 7 ve EMA pozitifligi saptandi.
(Sekil 4) Bes olguda EMA ve CK negatif, 4 olguda
EMA ve CK pozitif, diger olgularda da degisen
derecelerde pozitif ve negatif boyanma saptandi. Bel 2
uygulanan 16 olguda pozitif boyanma mevcuttu.
Vaskiiler invazyon 2 olguda goézlendi. Mitoz orani 3
olguda 1 mitoz/10 BBA, 6 olguda 1-5 mitoz/10 BBA,
13 olguda >5 mitoz /10 BBA olarak saptandi. Bir
olguda fokal kalsifikasyon, bir olguda ossifikasyon
odaklari, bir olguda ise hem kalsifikasyon hemde
ossifikasyon odaklar izlendi. Cerrahi sinir pozitifligi
olan 6 olguda lokal niiks gelisti.19 olgunun takibine
ulagildi. Takip siiresi 2 ay ile 60 ay arasinda
degisiyordu ve ortalama siire 28.4 aydi.6 olgu tiimore
bagl oliirken en erken 6liim 7. ayda, en geg 6liim 24.
ayda goriildii.9 olguda akciger metastazi saptandi.

R

Monofazik fibroz tip Sinovyal Sarkomda igsi
hiicrelerin uzun demetleri(H&E X100)



Sinovyal Sarkom Olgular1

Sekil 2:
Monofazik fibréz tip Sinovyal Sarkomda igsi
hiicrelerin diizensiz kisa demetleri(H&E X200)

Sekil 3:
Bifazik Sinovyal Sarkomda fokal CK pozitifligi
(Pan CK X200)

Sekil 4:
Bifazik Sinovyal Sarkomda glandiiler yapilar
olusturan epitelyal alanlar(H&E X200)

Tartisma

Sinovyal = sarkom  mezensimal ve  epitelyal
diferansiyasyon bulgular1 gosteren yumusak doku
timori olup tiim yumusak doku sarkomlar: arasinda
goriilme siklig1r %5.6-10°dur. Tanis1 klinik bulgular
esliginde histopatolojik goriinim ve immunohisto-
kimyasal c¢aligmalar sonucu verilir.  Sinovyal
sarkomun yas ortalamast 15 ile 40 arasinda
belirtilmektedir.’ Paulino ve ark. artan yas ile prognoz
arasinda iligki saptamiglar ve geng hastalarda survinin
daha iyi  oldugunu  bildirmislerdir.®  Bizim
caligmamizda yas ortalamasi 38 olarak bulundu.
Sinovyal sarkomun en sik yerlesim yeri alt ekstremite
olup bu lokalizasyonda da uyluk ve diz bolgesi en sik
goriildiigli bolgedir. Daha az siklikla ayak, ayak bilegi
ve kalga ¢evresinde goriilir.! Calismamizdaki
olgularin ~ %35’1 uyluk ve diz  bolgesi
lokalizasyonludur. Son yillarda aligilmig
lokalizasyonlarin diginda sinovyal sarkom olgular
bildirilmistir. Bunlar retroperiton, intraabdomen, bas-
boyun, kalp, akciger, bobrek ve tiroid’tir.” "
Olgularimiz arasinda plevra ve etmoid siniis yerlesimli
2 olgu mevcuttur. Campbell ve ark. timor
lokalizasyonu ve survi arasinda iliski oldugunu
saptamiglar ve {iist ekstremite yerlesimli olgularda
prognozun daha iyi oldugunu bildirmislerdir."®

Bergh ve ark. 121 sinovyal sarkom olgusunu
inceledikleri ¢aligmalarinda  olgularinin =~ %60’ 11
monofazik, % 40’1 bifazik tip olarak bildirmistir."*
Bizim caligmamizdaki olgularin %551
monofazik, %35’i bifazik ve %10’u kotii diferansiye
tiptir. Guillou ve ark. monofazik tipin daha agresif
seyretigini bildirirken Palmerini ve ark.nin histolojik
subtipin bagimsiz prognostik faktdr oldugunu belirten
caligmalari meveuttur.'>'®

Literatiirde Oncesinde travma Oykiisii olan olgular
meveuttur.* Olgularimiz arasinda da bir olguda travma
Oykiisii bulunmaktadir.

Histopatolojik olarak klasik bifazik sinovyal sarkomda
tani problemi yaganmaz. Monofazik tiimdrlerin tanisi
ise zordur. Monofazik fibréz tipin ayirici tanilart
arasina fibrosarkom, leiomyosarkom, malign periferik
sinir kilifi tiimorili, hemanjioperisitom, igsi hiicreli
karsinom girer. 1gsi hiicreli bu tiimérlerin ayirici
tanisinda immunohistokimyadan faydalanilir. Leio-
myosarkomalarda bcl2 negatif iken, SMA ve Desmin
pozitiftir. Malign periferik sinir kilifi tlimorlerinde S-
100 pozitif iken CK 7 ve CK 19 negatiftir.

Hemanjioperisitomalarda  tipik  vaskiiler  patern
yanisira CD 34 pozitifligi mevcuttur. Monofazik tip
sinovyal sarkomlarda ise bcl-2, CK-7 ve CK-19
pozitifligi bu tiimorlerden ayrimi saglar. Koti
diferansiye sinovyal sarkomlar iskelet disi1 Ewing
sarkom/PNET, néroblastom, rabdomyosarkom,
malign hemanjio-perisitom, mezengimal
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kondrosarkom ve lenfomaya benzer. Boyle olgularda
ayirict tani i¢in immunohistokimyadan ve genetik
bilgiden yararlanilir. Ozellikle monofazik epiteloid
varyant akciger, meme, tiikrik bezleri veya bobrek

kaynakli karsinomlara veya myoepitelyomalara benzer.

Immunohistokimya monofazik epiteloid varyant ile
kotl diferansiye formu tanimada ¢ok az yarar saglar.
Bu durumlarda molekiiler test tanida yardimcidir.
t(X;18) (SYT-SSX) translokasyonu sinovyal sarkom
icin spesifik olup olgularin %95’ten fazlasinda
mevcuttur'’.

Sinovyal sarkom tanisi i¢in kullanilan immun boyalar
arasinda en onemlileri epitelyal markirlar olan CK ve
EMA’dir. Calismamizda bifazik tip 8 olgunun 5’inde,
monofazik tip 12 olgunun 10’unda EMA pozitifligi
saptandi. CK, 6 olguda negatif iken 5 olguda pozitifti.
4 olguda fokal pozitiflik elde edildi. Bu epitelyal
markirlar diginda antiapopitotik onkogen olan Bcl2
soliter fibroz tiimor, gastrointestinal stromal timor ve
sinovyal sarkomun yer aldigi igsi hiicreli tiimorlerin
ayriminda yardimeidir.'® Hirakawa ve ark. yaptiklari
bir ¢aligmada 19 sinovyal sarkom olgusunun 15’inde
bel 2 pozitifligi saptamustir.'’ Pelmus ve ark.
calismalarinda monofazik fibroz tipte %91, koti
diferansiye tipte ise %92 oraninda giligli Bcl2
pozitifliginden bahsetmistir.”® Calismamizda Bcl2
uygulanan 16 olgunun 4’tinde fokal, 12’sinde ise
diffiiz pozitiflik mevcuttur. Bcl2 pozitifliginin iyi yada
kot prognoza eslik edip etmedigi tartigmalidir.”!
Sinovyal sarkom mitotik aktivite, nekroz orani ve
timor  diferansiyasyonuna gére derecelenmesine
ragmen yiiksek dereceli sarkom olarak
degerlendirilmeli ve tedavisi buna goére yapilmalidir.
Standart tedavi yontemi cerrahidir ve kemoterapiye
duyarlilik gosterir. Son yillarda anti EGFR ilaglarinin
yarar saglayabilecegini bildiren ¢alismalar vardir."”

Olgularimizdaki mitoz sayist 1-50/10 BBA arasinda
degismektedir. Singer ve ark. 10 dan fazla/ 10 BBA
mitoz olmasinin k&tii survi ile iligkili oldugunu
bildirmislerdir.”?

Sinovyal sarkomda lokal niikste cerrahi sinirlarda
tiimor olmasi 6nemlidir.”? Calismamizda da 6 olguda
cerrahi smirlarda timoér mevcut olup bu olgularda
lokal niiks gelismis ve boylece pozitif rezeksiyon
marjini olan olgularda niiksiin arttigini bir kez daha
saptamis olduk. Metastaz baslica akcigerlere olup lenf
nodu ve kemige metastaz daha az siklikla goriiliir.'*
Calismamizda 9 olguda akciger metastazi mevcuttur.
Tiimoriin biiylimesini ve yayilmasini onlemek icin
radikal lokal eksizyon tedavi secenegidir. Timor
biiyiikk eklemlere yakin ise eksizyonu takiben
radyoterapi eklenmelidir. Son zamanlarda kemoterapi
de tedavi secenekleri arasinda yerini almigtir. Akciger
metastazi olan olgularda wedge rezeksiyon veya
segmental rezeksiyon yapilmalidir.Bizim
olgularimizda da primer tiimorde eksizyon ve
radyoterapi, metastazli olan olgularda metastazektomi
tedavi segenegidir.
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Sinovyal sarkomda tiimor ¢api, timdr lokalizasyonu,
yas, cinsiyet ve histopatolojik tipin prognoz iizerine
etkisine yonelik pek cok ¢alisma mevcuttur. de Silva
ve ark. 25 yas altinda, 5 cm.den kiigiik, bifazik tipe
sahip olgularda prognozun daha iyi oldugunu
belirtmislerdir.* Baska bir calismada da kadin
cinsiyetin, ekstremite yerlesiminin ve 5 cm.nin altinda
capr olan tiimorlerin daha iyi survi gosterdigi
bildirilmistir. Ferrari ve ark. timér ¢apmimn 5 cmden
biiyiik oldugu, ekstremite dis1 yerlesimli ve 30
yasindan biiylik olgularda prognozu kotii olarak
saptamuglardir.*** Yine Trassard ve ark. timorde
nekroz varliginin, monofazik tipin, 8 cm. den biiyiik
timorlerin ve 33 yasindan biiyiikk olgularin koti
prognozlu  oldugunu  belirtmislerdir®  Bizim
calismamizda da takipli olgular arasinda o6len 6
olgunun 4’tinde monofazik tip mevcuttu ve 4 olgu
kadin hastaydi. Bu olgularda tiimor ekstremite
yerlesimli olup ortalama timdr ¢apt 9.3+ 0,5 cm. idi.
Olgularin yas ortalamasit da 31+0,3 olarak saptandi.
Calismanin  sonunda serimizin kiiciik ve takip
siiremizin az olmasina ragmen timor capi, timor
lokalizasyonu, yas ve histopatolojik tip gibi prognoza
yonelik kriterler dikkate alindiginda bulgularimizin
literatlir bulgular1 ile uyumlu oldugu ve uzun siireli
takipli daha biiylik serili ¢alismalarla prognoza
yonelik daha saglikli verilere ulasilabilecegi kanisina
varildi.
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