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Tip B2 timomalarda bcl-2, D2-40, -katenin, E-kadherin ekspresyon paternleri

Biisra YAPRAK BAYRAK', Cigdem VURAL', Aykut ELICORAZ, Hiiseyin Fatih SEZER?, Salih
TOPGU?

'Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Patoloji Anabilim Dali, Kocaeli, Tirkiye
?Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Gédiis Cerrahisi Anabilim Dali, Kocaeli, Tiirkiye

Giris ve Amag: Timomalar, timik epitelden koken alan ve codunlukla anterior mediastinal
kompartmanda siniri olan nadir neoplazmlardir. Masaoka veya Masaoka-Koga sistemi altinda
belirlenen evre, timorin tam rezeksiyonu ve histolojik alt tipi en 6nemli prognostik faktorlerdir.
Mikroskobik gérinumdiin gesitliligi ve birkag histolojik alt tipin ozelliklerini birlestiren g¢ok sayida
borderline vaka nedeniyle, timariin kesin olarak siniflandiriimasi bir sorun tegkil edebilir (1-5).

Timomalarin histolojik tanisi, gok cesitli morfolojik goriinimleri nedeniyle zaman zaman zorluklara
neden olabilir. Bu timdrlerin siniflandinimasi igin gok sayida girisim ve yaklagimin ¢ok azi kalici kabul
gormiistir. Diinya Saghk Orgiti (DSO) tarafindan sunulan en son siniflandirma, bu timérleri gogalan
epitel hicrelerinin sekline ve lenfositlerin rolatif oranlarina dayanan morfolojik 6zelliklerine gore
ayirmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii histolojik siniflandirmasi 5 ana timoma tiirii belirlemistir: A, AB, B1,
B2 ve B3. Tum tipler maligndir ve malignite derecesi A'dan B3'e yikselir. Bununla birlikte, hala tani
zorluklar devam etmektedir giinki DSO kategorilerinin ¢ogu arasinda sik sik ortisme var gibi
gorinmektedir ve bu da birgok durumda kesin siniflandirmayi sorunlu hale getirmektedir (6-8).

Bu konuyu ele almak igin, en son DSO siniflandirmasina gére tim ana histolojik alt tiplerin érnekleri de
dahil olmak Uzere timoma olgularimiza, bu timorlerin tiplendirmesinde imminohistokimyasal olarak
yardimc! olabilecek D2-40, bcl-2, B-katenin, E-kadherin'in ekspresyon paternlerini inceledik.

Yontem: Merkezimizde Ocak 2005-Ocak 2023 yillan arasinda tru-cut biyopsi veya cerrahi rezeksiyon
ile histopatolojik olarak timoma tanisi konulan 73 hastanin retrospektif analizi yapildi. Bu hastalardan
tip B2 tanisi verilen 20 olguya, immunohistokimyasal olarak bcl-2, e-kadherin, B-katenin, D2-40
uygulandi. Reaksiyonun varli§i, boyanma patemnleri (membrandz veya sitoplazmik) ayn ayn
degerlendirildi.

Bulgular: Tip B2 timomali hastalarin %38,3'st kadin, %61,7'si erkek olup yas ortalamalan 56,2'di.
Tumér boyutlan 2,5 cm ile 10,5 cm arasi degismekteydi. Bel-2 tuminde negatif reaksiyon gosterdi. E-
kadherin ve B-katenin, tip B2 timomalarda diger tiplere oranla daha az boyanma patemine sahip olup
sirasiyla %40,3 ile %38,5 ekspresyon gosterdi. D2-40 boyanma paternine bakildiginda ise %82,6'sinda
pozitif reaksiyon izlendi. Tum pozitif B2 timoma vakalari, membrandz tip reaksiyon gostermekte idi.
Sitoplazmik reaktivite gorilmedi.

Tartisma: Timomalar gibi nadir timdrlerin teghisi zor olabilir. Olgularin gogunda total olarak rezeke
edilen timomalarda histolojik kriterler yeterli oldudu igin herhangi bir ek galisma gerekmez. Ancak timik
karsinomlardan veya dider organlardan koken alan malignitelerden ayirt edilmesi gereken tumérier
vardir. Farkli histolojik alt tiplerin morfolojik 6zelliklerini birlestiren sinirda timoma vakalar: vardir. Bu gibi
durumlarda immunohistokimyasal reaksiyonlar taniyi guclendirebilir (4-7). Caligmamizda tim timoma
olgulanna immunohistokimyasal olarak bcl-2, e-kadherin, B-katenin, D2-40 uygulandi. Bu belirteglerin
B2 timomalaria diger tipleri ayirt edebilme ihtimalleri aragtinldi.

Cogu timoma rezeksiyon dmeklerinde kolayca siniflandinlabilse de, kigik biyopsi drnekleri ¢ok daha
zorlayici olabilir ve bu durumda immunohistokimyasal boyalarin kullanimi ayinci tani igin deger
saglayabilir. TUmor patolojisindeki diger alanlarda oldugu gibi, imminohistokimya, timomalarin histolojik
siniflandirmasina yardimci olacak bir arag olarak fazlasiyla incelenmistir. Ne yazik ki, simdiye kadar bu
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tumorleri diger malignite tiplerinden ayirmak veya cesitli histolojik varyantlar arasinda guvenilir bir
sekilde aynim yapmak igin higbir tutarl veya spesifik belirteg tanimlanmamgtir (1-7).

Timoma tanisinda teshisleri kolaylasgtirabilecek yararl belirtegler vardir. AE1AE3, lenfomalaria ayinci
tanida kullanmilir. Timomalarin epitelyal orijinini dogrular. p63, p40, CK5/6, timomalardaki skuamoz hiicre
kokeninin dogrulanmasini saglar. Lenfomalar veya skuamdz olmayan hicreli timorlerde negatiftir.
CD1a, CD99, TdT timik karsinomlarda negatif iken timomalarda pozitif boyanir. CD5, CD117 timomalar
timik karsinomlardan ayirir ve timomalarda negatifti. EMA, B3 (+ bazen) ve B2 (-) timoma ayriminda
kullanilir. Sitokeratin 7, Bcl-2, A veya AB timomalarninda daha sik boyanma gosterir. D2-40

¢odu B2'de ve bazen B3 timomalarinda membrandz reaksiyon vermektedir. Ki-67 proliferatif indeks
lenfositten zengin timoma tiplerinde (gok sayida timosit nedeniyle) genellikle asin yuksektir (8-10).
Bizim olgulanmizda da benzer sekilde Bcl-2 tim tip B2 timomalarda negatif reaksiyon izlendi. E-
kadherin ve B-katenin, tip B2 timomalarda literatiire uygun sekilde diger tiplere oranla daha az boyanma
paternine sahip olup sirasiyla %40,3 ile %38,5 ekspresyon gosterdi. D2-40 boyanma patemine
bakildiginda ise yine literatirle korele %82,6'si membranoz pozitif reaksiyon izlendi.

Sonug¢: Bu caligmadaki belirtegler igin boyama modelleri, yalnizca imminohistokimyaya dayali
histolojik tiplerin tutarli bir sekilde simflandinimasina izin verecek kadar spesifik olmasa da,
olgulanmizda gozlemlenen belirli boyama modelleri, imoma tanisinda dederli olabilir. Bcl-2, idsi hiicreli
timomalari (Tip A ve AB) diger tiplerden ayirmak igin faydali bir belirteg olarak kullanilabilir. B2 timomalar
icin membrandz D2-40 reaksiyonu yiksek ozgillige sahiptir. Ozellikle daha agresif ve daha kéti
prognozlu B2 tipini tanimlayan sinirda vakalarda, rutin tanida patologlar igin B1 ve B2 alt tipi arasinda
ayrnm yapmak igin ¢ok yardimei olabilir. Borderline B2-B3 timomalarda pozitif reaksiyon ayrica B2 alt
tipinin daha dogru teshis edilmesini sagdlar. Timomalarda 6zellikle bcl-2 ve D2-40 ekspresyonunun
biyolojik dnemi igin daha fazla vaka sayisi igeren galigmalara ihtiyag vardir.
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TP-001

Soliter fibréz tiimodrlerde metastaz igin risk degerlendirmesi: lki farkl risk siniflandirma
modellerinin kargilagtirilmasi

Biisra YAPRAK BAYRAK', Cigdem VURAL', Aykut ELICORAZ, Hiiseyin Fatih SEZERZ, Salih
TOPCUL?

'Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Patoloji Anabilim Dali, Kocaeli, Trkiye
?Kocaeli Universitesi Tip Fakiltesi, Gégis Cerrahisi Anabilim Dali, Kocaeli, Turkiye

GIRIS VE AMAG:Soliter fibréz tamérler (SFT), torasik kavitede mezenkimal hiicrelerden olusan
biyolojik orijini belirsiz, insidans| diglk, primer plevral neoplazmalann hetercjen bir grubunu temsil
eder.

YONTEM:Merkezimizde 2018-2022 yillan arasinda cerrahi rezeksiyon ile histopatolojik SFT tanisi
konulan ve bir kismi cerrahi olarak tedavi edilen 9 hastanin retrospektif analizi yapildi. Ameliyat yapilan
olgularda ameliyat éncesi tumorlerin timd tomografi esliinde alinan transtorasik tru-cut biyopsisi ile
morfolojik  ve  immunohistokimyasal bulgular esliginde dodrulandi. Cerrahi  yaklasimlann  ikisi
posterolateral torakotomi biri videotorakoskopi idi. Literatirde tavsiye edilen metastatik risk tahmini igin
3 dedigkenli ve modifiye 4 dedigkenli risk modellerine gore hasta yagi, mitoz, nekroz, tUimar capl ve
timér nekrozu varidi incelendi. Metastaz riski agisindan “Diglkiortalyiksek riskli® seklinde
siniflandinidi.

BULGULAR:Hastalarin %55,6's1 kadin, %44.4'0 erkek olup yas ortalamalan 57.8'di (£15,5). TUmér
boyutlan 3,5cm ile 15 cm arasi degismekteydi. Morfolojik olarak gegunda kapillarize vaskiler ¢atisi
bulunan, gorece az selluler, dizensiz dizenlenmis fasikllleri ayiran kalin kollajen bantlardan olugan
stroma (paternsiz patern) ile igsi hicrelerden olusan mezenkimal tUmdr izlendi. Bazilarinda tomér
hiperselldler goriunimde olup kollajen lifler yoktu ve tumor hicreler oval bigiminde idi. Mitoz ve nekroz
mevcuttu. 5 hastada 2'den fazla mitoz, 4 hastada ise timarin %10'undan fazlasinda nekroz izlendi.
Her iki timdr morfolojisinde de timdrler immunohistokimyasal olarak timarlerin timo STATE, CD34,
Bel2, CD99 ve vimentin ile pozitif reaksiyon gosterdi. 3 dediskenli risk simiflamasina gére tumarlerin
Yedd 4 disik; %33,3'0 orta dizeyde; %22 3'0 ise ylksek malign potansiyele sahip SFT idi. Modifiye 4
dediskenli risk modeline gbre ise timdrlerin %55,5's1 disdk; %33,3°0 ofta; %11,1' ise yiksek malign
potansiyelliydi. SFT'nin radikal ekstirpasyonuna ragmen iki hastada niks izlendi. Bu hastalarin ikisi de
3 dedigkenili sisteme gore yuksek riskli iken; modifiye 4 dediskenli sistemde biri orta digeri yuksek riskli
idi. Vaka sayisi az olmakla birlikte 3 dediskenli risk siniflamasi niksd dngbrmede diderine oranla daha
basarl oclabilir.

TARTISMA VE SONUG:Plevranin lokalize fibroz tOmdrleri histolojik olarak benign kabul edilmekle
birlikte, tekrarlama ve maligniteye dondsim riski vardir. Tam cerrahi rezeksiyon zorunludur. Tdm
hastalarda uzun sireli klinik ve radyolojik takip endikedir. Malign vakalarda tam cerrahi rezeksiyon
yeterli olmayabilir. Preoperatif ve postoperatif sistemik tedavinin rolind tammlamak igin galismalara
ihtiyag vardir. Plevranin soliter fibréz timorind, mezotelyoma ve dider benzer mezenkimal timarlerden
ayirmada ftru-cut biyopsi ile imminohistokimyasal inceleme yararlidir. Maligniteye ddnidsim riski
agisindan kesin tani icin tm kitlenin ayrnintih morfolojik incelenmesi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: histopatolaji, imminohistokimya, malignite risk siniflamasi, soliter fibréz timaor
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EP-010

Primer intratorasik diisiik dereceli fibromiksoid sarkom: Olgu: sunumu

Biisra YAPRAK BAYRAK, Cigdem VURAL

Kocaeli Universitesi Tip Fakilltesi, Tibbi Patoloji Anabilim Dali, Kocaeli, Tiirkiye

Girig: Duglk dereceli fibromiksoid sarkom, dncelikle geng erigkinlerin proksimal ekstremitelerinde ve
govdelerinde blyuyen, genellikle agrisiz bir mezenkimal neoplazidir. Akcigerler, bu tir sarkomlar igin
nadir gorilen bolgelerdir.

Olgu: Sol meme karsinomu oykiisl olan 62 yasinda kadin hastanin cerrahi operasyonundan 13 ay
sonra covid enfeksiyonu nedeniyle yapilan bilgisayarli tomografisi (BT) tetkiklerinde tesadifen, sol
akcider Ust lob yerlesimli, dizgin sinirl, plevraya belirgin invazyon izlenmeyen, 2,2 cm boyutlaninda
solid kitle saptandi. Pozitron emisyon tomografisinde hipermetabolik aktivite gorlilmedi. Hastanin
istedine ek olarak yasi, meme karsinomu hikayesi, mediastinal lezyonun boyutu, intralezyonel yag
dokusunun olmamasi ve maligniteyi kesin olarak diglamak amaciyla wedge rezeksiyonla kitle cerrahi
olarak ¢ikanldi. Histopatolojik olarak timér, fibromiksoid stromal bir alan iginde seyrek monomorfik igsi
seklindeki hicrelerle karakterizeydi. Tumdre kanama alanlan ve kdpuksi histiyositler eglik etmekteydi.
Mitoz 10 biylk blyitme alaninda 3 idi. Asikar pleomorfizm veya nekroz izlenmedi.
imminohistokimyasal olarak, timér hiicreleri bel-2, CD56, vimentin, MUCA4 ile pozitif, EMA, AE1/AE3,
CD34 antikorlari igin immiinoreaktivite gorilmedi. STAT-6 ile soliter fibroz timori ekarte eden negatif
boyama elde edildi. Bu mikroskobik bulgular esliginde oldu Dustik dereceli fibromiksoid sarkom olarak
rapor edildi.

Sonug: Duslk dereceli fibromiksoid sarkom gibi primer pulmoner sarkomlar, geng erigkinlerde soliter
pulmoner noddller igin ayinci tanilar arasinda akilda tutulmaldir. Klinik oyki ve mevcut heterojen
histopatolojik goriiniim, bu sarkomlarin tanisini zorlagtirmaktadir. Bu nedenle, fibromiksoid sarkom gibi
primer pulmoner sarkomlann preoperatif tanisi zor olabilir. Deneyimli bir yumusak doku patologu
tarafindan dogrulanmasi onerilir. Kesin taniya ulagmak igin FUS-CREB3L2 gen translokasyonu
yararhdir; ancak, MUC4 en spesifik belirtectir ve FUS wild tipinde yararhdir.

Anahtar Kelimeler: Fibromiksoid sarkom, histopatoloji, imminohistokimya



Tiirk Toraks Dermnegi

26.Yillk Kongresi B

9-13 Mayis 2023, Pine Beach Belek, Antalya

EP-011

Malign bir neoplazmi taklit eden lateral toraks duvarinin nodiiler fasiiti: iki olgu sunumu

Biisra YAPRAK BAYRAK!', Cigdem VURAL', Aykut ELICORA?Z, Hiiseyin Fatih SEZER?, Salih
TOPCU?

"Kocaeli L:Iniversi!esi Tip Fakliltesi, Tibbi Patoloji Anabilim Dali, Kocaeli, Tiirkiye
2Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Ggiis Cerrahisi Anabilim Dali, Kocaeli, Tiirkiye

Girig: Nodliler fasiit, genellikle derin fasyayi tutan iyi huylu bir reaktif proliferasyondur. Radyolojik ve
bazen morfolojik olarak izlenen kollajenize bag dokusu ile icige gegmis nikleer atipi igeren igsi/oval
sekilli hicreler, artmig mitotik aktivite, sarkom gibi agresif bir antiteyi akla getirebilir. Biz burada erigkin
¢agda toraks duvarinda yerlesim gosteren yumusak doku kitlelerinin ayirici tanisinda bu lezyonun
dikkate alinmasi gerektidini vurgulayarak, gégus duvarini tutan nadir gorilen 2 nodiiler fasiit vakasini
sunuyoruz.

Olgu: 40 yasinda kadin ve 62 yasinda erkek hasta, on ikinci kaburgada sag gogus yan duvarinda agrili
ve giderek blyuyen bir kitle bagvurdu. Sirasiyla 5,6cm ve 7cm gapinda solid, oval, hipoekoik, fokal
alanlarda gégus duvarina yapisik kitle dikkati gekti. Her iki hastaya da rezeksiyon sonrasi histopatolojik
inceleme yapildi. Ik hastadan elde edilen kesitlerde; kemik invazyonu gostermeyen ancak fokal
alanlarda kostaya yapigikhiklar bulunduran, fokal alanlarda belirgin fibréz kapsiil igeren, genel olarak
hiposelliler, belirgin kollejenizasyon gosteren, uniform yer yer demetler olugturan igsi hicrelerden
meydana gelen dizgun sinirh timoral lezyon izlendi. Lezyonun kostaya yakin periferinde arada
hapsolmus fokal, mikroskopik yad dokusu ve cizgili kas dokusu mevcuttu. Tumoér icinde daha
hiperselliler, nikleer irilegmenin izlendigi, miksoid stromada kismen fasikiller seklinde, yer yer
girdaplar meydana getiren ve arada fakdiltatif fibroblast benzeri hicrelerden meydana gelen, degigken
boyutlarda nodulasyonlar dikkati ¢gekti. Bu alanlarda kalin duvarl damarlar ve osteoklast tipi dev
hiicreler ile ekstravaze eritrosirtler ve seyrek siderofajlar lezyona eslik etmekteydi. 10 BBA'da 1 mitoz
izlendi. Nekroz goriilmedi.

Ikinci hastanin kitlesinin kesitlerinde ise yaygin ¢izgili kas infiltrasyonu yapan, yer yer miksoid zeminde
uzun ve kisa faskiller olugturan, arada patternsiz pattemin gorildigi, duzensiz sinirh, vaskiler
yapilardan zengin lezyon izlendi. Hiicreler hafif atipi iceren, sitoplazmik sinirlan belirsiz, yer yer belirgin
nikleolli, belirgin pleomorfizm bulundurmayan igsi-oval hiicrelerdi. Arada inflamatuar hicreler, kollajen
lifler, eski-yeni kanama alanlan ve multintikleer dev hiicreler dikkati cekti. 10 BBA'da 9 mitoz sayilmig
olup nekroz goriilmedi. Fokal alanlarda matiir yag hicresi izlenmekle birlikte agikar lipoblast yoktu.
Her iki olguda da epitelyal ve mezotelyal timoérler agisindan yapilan immunohistokimyasal boyamalar
negatifti. Genel olarak hiposelliiler, kollajenize igsi hucrelerden meydana gelen lezyonlarda niikleer
irilegmeler bulunduran, daha selliler ve miksoid alanlann da eslik ettigi ekstravaze eritrositler ve
multintkleer dev hiicreler ile fakuiltatif, kismen doku kultird seklinde izlenen fibroblastiar nedeniyle her
iki olgu "Eskimis noddiler fasiit” lehine degeriendirildi.

Sonug: Nodiler fasiit, sarkom gibi siklikla malignite ile kangtirilan, yumusak dokunun nadir iyi huylu bir
reaktif surecidir. Tani, klinik ve patolojik 6zelliklerinin iyi bilinmesine ve bu psédosarkomatdz lezyonun
yumusak doku kitlelerinin ayinci tanisinda da dikkate alinmasina baghdir.

Anahtar Kelimeler: Noduler fasiit, gogus duvari, reaktif proliferasyon



