Olgu Sunumu /Case Report

Ege Tip Dergisi/ Ege Journal of Medicine 2012;51(2) :129-133

Ureterin primer sarkomatoid karsinomu
Primary sarcomatoid carcinoma of the ureter
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Ozet

Urotelyal neoplazilerin 2004 Diinya Saglik Orgiitii siniflamasi, riner sistemin tiim bifazik malign tiimérleri igin
sarkomatoid karsinom teriminin kullaniimasini 6énermektedir. 77 yasinda erkek hasta, sol yan agrisi sikayeti ile
basvurdu. Bilgisayarli tomografide sol bébrekte hidronefroz, sol proksimal Ureterde dilatasyon ve sol Ureterde stpheli
dolum defekti saptandi. Sol nefroureterektomi materyalinde proksimal Ureteri tikayan dizgun yudzeyli, iyi sinirh
polipoid kitle goéruldu. Kitle, 2 cm ¢apinda ve proksimal reter boyunca 2,5 cm uzunlugunda 6l¢ildi. Kesi yizu kirli
sarl, beyaz renkte idi. Polipoid kitlenin histopatolojik incelemesinde timérin hem epitelyal hem de sarkomatéz
komponent igerdigi goruldi. Malign epitelyal komponent yiksek dereceli invaziv Uurotelyal karsinom ve
adenokarsinomdan olugmaktaydi. Sarkomatdz komponent, ylksek mitotik aktiviteye sahip cok sayida atipik igsi
hiicrelerden olusmaktaydi. Olgu, sarkomatoid karsinom, pT2 olarak rapor edildi. Urologlarin bu nadir agresif timériin
farkinda olmalari ve patologlarin da Ureterin bifazik timorlerinin ayirici tanisinda sarkomatoid karsinomu dikkate
almalari, dogru ve hizli tani icin dnemlidir.

Anahtar Sozciikler: Sarkomatoid karsinom, karsinosarkom, Ureter.
Summary

The 2008 World Health Organization classification of urothelial neoplasms recommends the term sarcomatoid
carcinoma for all biphasic malignant neoplasms of the urinary tract. A 77-year-old man presented with left flank pain.
A computed tomography showed a left hydroureteronephrosis and a suspicous filling defect in the left ureter. A left
nephroureterectomy specimen showed a well circumscribed polypoid mass with smooth surfaces that had
obliterated the proximal ureter. The mass measured 2 cm in diameter along a poximal 2.5 cm section of the ureter.
The cut surface of the tumor was yellowish-white. A histopathological examination of the polypoid mass showed that
the tumor had a malignant epithelial component as well as a sarcomatous component. The malignant epithelial
component was comprised of a high-grade invasive urothelial carcinoma and adenocarcinoma. The sarcomatous
component contained numerous atypical spindle cells with a high mitotic activity. The case was reported as
sarcomatoid carcinoma, pT2. It is important for correct and quick diagnosis for urologists to be aware of this rare
aggressive neoplasm and also for pathologists to take into account sarcomatoid carcinomas in the differential
diagnosis of biphasic tumors of the ureter.
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Girig
Ureterde ortaya gikan tiimérler arasinda sarkomatoid
karsinom (SK), oldukg¢a nadir bir grubu olusturmaktadir

(1-3). Simdiye kadar literatirde 21 tane Ureteral SK
olgusu rapor edilmistir (2-22).
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Bu tumoérler karsinosarkom, heterolog sarkomatoid
karsinom, gercek malign mikst timér, bifazik
sarkomatoid karsinom, metaplastik karsinom ya da
heterolog diferansiyasyonlu sarkomatoid karsinom gibi
bircok farkli terminoloji ile rapor edilmistir (2-22).
Urotelyal neoplazilerin 2004 Diinya Saglik Orgiiti
siniflamasi, epitelyal ve mezenkimal diferansiyasyonun
morfolojik  vel/veya imminohistokimyasal kanitini
gOsteren uriner sistemin tum bifazik malign timoérleri igin
sarkomatoid karsinom teriminin kullaniimasini
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onermektedir (1). Calismamizda, 77 yasinda erkek
hastanin Ureterinde gelisen SK olgusunu literatiir
bulgular egliginde sunduk.

Olgu Sunumu

77 yasinda erkek hasta, bir haftadir devam eden sol yan
agrisi  sikayeti ile hastanemize basvurdu. Hastanin
Oykiisiinden 6 yildir hipertansiyon tanisi nedeniyle
antihipertansif ilaglar kullandigi ve 6 ay O6nce dis
merkezde sistoskopi yapilarak, transuretral rezeksiyon
(TUR) sonrasi “dislk dereceli non-invaziv Urotelyal
karsinom, pTa” tanisi aldigi 6grenildi. Yapilan fizik
muayenesinde patolojik bulgu saptanmadi. Yapilan
sistoskopik incelemede mesane kargi duvar-sag yan
duvar bileskesinde eski rezeksiyon alanlari ve buna
komsu birer adet 10 mm ve 5 mm c¢apinda toplam iki
adet papiller timoéral olusum izlendi ve TUR uygulandi.
Sol Ureter alt ugta darlik saptandi ve bu alandan punch
biyopsi alindi. Alinan biyopsi drneklerinin histopatolojik
incelemesi sonucu TUR-mesane materyali “dUsik
dereceli urotelyal karsinom” olarak, sol Ureter alt ugtan
alinan punch biyopsi materyali ise “kronik inflamasyon”
olarak rapor edildi. TUR-mesane materyali oldukca
yuzeyel oldugu icin evreleme yapilamadi. Sol retrograd
pyelografide Ureter Ust kesiminde dolma defekti mevcut
idi. Bilgisayarli tomografide ve magnetik rezonans-
urografide sol bdbrekte hidronefroz, sol proksimal
Ureterde dilatasyon ve Ureter icerisinde polipoid supheli
dolum defekti saptandi. Tim abdomen ve gogus
bilgisayarli tomografisinde metastatik hastalik bulgusu
izlenmedi. Hastaya takilan sol nefrostomi tipinden
alinan sivinin sitopatolojik incelemesi, atipik hicrelerin
varligi nedeniyle, “malignite kuskulu sitoloji” olarak rapor
edildi. Tam kan ve rutin biokimyasal test sonuglarinda
hemoglobin ve hematokrit degerleri disiik (sirasiyla 10.8
gr/dL ve %33) saptanan hastanin diger degerleri normal
sinirlara idi. Hastaya ureter tumérua klinik 6n tanisiyla sol
subkostal kesi ile ekstraperitoneal yaklasimla sol
nefrektomi ve gibson kesi ile sol Uretrektomi uygulandi.

Cerrahi sirasinda ve sonrasinda komplikasyon
g6zlenmedi.
Sol  nefrolreterektomi  materyalinin  makroskopik

incelenmesinde, renal pelvis girisine 3,5 cm uzaklikta,
Ureter limenine dogru diizensiz papillomatéz gelisim
gbsteren 2 cm capli timoral alan ve bu alandan limene
dogru uzanan ve limeni tikayan 1 cm ¢apinda, 2,5 cm
uzunlugunda polipoid kitle izlendi (Sekil-1). Polipoid
kitlenin dis yizu kirli sari yer yer kahverengi renkte, kesi
yuzi ise kirli sari-beyaz renkte idi. TUumodrin
proksimalinde orta diizeyde hidrolreter ve hidronefroz
bulgular izlendi. Ureter, renal pelvis ve bdbrek
parankiminde makroskopik olarak bagka bir patoloji
gOrulmedi.
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Sekil-1. Proksimal Ureteri tikayan polipoid kitle.

Formalinle tespit edilmis, parafine goémili doku
orneklerinden hazirlanan Hematoksilen-Eosin boyali
kesitlerin incelenmesinde, Ureterde makroskopik olarak
tanimlanan papillomatéz gelisim gdsteren timoral
alanda, subkonnektif doku ve muskiler tabakayi infiltre
solid ve trabekiler gelisim paterni sergileyen yuksek
dereceli invaziv Urotelyal karsinom izlendi. Bu alandan
lumene dogru uzanan polipoid kitlenin Hematoksilen-
Eozin boyali kesitlerinin incelenmesinde, polipoid kitlenin
taban kisminin Ureterdeki yiksek dereceli invaziv
Urotelyal karsinom alani ile devamhlik gdsterdigi, ug¢
kisminda ise yuzeyin Ulsere ve hemorajik gdérunimde
oldugu dikkati ¢ekti. Histopatolojik olarak polipoid kitle
hem malign epitelyal komponent hem de sarkomattz
komponent icermekte idi (Sekil-2).

Sekil-2. Sarkomatoid karsinomun
komponentleri (x100).

epitelyal ve mezenkimal

Malign epitelyal komponent glandiiler yapilar seklinde
adenokarsinom odaklarindan olugmakta idi. Bu glanduler
yapilar siralanma artigi gosteren iri, pleomorfik, vezikile
nikleuslu, yer vyer belirgin nukleolll, eozinofilik
sitoplazmali, mitotik aktivitesi belirgin hiicreler ile doseli
idi. Sarkomat6z komponent, malign epitelyal komponent
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arasinda oldukga hiperseliiler gériiniimde olup, yuvarlak-
oval ve igsi nikleuslu, sitoplazmik sinirlar net
secgilemeyen malign mezenkimal hicre proliferasyonu
seklinde idi. Bu alanlarda 10 buyik buyitme alaninda,
bazilari atipik morfolojide, 18 mitoz saptandi ($ekil-3).
Nekroz gérilmedi. Ureterin dogal gériinen alanlarindan
hazirlanan kesitlerde ise, displazi ve karsinoma in situ
alanlan izlendi. Tumor Ureter cerrahi sinirda vaskuler

emboluslar seklinde devam etmekteydi. Tumodre ait
kesitlerde heterolog eleman izlenmedi.

Sekil-3. Yiksek mitotik aktiviteye sahip cok sayida atipik igsi
hiicrelerden olugan sarkomatéz komponent (x400).

immiinohistokimyasal incelemede, (irotelyal karsinom ve
adenokarsinom morfolojisindeki epitelyal kompo-nentteki
hiicreler pansitokeratin (Sekil-4a), sitokeratin7, yiksek
molekil agirlikli sitokeratin ve p63 pozitif; sitokeratin20,
vimentin, S-100, CD10, CD99, CD117, CD31, CD34,
desmin, diz kas aktin ve MyoD1 negatif saptandi.
Sarkomat6z komponenti olusturan hiicreler ise, Vimentin
(Sekil-4b), S-100 ve CD10 pozitif; desmin, diiz kas aktin,
MyoD1, CD99, CD117, CD31, CD34, pansitokeratin,
sitokeratin7, sitokeratin20, ylUksek molekul agirhikh
sitokeratin ve p63 negatif tespit edildi. Bu morfolojik ve
immdinohistokimyasal bulgular ile olgu “sarkomatoid
karsinom, pT2” olarak rapor edildi.

Postoperatif 3. giinde taburcu edilen hasta 2 giin sonra
yiksek ates nedeni ile tekrar yatirildi ve pndmoni tanisi
konularak tedavisi baglandi. Ayni zamanda oral alm
glcligi ve genel durum bozuklugu nedeni ile total
parenteral nutrisyon baslandi. 1 haftalik tedavi sonra-
sinda genel durumu diizelen hasta taburcu edildi. Daha
sonra sikayetleri tekrarlayan hasta postoperatif 30.
glinde kaybedildi.
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Sekil-4a,b. a:epitelyal komponentte pansitokeratin pozitifligi

(x40); b: sarkomatéz komponentte vimentin
pozitifligi (x40).

Tartisma

SK’ler, vicudun herhangi bir yerinde gorilebilmekle
beraber, 6zellikle genitouriner sistemde karsimiza ¢ikan
nadir ve agresif timorlerdir. En yaygin sekilde kadinda
postmenapozal uterusta ve erkekte ~mesanede
gorulmektedir. Genellikle 60 yas ve Uzeri hastalarda ve
erkeklerde kadinlardan daha yaygin ortaya ¢ikmaktadir
(3,4). Ureteral SK siklikla distal ireterde gelismekte
olup, renal pelvis ya da proksimal Ureterde timor
lokalizasyonu gok azdir (2). Cogunlukla tek tarafli olup,
nadiren Uriner traktta birden fazla bdlgede yerlesimlidir
(3). Jinekolojik hastalarda sigara igimi ve genital traktin
radyasyona maruziyetinin, SK gelisimi icin risk faktorleri
oldugu duislUndlmektedir (2). Hastalar genellikle
makroskopik hematuri ve ureteral darliga bagli semptom
ve bulgularla basvurmaktadir (2,3). Radyolojik bulgular
Ureter ya da retroperitonda yer kaplayan lezyonlar
seklinde  gorilmektedir. Tani  olasilikla sadece
histopatolojik olarak konulabil-mektedir ve kesin taniya
ulagsmak icin immunohisto-kimyanin kullanimi
zorunludur, fakat her zaman basarili degildir (3).
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Olgumuz, sol Ureter proksimalinde yerlesimli idi ve sol
yan agrisi yakinmasi ile bagvurmustu.

Ureterde gériilen timorlerin %90°dan fazlasini Grotelyal
karsinom olusturmaktadir. En yaygin sekilde rapor edilen
nonepitelyal timorleri ise leiomyosarkomlar olup, bunlari
rabdomyosarkom, osteosarkom, anjiosarkom, malign
schwannom ve Ewing sarkomu izlemektedir. Rapor
edilen SK olgularinda epitelyal komponent Urotelyal
karsinom, karsinoma in situ, kiiglik hiicreli karsinom,

adenokarsinom ve skuamoz hicreli karsinomdan
olusurken, sarkomatdéz komponent osteosarkom,
kondrosarkom, rabdomyosarkom, leiomyosarkom ve

nadiren liposarkomdan olusmaktadir (2-4,8). Olgumuzda
epitelyal komponent Urotelyal karsinom ve
adenokarsinom seklinde iken, sarkomatéz kompo-nentte
heterelog elemen izlenmedi.

Gergek SK, belirgin karsinomatdéz ve sarkomattz
komponentler igeren bifazik timoér olup, primitif
pluripotent kdk hiicreden gelistigine inaniimaktadir (2-4).
Bununla birlikte, bu timorlerin gercek histogenezi
aydinlatilamamistir (3,4). Wang ve ark., Ust Uriner traktin
SK’lerinde yaygin genetik degisiklikler olarak kromozom
3, 7 ve 17 kazanimlarini ve kromozom 9p21 kaybini
saptamislardir (7).

SK’ler, ossedz ya da kondroid metaplazili karsinomlar ve
ps6dosarkomatdz stromali karsinomlar iceren daha az
agresif ve ¢cok daha yaygin lezyonlardan ayirt edilmelidir.

6zelliklerine sahip degildir. SK'yi destekleyen &zellikler
arasinda Urotelyal karsinoma in situ ile epitelyal ve
mezenkimal hicreler arasinda gegis zonlarinin varligi
yer almaktadir (4). Bu amagla timér ve cevre
mukozadan ¢ok sayida kesit yapilmasi ayirici taniya
yarimci olabilecektir (6). Ayrica, immunohisto-kimyasal
boyalarla, sarkomatoid karsinomanin igsi hicreleri
epitelyal markerlar ile siklikla pozitif saptanacaktir
(4,6,8). Psddosarkomatéz stromali karsinomlarda igsi
hicreler ve epitelyal hlcreler arasinda keskin sinir vardir
(5). Psd6dosarkomatdz stromal reaksiyonlardaki stromal
komponenti olusturan hicreler malign 6zelliklere ve
immunohistokimyasal olarak epitelyal fenotipe sahip
degildir. Ancak, minimal atipi ve mitotik aktivite
gOsterebilmektedirler (4,6). Ayrica zeminde inflamasyon,
genellikle psédosarko-matdéz stromal reaksiyonlarda
gorulmektedir. Belirgin mitotik aktivite ve atipik mitozlarin
varhgi, SK lehinedir (8).

Ureterin SK'leri oldukga agresif tiimérler olup, kotii
prognoza sahiptirler. Tani sirasinda siklikla ileri evre
timorlerdir (2,4,9). Agresif cerrahi rezeksiyon, primer
tedavi secgenegidir (3,4). Adjuvant radyoterapi ya da
kemoterapinin yarari gérilmemektedir (2,4).

Sonug olarak, urologlarin bu nadir agresif timorin
farkinda olmalari ve patologlarin da ureterin bifazik
timorlerinin ayirici tanisinda SK'u dikkate almalari dogru
ve hizl tani igin énemlidir.

Metaplastik degisiklikler, malignitenin histolojik
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