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Abstract

Amag: Kaposi sarkomu az rastlanan, multifokal ve simetrik dagilim
gosterme egiliminde olan, diisiik dereceli vaskiiler bir timordiir.
Bu calismada 24 klasik Kaposi sarkomu olgusunun klinik, pato-
lojik ve immiinohistokimyasal Ozelliklerinin literatiir bilgileri
esliginde degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gerec ve Yontemler: Klinik ve histopatolojik olarak Kaposi sarkomu
tanist alan 18 hastaya ait 24 adet lezyonun klinik ve
histopatolojik ~ ozellikleri ve bunlardan 15 lezyonun
immiinohistokimyasal olarak CD31, CD34 ve Faktor VIII-
“Related Antigen” ekspresyonlar1 degerlendirilmistir.

Bulgular: Olgularin yas aralign 37-88 yil (ortalama 67.9) arasinda
degisirken, kadin: erkek orani 5/13 olarak saptanmistir. Lezyon-
lar, daha cok alt ekstremitede (12/24) yerlesim gostermekte, bu-
nu sirastyla tist ekstremite (9/24) ve bas-boyun bolgesi (3/24)
takip etmektedir. Olgulardan 3’iintin Kaposi sarkomun erken
donemini yansitan yama ve plak evresinde oldugu izlenirken, 21
olgunun nodiiler evrede oldugu gozlendi. immiinohistokimyasal
calisma yapilan 15 olguda CD31 ve CD34 ile spindle hiicrelerde
immiinreaksiyon gozlendi. Faktor VIII-“Related Antigen” eks-
presyonu aradaki yarik benzeri damarlarda -dolayisiyla fokal
olarak- izlendi.

Sonuc¢: Malign vaskiiler tiimorlerde degisken bir yelpaze gosteren
ekspresyonu ve hi¢ de nadir olmayarak difiizyon artefaktina yol
actifi  yorum ¢esitliligi  diisiiniildiigiinde, FVIII-“Related
Antigen” bazi olgularda Kaposi sarkomunun belirlenmesinde
yetersiz kalabilir; bu durumlarda CD31 ve CD34 ile beraber de-
gerlendirilmesi daha giivenilir olabilir.
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Objective: Kaposi’s sarcoma is a rarely seen low-grade vascular
tumor, which tends to have a multifocal and symmetric
distribution. In this study, it was aimed to evaluate the clinical,
pathological and immunohistochemical features of 24 classic
Kaposi’s sarcoma by means of the literature.

Material and Methods: Twenty-four cases of Kaposi’s sarcoma
belonging to 18 patients were evaluated clinically and
histopathologically; also the immunohistochemical staining
pattern for CD31, CD34 and Factor VIII-Related Antigen were
assessed in 15 lesions.

Results: The age of the patients ranged from 37 to 88 (mean 67.9)
years and the male to female ratio was 5/13. While the lesions
occurred more commonly in the lower extremity (12/24), upper
extremity (9/24), head and neck (3/24) were the other
subsequent settings. Three biopsy specimens were in the patch
or plaque stage that reflects the early stage of Kaposi’s sarcoma
and 21 were in nodular stage. Immunoreactivity for CD31 and
CD34 was demonstrated in the spindle cells of 15 cases. Factor
VIII-Related Antigen expression was seen in the slit-like
vessels —in consequence focally.

Conclusion: Considering its highly variable expression in malignant
vascular tumors and not uncommonly a great variety of
interpretations due to diffusion artifacts, FVIII-Related Antigen
may be ineffective in the diagnosis of Kaposi’s sarcoma, in
some cases; in these circumstances, an additional combination
of CD31 and CD34 may be more reliable.
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aposi sarkomu, ilk olarak 1872’de
Moritz Kaposi tarafindan 5 olguda alt
ekstremite derisinde multifokal ve simet-
rik yerlesim gosteren “derinin idiyopatik multipl
pigmente sarkomu” olarak tanimlanmistir.' Tanim-
lanmasindan bugiine kadar patogenezi ile ilgili cok
sayida calisma olmakla birlikte, artik giiniimiizde
Kaposi sarkomunun virus iligkili ya da viriisiin
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indiikledigi lezyonlar oldugu yoniinde genel goriis
birligi vardir. Kaposi sarkomuna yol acan potansi-
yel etken viral ajanlar arasinda human
immunodeficiency virus-1 (HIV-1), sitomega-
loviriis, papillomavirus yani sira son zamanlarda
Kaposi sarkomu iligkili herpes virus olarak da bili-
nen human herpesvirus-8 (HHV-8) yer almaktadir.
Dokuda HHV-8 varliginin immiinohistokimyasal
yontemler, polimeraz zincir reaksiyonu ve diger
metodlar ile gosterildigi gesitli caligmalar mevcut-
tur.”® HHV-8’in varligmin gosterilmesinin, Kaposi
sarkomu tanisinda ve dolayisiyla bunu taklit eden
vaskiiler tlimorlerin ayirici tanisinda biiyiik oranda
sensitivite ve spesifiteye sahip oldugu bilinmektedir.

Kaposi sarkomunun klasik (kronik), lenfa-
denopatik, transplantasyon iligkili ve AIDS iligkili
olmak iizere bilinen 4 temel klinik formu vardir."”®
Hastaligin klasik (kronik) formu, baslica Avrupa
ve Akdeniz iilkelerinde yash bireylerde gozlenir-
ken, bunlarin bilinen bir immiin yetmezlikle iliskisi
saptanmamlstlr.1

Bu calismada 18 olguya ait 24 Kklasik tip
Kaposi sarkomu lezyonunun klinik, patolojik ve
immiinohistokim-yasal 6zelliklerinin literatiir bil-
gileriyle karsilastirilmas1 amaclanmistir.

Gerec ve Yontemler

Bu calismada histopatolojik olarak Kaposi sar-
komu tanist alan 18 hastaya ait 24 adet lezyonun
klinik, makroskopik ve histopatolojik 6zelliklerinin
yani sira bunlardan 15 lezyonun immiinohistokimy-
asal olarak CD31, CD34 ve Faktor VIII-“Related
Antigen” ekspresyonlart degerlendirilmistir. Hasta-
larin higbirinde immiinsiipresif ila¢ kullanim hika-
yesi, transplantasyon varligt ya da HIV-1
infeksiyonu mevcut degildi. Retrospektif olarak
olgulara ait hematoksilen-eozin kesitler degerlendi-
rildi; parafin bloklardan elde edilen kesitler PAS ile
boyandi. Histopatolojik degerlendirmede klasik
form olarak siniflandirilan olgularin her birinde 10
biiyiik biiylitme alanindaki en yiiksek mitoz sayist
dikkate alindi. Caligmada kullanilan immiinhisto-
kimyasal antikorlarin ozellikleri Tablo 1°de ozet-
lenmigstir. Avidin-biotin kompleks teknigi ile ger-
ceklestirilen immiinohistokimyal ¢alismada 6n asa-
mada tripsini takiben CD31, CD34 ve Faktor VIII-
“Related Antigen” primer antikorlar1 uygulanmustir.
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Tablo 1. Immiinhistokimyasal olarak kullanilan
antikorlar.

Antikor Marka Diliisyon
CD31 Neomarkers 1:50
CD34 Neomarkers 1:100

F VIII Neomarkers, Fremont, CA, USA 1:100

Bulgular

Olgularin yas aralig1 37 ile 88 y1l arasinda degi-
sitken, ortalama yas 679 + 123 yil olup, ka-
din/erkek orani 5/13 olarak saptanmustir. Lezyonlar,
daha cok alt ekstremitede (12/24) yerlesim goster-
mekte, bunu sirastyla iist ekstremite (9/24) ve bas-
boyun bolgesi (3/24) takip etmektedir (Sekil 1-2).
Lezyonlarin ortalama ¢ap1 0.7 £+ 0.3 cm olarak g6z-
lenmigtir. Olgulardan 3’iiniin Kaposi sarkomunun
erken donemini yansitan yama ve plak evresinde
oldugu izlenirken, 21 olgunun nodiiler evrede oldu-
gu gozlendi. Histopatolojik olarak nodiiler olgularin
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Sekil 1. Kaposi sarkomu olgularinin lokalizasyonlarina gore
dagilim.
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Sekil 2. Kaposi sarkomu olgularinin cinsiyete gore dagilima.
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tamamu eritrosit iceren yariklanmalar gbsteren igsi
hiicrelerden olugmaktaydi (Resim 1). Yama ve plak
evresindeki erken lezyonlarda ise papiller dermiste
ince duvarl diizensiz sekilli, siskin endotelle doseli
vaskiiler yapilarin proliferasyonu izlendi (Resim 2).
Yirmi iki olguda orta derecede hiicresel atipi ve 2
olguda ise belirgin hiicresel atipi dikkati ¢ekti. Olgu-
larin 16’sinda 10 biiyiik biiyiitme alaninda 0-4, ye-
disinde 5-9 ve 1’inde ise >10 mitoz gozlendi.
Periodic acid-Schiff (PAS) ile pozitif reaksiyon
veren intrasitoplazmik ve ekstraselliiler hiyalen
globiiller %50 olguda gosterildi. Hemosiderin yiiklii
makrofajlar 15 olguda ve kronik inflamatuvar hiicre
reaksiyonu 21 olguda izlendi. Immiinohistokimyasal
calisma yapilan 15 olguda CD31 ve CD34 ile
spindle hiicrelerde immiinreaksiyon gozlendi (Re-
sim 3). Faktor VIII-“Related Antigen” ekspresyonu
aradaki yarik benzeri damarlarda izlendi (Resim 4).

Tartisma

Kaposi sarkomu (klasik form), baslica erkek-
lerde ve 6.-7. dekatta ozellikle alt ekstremite
distal kisimlarinda multipl kutanedz lezyonlar
seklinde gozlenme egilimindedir. Daha az siklikta
ist ekstremitede ve nadiren de deri tutulumu ol-
madan visseral organ tutulumu seklinde belirti
verebilir."”'" Bu calismada da literatiir bulgular:
ile uyumlu olarak olgularin cogu erkeklerde goz-
lenmekteydi ve yas ortalamasi 67.9 olarak tespit
edildi. Lezyonlar biiyiik oranda alt ekstremite
yerlesimli (12/24) olup, bunu iist ekstremitede
yerlesim gosteren olgular (9/24) takip etmekteydi;
bununla birlikte 3 olgu nadir gozlenen bir lokali-
zasyon olan bas-boyun bolgesinde (2 olgu kulak
tragusunda, 1 olgu cenede) yerlesim gostermek-
teydi.

Kaposi sarkomlarinda gozlenen PAS pozitif
hiyalen globiillerin, eritrositlerin sindirilmesi ve
dejenerasyonunu temsil ettigi ileri siiriilmektedir
ve bu globiiller Kaposi sarkomu icin tanisal 6ne-
me sahip olmakla birlikte, spesifik degildirler.'
Bu calismada da prolifere olan hiicre sitoplazma-
larinda ve ekstraselliiller mesafede olgularin
%50’sinde PAS pozitif hiyalen globiiller goste-
rildi.
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Vaskiiler tiimorlerde immiinohistokimya uy-
gulanmasinin temel hedefi endotelyal hiicre
diferansiyasyonu gostermek iken, ikincil hedef
rutin histopatolojik taniya yardimdir. Bu amaglarla
CD31, CD34, FVIII-“Related Antigen”, anjiyo-
tensin-doniistiiriicli enzim, trombomodulin ve diger
endotelyal belirleyicilerle yapilan calismalarda
celiskili sonuglar olmakla birlikte, olgularin en
azindan bazilarinda immiin boyanmalar oldugu
gosterilmistir.”'"'>"  FVIII-“Related  Antigen”
endotel hiicreleri tarafindan sentez edilen bir prote-
in olup, endotel hiicre differensiyasyonunun ¢ok
1yi bir gostergesidir. CD31 ve CD34 ise endotel
hiicrelerine spesifik olmayip, vaskiiler endotelde
ozellikle patolojik durumlarda kuvvetli olarak eks-
prese edilmektedir.'

Bu calismada da immiinohistokimyasal ¢alis-
ma uygulanan 15 olgunun tiimiinde CD31, CD34
ve FVIII-“Related Antigen” ile reaksiyon tespit
edilmis olup; FVIII-“Related Antigen” ekspresyo-
nu genellikle aradaki yarik benzeri damarlarda
-dolayistyla fokal olarak- gozlenirken, CD31 ve
CD34 ile spindle hiicrelerde immiinboyanma iz-
lendi. El-Sayed ve Ramadan ile Russel Jones ve
ark.nin Kaposi sarkomlarinda yaptig1 calismalar-
da da, benzer sekilde FVIII-“Related Antigen” ile
immiinboyanmanin daha c¢ok aradaki yarik benze-
ri damarlarda oldugu gosterilmistir.'"'* Bunun
tersine, Kaposi sarkomlarinda immiinohisto-
kimyasal olarak CD31 ve CD34’iin iyi gelismis
damarlar yani sira o6zellikle spindle hiicrelerde
eksprese olduguna dair cesitli caligmalar bildiril-
mistir.l'“'13 Bu acidan bakilirsa, malign vaskiiler
tiimorlerde ekspresyonu genis bir yelpaze goste-
ren ve hi¢ de nadir olmayarak difiizyon
artefaktina yol acabilmeleri nedeniyle yorum
farkliliklarina neden olabilen FVIII-“Related
Antigen”in bazi olgularda Kaposi sarkomunun
belirlenmesinde yetersiz kalabilecegi ve boyle
durumlarda CD31 ve CD34 ile beraber degerlen-
dirilmesinin daha giivenilir olabilecegi sonucuna
varilabilir. "' Ozellikle sitolojik atipinin goreceli
oldugu, taniy1 destekleyen ancak her zaman izle-
nemeyen dermiste biiylik damarlar ve deri ekleri
etrafinda yerlesim gosteren ince duvarl diizensiz
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Resim 1. Eritrosit iceren yariklanmalar olusturan igsi hiicre-
lerden olusan nodiiler evre (Hematoksilen&eozin, x200).

Resim 3. CD34 ile spindle hiicrelerde immiinreaksiyon (B-SA
peroksidaz, DAB, x200).

sekilli, siskin endotelle doseli vaskiiler yapilarin
proliferasyonu ile karakterize' yama -olgu-
larimizin 3’ii- ve plak donemi tiimorleri goz Onii-
ne alindiginda bu 3 belirtecin beraber kullanilma-
s1 daha da yararli olabilir.
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Resim 2. Papiller dermiste ince duvarl diizensiz sekilli, siskin
endotelle doseli vaskiiler yapilarin proliferasyonu ile karakte-
rize yama evre lezyonu (Hematoksilen&eozin, x200).

Resim 4. FVIII-“Related Antigen” ile aradaki yarik benzeri
damarlarda immiinreaksiyon (B-SA peroksidaz, DAB, x400).

Histopatolojik olarak nodiiler olgularin tama-
mu eritrosit iceren yariklanmalar gosteren igsi hiic-
relerden olusur ve bu lezyonlarin ayirici tanisinda
ozellikle fibrosarkom ve benign fibroz histiyosito-
manin vaskiiler ve hemorajik formlar1 yer alir.
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Ancak ayirici tanida yer alan bu her 2 lezyon da
periferde ektatik damarlarin ve inflamatuvar hiicre-
lerin olmamasi, yarik benzeri damarlar ve hiyalen
globiiller igermemesi ve immiinohistokimyasal
olarak endotel yoniinde diferansiyasyonun saptan-
mamis olmasiyla Kaposi sarkomundan ayirt edile-
bilirler.'

Kaposi sarkomlarinda ozellikle nodiiler lez-
yonlarda immiinohistokimyasal olarak CD31,
CD34 ve FVIII-“Related Antigen” gibi belirleyici-
lerle endotelyal natiiriin gbzlenmesi vaskiiler ol-
mayan lezyonlardan ayirt edilmesinde degerli ol-
masinin Otesinde, bu belirleyicilerle ortaya c¢ikan
boyanma paternlerinin diger damar kokenli timor-
lerden ayirici tamisinda yararlt olabilecegi de 6ne
siiriilmiistiir.'' Ancak, yine de Kaposi sarkomunun
ayirici tamisinda yer alan vaskiller tiimorlerde
-Oncelikle anjiyosarkom, spindle  hiicreli
hemanjiyom ve hemanjiyoendotelyomalar- klinik
bulgular ve geleneksel histopatolojik inceleme
istiinliiglinii stirdiirmektedir.

Sonug¢
Sonucta Kaposi sarkomu tanisinda, -rutin
morfolojik  incelemeye  yardimci  olarak-

geleneksel bir damar belirleyicisi olan FVIII-
“Related Antigen”e gore CD31 ve CD34’iin daha
giivenilir oldugu, FVIII-“Related Antigen”in bu 2
belirleyiciden en az biriyle beraber degerlendiril-
mesi gerektigi diisliniilebilir. Bununla birlikte,
ayirici tanida yer alan diger vaskiiler tiimorleri de
iceren kapsamli immiinohistokimyasal ¢alismala-
rin Otesinde, belki de daha 6zgiin yeni belirleyici-
lere ihtiyag¢ vardir.
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