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Angiosarkom dolni celisti
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Uvod: Maligni mezenchymové nadory jsou v orofacialni oblasti daleko vzacnéjsi nez karcinomy. Pfedstavuji pouze 1% z celkového poétu
malignit s vice nez 50 podtypy. Angiosakomy jsou vysoce maligni nadory vychazejici z krevnich nebo lymfatickych cév. Jejich vyskyt je
nizky az raritni s nejistou progndzou. Z celkového poctu sarkomii tvofi angiosarkom 5,4 % a v oblasti hlavy a krku se vyskytuje nejcastéji.
Ramcovy staging a grading se odyviji dle FNCLC a NCI.

Cil prace: Cilem sdéleni je upozornit na vzacné maligni onemocnéni v oblasti hlavy a krku, které muiZze byt diagnosticky opomenuto ¢i
nerozpoznano s fatalnimi nasledky pro nemocného.

Material, metodika, vysledky: Autofi popisuji klinické projevy onemocnéni, diagnostiku a naslednou terapii angiosarkomu mandibuly
u zdravotné vysoce rizikového pacienta. V diagnostice tohoto vzacného onemocnéni byly vedle histopatologického obrazu véetné imu-
nohistochemického vysetieni vyuzity i onkologické markery. Terapie byla zaméiena na chirurgickou Ié¢bu a radioterapii.

Zavér: Publikované zkusenosti s Iécbou malych soubor nemocnych v odborné literatufe neumoziuji stanovit optimalni terapeuticky
postup. Primérna doba preZziti je rok a pul.

Kli¢ova slova: mezenchymové nadory, angisarkom, orofacialni nadory.

Mandibular angiosarcoma

Introduction: Malignant mesenchymal tumours of the orofacial region are extremely rare and comprise only 1% of all malignant orofaci-
al tumours with more than 50 subtypes. Angiosarcomas are highly malignant neoplasms that originate from blood or lymphatic vessels.
Angiosarcomas form 5,4 % of all sarcomas and in the head and neck region are the most frequent type of sarcoma.

Aim: The aim of this case report is to describe a rare malignant neoplasm in the head and neck topography which can be diagnostic
difficulty and may be missed or unrecognised with fatal consequences for the patient.

Materials, methods, results: The authors describe the clinical manifestations of the disease, the diagnosis and therapy of mandibular
angiosarcoma in a seriously ill patient. The diagnosis was made on the basis of the histopathological findings and immunohistoche-
mistry. The following treatment was radical surgery with subsequent radiotherapy and 18 months later, the 84 year old female patient
remains alive and apparently healthy.

Conclusions: Angiosarcoma has currently been literary described only in small number of patients. Guidelines for optimal treatment
are still unknown and the average survival is one year and a half.
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Uvod

Angiosakomy jsou vysoce maligni mezen-
chymalni nddory vychézejici z krevnich nebo
lymfatickych cév. Jejich vyskyt je nizky az rarit-
ni, s agresivnim biologickym chovanim a tedy
i s velmi $patnou prognézou. Z celkového poctu
sarkomU tvofi angiosarkom 5,4 9% a oblast hlavy

Tabulka 1. Lokalizace angiosarkomu dle anato-
mickych lokalizaci

Hlava a krk 27 %
Prsa 19,7 %
Koncetiny 15,3%
Hrudnik 9,5%
Jatra 6,5%
Srdce 47%
Kosti 3,6%
Slezina 2,6%
Ostatnf 11,6 %
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a krku je typickou pro lokalizaci tohoto tumo-
ru (tabulka 1). Nej¢astéji se vyskytuje u stardich
muz{ se svétlym fototypem kize. Angiosarkom
vznikd bézné de novo a v nékterych pripadech
je popsana maligni transformace plvodné be-
nignich vaskuldrnich tumord. Etiologie tohoto
vzacného onemocnéni je spojena s lymfedé-
mem, radoterapif jako vyvoldvajici pficinou,
exogennimi toxiny a nékterymi syndromy (10,
12) (tabulka 2). Soucasna klasifika¢ni schémata
rozdéluji angiosarkom na nékolik forem (5):

m  kozni formu angiosarkomu,

angiosarkom spojeny s lymfedémem,
postradia¢ni angiosarkom,

angiosarkom asociovany s karcinomem prsu,
angiosarkom mékkych tkanf.

Nador se na kizi manifestuje nejcastéji jako
nacervenald papula pfipominajici hemangiom.
Kostnf a orgdnové formy jsou svym skrytym rlis-

tem nebezpecnéjsi a ¢asto jsou diagnostikova-
ny az v pozdnich stadiich. V diagnostice nddoru
se u této malignity bézné vyuzivd imunohistoche-
mické vysetfeni (CD34, CD31, von Willebrand factor,
VEGF). Lécba angiosarkomu se v soucasnosti opira
o klasické algoritmy lécby vyuzivané u solidnich
nadord. Dominantni postaveni ma chirurgicka te-
rapie nasledovana adjuvantni radioterapif.

Kazuistika

82letd dlichodkyné byla hospitalizovana na na-
Sem pracovisti pro asi tii tydny se zvétsujici zdufenf
v oblasti Uhlu mandibuly vpravo (obrazek 1).

Osobnf anamnéza: hypertenze, ICHS, chro-
nicka fibrilace sini, hepatopatie, stav po TEN
do levé plice, hyperurikemie, struma polyno-
dosa, diabetes melitus II. typu na PAD.

Farmakologickd anamnéza: Apo-Allopurinol,
Furon, Glycada, Lomir, Mg, Monosan, Tenaxum,
Warfarin.



Tabulka 2. Etiologie angiosarkomu

Chronicky lyfedém Exogenni toxiny Syndromy
Radioterapie jako Pooperacni, poradiacni  Vinyl chlorid Neurofiromatéza
mozna vyvolavajici jlorcy syndrom Arsen Maffucciho syndrom

pricina
Ostatni typy
chronického lymfedému

Anabolické steroidy

Klippel - Trenaunay syndom

Obrdzek 1. Primarni patologicky nédlez v dutiné Ustni

Ortopantomogram prokézal projasnénf
v oblasti uhlu dolni ¢elisti vpravo s osteolyzou,
a zlomeninou mandibuly bez dislokace charak-
teru fisury (obrdzek 2). PET CT - potvrdilo hyper-
metabolizmus glukdzy v tumoru dolni Celisti
vpravo a v regionalnich lymfatickych uzlindch
sveédcici pro pfitomnost viabilni nddorové tkané.
Postizenti jinych orgdnd nebylo prokadzano.

Objektivni vysetieni neprokézalo asymetrii
obliceje. Intraorélné bylo zjisténo nebolestivé
zdufen( pruzné konzistence nasedajici na bez-
zubou mandibulu v oblasti pravého celistniho
Uhlu, velikosti 3x 3 cm, kryté hladkou, neporu-
senou sliznici normalni barvy. Dolnf ¢elist byla
palpacné pevng, trakénim testem byla proka-
zana bolestivost v oblasti pravého celistniho
Uhlu. Submandibularni a hluboké krenf uzliny
nebyly zvétseny.

Zakladnfilaboratorni vysetfeni (krevni obraz,
mineralogram, jaternf testy, glykémie, biochem.
vysetieni moci) se pohybovala ve fyziologickych
mezich. Hodnoty hemokoagulacnich pomérd
(Q%: 13,INR: 5,20) byly ovlivnény antikoagulacnf
|é¢bou kumarinovymi preparaty.

Klinicky obraz a radiologicky nélez ved! k po-
dezfeni na nddorové onemocnéni. Biopsie tkané
z okraje tumoru prokézala epiteloidni formu
angiosarkomu.

V pfedoperacni pifprave jsme na doporuceni
internisty prerusili [é¢bu kumaronovymi preparaty,
upravili koagula¢ni poméry a pacientku preved|i
na nizkomolekuldrni heparin (Fraxiparine 0,6 ml/
den). PerordIni antidiabetika byly nahrazena in-
jekéné podavanym inzulinem. Echokardiologické
vysetfeni prokazalo mitralnf regurgitaci Ill. stupné
azndmky tézké plicni hypertenze. Anesteziolog
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proto zafadil pacientku do IV. stadia dle ASA kla-
sifikace s extrémné vysokym operacnim rizikem.

Terapeuticky vykon spocival v radikdInim
chirurgickém odstranéni tumoru dopInéné he-
madibulektomii, excizf okolnich mékkych tkani
a exenteraci pravostrannych spadovych miznich
uzlin v oblastech IB, lIA, lll (obrazek 3, 4).

Po chirurgickém vykonu, ktery probéhl
bez komplikaci a vétsich krevnich ztrt, byla
nemocnda umisténa na odd. intenzivni péce.
Stehy z operacni rény byly odstranény 7. den
po operaci. Hojeni rany a pooperacni prabéh
byly bez komplikaci (obrazek 5).

Histopatologicky nélez doplnény o stano-
veni onkologickych marker( potvrdil pdvodné
stanovenou diagndzu angiogenniho sarkomu.
Po operaci byla vyuzita zajistovaci radioterapie
do celkové davky 50 Gy.

V soucasné dobé je pacientka 18 mésicl
po chirurgickém vykonu, bez subjektivnich po-
tizf a klinickych zndmek onemocnéni zhoubnym
nadorem. Kontrolni PET CT neprokazalo recidivu
nadoru nebo pfitomnost vzdalenych metastaz
(obrézek 6).

Diskuze

Maligni mezenchymové nadory jsou v oro-
facialni oblasti daleko vzacnéjsi nez karcinomy.
Predstavujf pfiblizné 1% z celkového poctu ma-
lignit s vice nez 50 podtypy. Rizikové faktory,
které mohou vyprovokovat rlist sarkomU jsou
chemikalie (vinylchlorid, arzen), dale chronic-
ké lymfedémy, radioterapie, chronické osteo-
myelitidy a rdzné syndromy (GardnerQv sy, Li —
Fraumanav sy, neurofibromatosis) (6, 7, 2).

Angiogenni sarkom je agresivni maligni na-
dor s vysokou pravdépodobnosti mistnich recidiv
a zakladani vzdalenych metastaz. Prognéza nddoru
neni dobr3; pétileté preZiti se uvadiv 10-359% pri-
padu. Mezi dlleZité prognostické faktory patif vék
pacienta, velikost nadoru (< 5 cm), pozitivni okraje
resekatu, lymfedém v dané lokalizaci a histopato-
logicky grading. Na vyznam gradingu upozornil
v roce 1939 Broders v souvislosti s fibrosarkomem.
V soucasnosti se k ur¢ovani gradingu sarkomd vy-
uzivaji tfi klasifikacnf schémata (NWT, NCl, FNCLCC).
V nasem pripadé dosahoval grading druhého stup-
né (FNCLCC G2, NCI G2). NejdUlezitéjsi kritéria pro
ur€ovani gradingu jsou histologicky typ nadoru,
cellularita nddoru, mitoticky index a stupen nek-
rozy nadoru. V klasifikaci rozdélujeme sarkomy
na tzv. ,high grade” sarkomy (sinovidlni sarkom,
rabdomyosarkom, Ewinglv sarkom, angiosar-
kom, malignf fibrézni histiocytom) a ,low grade”
sarkomy (myxoidni liposarkom, leomyosarkom,
desmoidni sarkom, fibrosakom). TMN klasifikaci
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Obrdzek 3. Resekdt dolInf Celisti s vlastnim nddorem a okolnimi mékkymi tkdnémi

I

Obrdzek 6. Pacientka 18 mésicl po chirurgickém
vykonu

pro angiogenni sarkom vypracoval v roce 1977
Russell (3, 11). Sarkomy se obecné vyskytujf hlavné
v koncetindch, trupu a bfichu, oblast hlavy a krku
je spide vzacnosti. Viyjimkou je rabdomyosarkom
u déti, kozni forma angiosarkomu a hemangiope-
ricytom vedlejsich Celistnich dutin.

Angiosarkom je vzacné naddorové onemoc-
néni vznikajici maligni transformaci endotelial-
nich bunék krevnich (hemangiosarkom) nebo
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lymfatickych (lymfangiosarkom) cév. Histologicky
jde o dva odlisné nadory, jejichz progndza a tera-
peuticky pifstup jsou nicméné stejné, a proto jsou
v zahrani¢ni odborné literature ¢asto spole¢né
prezentovany jako angiosarkomy. Angiosarkom
se mUze vyskytnout prakticky kdekoliv, ale predi-
lekénimi misty jsou kize a brisni organy. Priblizné
50% angiosarkomU je lokalizovano na kdzi obli-
Ceje, zatimco v dutiné Ustni se vyskytuji raritné.

V orofacidlni oblasti angiosakom horni ¢elisti po-
prvé popsal v roce 1923 Banks — Davi (1). V du-
tiné Ustni se tato malignita vyskytuje nejcastéji
na rtech, jazykuy, sliznici tvare a spodiné dutiny
ustni, v orofacialnim skeletu jen zfidka. Klinicky
se angiosakom v dutiné Ustni popisuje jako mod-
rava polokulovitd Iéze s namodralou barvou, po-
lotuhé konzistence a ulcerovanym slizni¢nim kry-
tem a se sklonem ke krvéceni. V nasem pfipadé
byl povrch sliznice hladky s neporusenou sliznict
rdzové barvy, bez tendence ke spontannimu kr-
véceni. Diferencialné diagnosticky je tfeba vy-
lou¢it malignf epiteloidni hemangioendoteliom,
Kaposiho sarkom, maligni melanom, pyogent
granulom a hemangiom. Nékteré formy angio-
sarkomu se podobaji pseudovaskuldrmimu spi-
noceluldrnimu karcinomu.

Pro diagnostiku angiosarkomu je zésadni
histopatologicka verifikace a stanoveni imuno-
histochemického profilu (VEGF, CD31, CD34) (8).
ZvI&st CD31 je markerem, ktery je u angiosarko-
mu pozitivni asi v 90% a ma vysokou senzitivitu
a specifitu. Angiosarkomy pfipominajici spinoce-
luldmi karcinom ¢asto vykazuji pozitivitu cytoke-
ratin, které jsou specifické pro maligni epiteliaini
nadory. Dle zahrani¢ni literatury je cytokeratin
pozitivni asi u jedné tretiny epiteloidnich forem
angiosarkom, coz muze zpUsobit diagnostické
rozpaky. V nasem pfipadé jsme zaznamenali po-
zitivitu CD31, CD34 a nekonstantni pozitivitu FVIII.
Jadernad pozitivita Ki67 dosahovala cca 10-15%.
Pozitivita cytokeratinu nebyla prokdzana.

Terapie angiosarkomu se opira hlavné o radi-
kalIni odstranéni nddoru (9). Adjuvantni vyznam
ma zaji$tovaci radioterapie. U¢inek chemoterapie
je diskutabilni. V zahrani¢nf literarature je popi-
sovan pfiznivy efekt paclitaxelu a doxyrubicinu
s nejistym ucinkem (4). Elektivni krénf blokova



disekce je nékterymi autory doporucovéana
pouze pfi prikazu mestastatickych uzlin. U nasf
pacientky jsme chirurgické odstranéni tumoru
doplnili pouze adjuvantni radioterapi.

Zaveér

Angiosarkomy patfi k extrémné vzacnym
nadordm se Spatnou progndzou. Pocetné ome-
zené soubory nemocnych a vysledky jejich 1é¢-
by Ize jen obtizné statisticky zpracovat. Nazory
na optimalni postup lé¢by nemusi byt proto zcela
jednotné. V pfipadé nasf nemocné s plejadou
vaznych konkomitantnich onemocnéni byl chi-
rurgicky vykon spojen s vysokym rizikem Zivot
ohrozujicich systémovych komplikaci. Operace
i pooperacni prabéh presto probéhly zcela hladce
a dva roky po stanoveni diagndzy pacientka Zije
bez zndmek nddorového onemocnénia bez vaz-
néjsich funkenich nebo spolecenskych omezent.
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