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SOUHRN

Sarkomy jsou novotvary mezenchymalniho ptivodu a predstavuji méné nez 2 % z celkového
po¢tu nadorti. Histologicka klasifikace sarkomt je mnohdy obtiZna (existuje vice neZ 50 subtypt
sarkomtl) a vychazi z typt tkani, jejimZ smérem se nadory diferencuji. Celkem ¢&tyti pétiny sarko-
mu vznikaji z mékkych tkani a jedna pétina vznika z kosti. Mezi nejcastéjsi sarkomy u dospélych
patii maligni fibrézni histiocytom (40 %) a liposarkom (25 %), méné casty je osteosarkom, angio-
sarkom a fibrosarkom. Nej¢astéjsim sarkomem v détském veéku je rabdomyosarkom. Sarkomy mo-
hou vznikat prakticky v kterékoli ¢asti téla, pricemzZ nejcastéjsi lokalizaci jsou koncetiny (50 %),
dale trup a retroperitoneum (40 %), a jen 10 % pripada na oblast hlavy a krku.

Maligni fibrézni histiocytom (MFH) je vysoce maligni sarkom vznikajici v mékkych tkanich i kos-
tech a postihujici zejména dolni a horni konéetiny, retroperitoneum nebo briSni dutinu. Primarni
MFH meékkych tkani tistni dutiny je vzacny (1-3 %).

Zajisténi materialu k histopatologickému vySetfeni nadoru se provadi metodou oteviené biop-
sie a nebo tru-cut biopsie. Technika rychlé biopsie zmrazenymi fezy neni pro diagnostiku mezen-
chymaélnich nadort idedlni. Mezi dtilezité prognostické faktory z hlediska histologické klasifikace
patii histotyp, diferenciace nadoru, mitoticka aktivita a pfitomnost nekréz. Histopatologicky gra-
ding (stupen malignity) je dtleZitym korelatem pro interval bez znamek recidivy a pro celkovou do-
bu preziti pacienta. Na stanoveni co nejpresnéjsi histopatologické diagnézy zavisi volba nejvhod-
né&jsi 1écebné strategie.

Autori prezentuji neobvykly pripad rozsdhlého maligniho fibrézniho histiocytomu jazyka se za-
meérenim na histopatologicky nalez.

Kli¢ova slova: maligni fibrézni histiocytom (MFH) — nediferencovany pleomorfni sarkom — sar-
kom jazyka

SUMMARY

Sarcomas are neoplasm’s of mesenchymal origin and represent less than 2% of all cancers. The
histological classification is often difficult (there are more than 50 subtypes of sarcoma) and they
are characterized according to the tissue from which they develop, with 4/5 arising from soft tis-
sues and 1/5 from bone. Among the most common sarcomas in adults are malignant fibrous his-
tiocytoma (40%) and liposarcoma (25%), less common is osteosarcoma, angiosarcoma, and fibro-
sarcoma. The most common sarcoma in childhood is rhabdomyosarcoma. Sarcomas can arise
anywhere in the body, the most common sites are the extremities (50%), followed by the trunk and
retroperitoneum (40%) but only 10% involve the head and neck region.

Malignant fibrous histiocytoma (MFH) is an aggressive tumor of soft tissue, mainly affecting the
lower and upper extremities, retroperitoneum or abdominal cavity. Primary MFH of soft tissues of
the oral cavity is rare (1-3%).

Tru-cut biopsy or open biopsy is used to provide material for the histopathological determina-
tion of the nature of the tumor. The biopsy technique for quick frozen mesenchymal tumors is not
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ideal and is burdened by a number of difficulties. A large number of relatively rare sarcoma sub-
types place huge demands on the experience and knowledge of the pathologists to determine the
correct diagnosis, without which it is not possible to choose the most appropriate treatment stra-
tegy. In terms of histological features, of importance are: the degree of Ki 67 (mitotic index), the
level of cell differentiation and the presence of necrosis. The histopathological grade correlates
with levels of recurrence and overall survival. The authors present an unusual case of extensive
malignant fibrous histiocytoma of the tongue, focusing on the histopathological picture.

Key words: malignant fibrous histiocytoma (MFH) — undifferentiated pleomorphic sarcoma —
sarcoma of the tongue
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Sarkomy meékkych tkani jsou rozsahlou a heterogenni skupinou nadort s odliSnymi
histologickymi, cytologickymi a molekularnimi rysy. Podle WHO klasifikace jsou rozdé-
leny do vice neZ 50 histomorfologickych jednotek a predstavuji méné nez 2 % ze vSech
nadoru. U dospélé populace tvori sarkomy asi 1 % [10], ale v détské populaci se sarko-
my na celkovém poctu podileji asi 10-15 %. Mohou vznikat v kterékoli ¢asti téla, pricemz
nejcastéjsi lokalizaci jsou konéetiny (asi 50 %) a dale trup a retroperitoneum (40 %). Jen
10 % pripada na region hlavy a krku [15, 18] (v této oblasti je vice neZ 80 % tumort epi-
telidlniho ptivodu).

V Ceské republice je kazdy rok potvrzeno asi 500 novych malignich mezenchymalnich
nadoru, celosvétoveé se udava incidence Sest pripada na 100 000 obyvatel [19]. K diag-
nostice sarkomti mékkych tkani se vyuziva (kromé RTG a CT vySetfeni) zejména mag-
neticka rezonance (MR) s pozitronovou emisni tomografii (PET) pro jejich schopnost dob-
fe zobrazit rozsah mékkotkanového postiZeni, a tim verifikovat eventualni pfitomnost
vzdalenych metastaz [9, 13, 16]. Porovnavani vysledki MR a PET zobrazeni v ¢ase ma
velky vyznam pri hodnoceni tispéSnosti 1écby a prognézy onemocnéni. Stanoveni sprav-
né diagnoézy vzdy vyZaduje histologické vySetieni. Jeji uréeni je ¢asto velmi obtiZné a kla-
de vysoké naroky na odborné znalosti a zkuSenosti patologa. Zavisi vSak také na mnoz-
stvi, kvalité a spravném zpracovani bioptického materidlu. Ten lze ziskat né&kolika
zpUsoby. Oteviena biopsie incizi se provadi u rozsahlejsich 1ézi nad 5 cm nebo pfi hy-
pervaskularizaci nddorové tkané. Biopsie excizi s dostateénymi chirurgickymi okraji do
makroskopicky zdravé tkane€ 1ze provést u tumorti mensich nez 2 cm. Stale castéji se se-
tkavame s tru-cut biopsii (metoda odbéru tenkou jehlou), ktera je doporucovana u hlu-
boko uloZenych tumort. Jeji vytéZnost je limitovdna mnoZstvim tkané v punktatu, nic-
méné k orienta¢nimu stanoveni diagnézy postacuje. Metoda zmrazenych fezu je k bliZsi
diagnostice sarkomti nevhodna [19] predevSim pro technickou naro¢nost zpracovani
a pro horsi kvalitu fezu.

Zasadni vyznam v 1é¢bé a prognéze sarkomtr mékkych tkani ma chirurgicka operace,
ktera dle onkologického konzilia mtiZe byt doplnéna radioterapii a pfipadné adjuvantni
chemoterapii [2, 7, 15, 19].

MFH poprvé popsal Ozzello v roce 1963. Jedna se o nejéastéjsi sarkom mékkych tka-
ni dospélych s vrcholem vyskytu v 6.-7. decenniu s lehkou predominanci v muZské po-
pulaci. Vétsina pripada vychazi z tkani koncetin, hrudniku a bfiSni dutiny. Jedna se
o agresivni nadorovou afekci s velkou pravdépodobnosti lokalni rekurence. Metastazova-
ni probiha u pokro¢ilych 1ézi hematogenni i lymfogenni cestou v ¢asovém rozmezi 1-2 let
od stanoveni diagnézy. Vzdalené metastazy se zakladaji nejéastéji v plicich, kostech a ja-
trech. Pravdépodobnost pétiletého preziti se obecné uvadi okolo 50-60 % [3, 4, 5, 15].

Primarni MFH v oblasti hlavy a krku se vyskytuje asi v 1-3 % z celkového mnoZstvi
nadorti tohoto typu. Nejc¢astéjSim mistem vzniku je oblicejovy skelet, larynx, mékké tka-
né krku a slinné zlazy. Méné¢ ¢astou lokalizaci jsou paranazalni dutiny [18].

Obecné jsou sarkomy jazyka ojedinélym nalezem [8, 10, 14] a maligni fibrézni histio-
cytom v této lokalizaci zmiriuje odborna literatura vzacné [6, 12].
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KAZUISTIKA

Na Oddéleni tustni, ¢elistni a oblicejové chirurgie byl doporucen 50lety pacient pro roz-
sahly exofyticky rostouci titvar ustni dutiny, ktery jiZ zna¢né omezoval prijem potravy
(obr. 1, obr. 2). Pacient udaval asi ptilro¢ni riist nadoru, v jehoZ priibéhu si prominujici
¢asti dvakrat sam odstranil nozikem. CT a MR vySetreni zobrazila rozsahly tumoroézni
utvar jazyka s uzlinovym procesem krku vlevo (staging: T2a/ N1/MO). Laboratorni a in-
terni vySetfeni (kromé& malnutrice a pomérné vyznamné ischemie obou dolnich konéetin)
neprokazala jiné interni choroby. V ramci predoperacni pripravy byla pacientovi zave-
dena perkutanni endoskopicka gastrostomie (PEG) k zajisténi dostate¢né realimentace.
Soucasti operac¢niho vykonu byla tracheostomie a exstirpace tumoru jazyka s jedno-
strannou kréni blokovou disekci (obr. 3, obr. 4, obr. 5, obr. 6). V priibéhu bezproblémo-
vého pooperac¢niho hojeni (obr. 7, obr. 8) se na dosud intaktni sliznici tvrdého patra ob-
jevila drobna eroze velikosti asi 1x1 cm. K vylou¢eni mozné implanta¢ni metastazy byla
provedena terapeuticka excize s histologickym zavérem invazivni plochobunéény karci-
nom zcela zavzaty v excizi. Onkologické konzilium doporuc¢ilo adjuvantni chemotera-
peutickou 1é¢bu kombinaci cytostatik adriamycin/ifosfamid (ADM/IFO). Tato 1é¢ebna
modalita byla pacientem velice dobfe tolerovana bez klinickych znamek recidivy. Bohu-
Zel po tfech mésicich od stanoveni definitivni diagnézy pacient umird na komplikace
souvisejici s kritickou ischemii dolnich koncetin.

Obr. 9 Sarkom jazyka (pohled na preparat
Obr. 2 Sarkom jazyka (predni pohled) z kranialni strany)
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Obr. 4 Sarkom jazyka (jiny pohled na nador
v pribéhu operace)

Obr. 5 Sarkom jazyka (pooperacni stav)

Obr. 7 Sarkom jazyka (pohled na hojici se re-
sekéni plochu jazyka)

Obr. 10 Sarkom jazyka (pohled na preparat
z kaudalni strany se zachovanou Spickou ja-
zyka)

Obr. 6 Sarkom jazyka (detailni pohled na rty
a ustni dutinu)

Obr. 11 Sarkom jazyka (podélny fez resekc-
nim materialem)
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Obr. 12 Storiformné uspofadana hypercelu-
larni ¢ast nadoru z vretenitych bunék a ob-
rovskych vicejadernych bunék (barveno he-
matoxylin-eozinem, originalni zvétSeni 100x)

Obr. 13 Hypercelularni isek nadoru z viete-
nitych bunék se zachycenim ¢etnych mitotic-
kych figur a s atypickymi mitézami, intersti-
cium tvofeno snopci kolagenniho vaziva
s loziskovou zanétlivou infiltraci (barveno he-
matoxylin-eozinem, originalni zvétSeni 200x)

Obr. 14 Hypocelularni partie s vietenitymi
burnikami ve zmnoZeném a hyalinizovaném in-
tersticiu (barveno hematoxylin-eozinem, ori-
ginalni zvétSeni 200x)

Obr. 15 Méné€ bunéény tisek s myxoidnim pro-
saknutim intersticia tvofeného silnymi snopci
kolagenniho vaziva infiltrovaného leukocyty,
v horni ¢asti je patrna pseudocysticka dutina
vyplnéna mukoidni substanci (barveno hema-
toxylin-eozinem, originalni zvétSeni 100x)

Obr. 16 Imunohistochemicky prtikaz pozitivi-
ty histiocytarniho markeru CD 68 v nékterych
histiocytoidnich a vicejadernych nadorovych
burikach (originalni zvétSeni 200x)

Obr. 17 Sarkom jazyka (stav hojeni tistni du-
tiny 6 tydnti po operaci)
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Makroskopicky a mikroskopicky nalez

Ve vySetfovaném resekénim materialu (obr. 9, obr. 10, obr. 11) se makroskopicky jed-
nalo o exofytickou, na povrchu misty ulcerovanou tumorézni expanzi, o rozmérech
135x130x68 mm, vyrustajici z predni tfetiny jazyka. Na fezu se nador jevil jako ne-
opouzdiend, proti okolni zdravé tkani ostie ohranic¢ena bélava tkan tuhé konzistence
s fascikularni strukturou a loZiskové s drobnymi pseudocystami vyplnénymi hlenovi-
tym obsahem. Afekce makroskopicky nedosahovala k arteficiAlnim chirurgickym okra-
jum. Mikroskopicky byl zastiZen neopouzdfeny vietenobunéény nador s infiltrativnim
ristem do okoli. Strukturalné byly patrné hypercelularni tiseky se storiformnim nebo
fascikularnim usporddanim nadorovych bunék v méné vyjadieném intersticiu tvoreném
kolagennim vazivem (obr. 12, obr. 13). Misty se nachazely hypocelularni partie s regre-
sivnimi zménami intersticia: s fibrézou, hyalinizaci a loziskové s myxoidnim prosdknu-
tim a misty s pseudocystickou pfeménou (obr. 14, obr. 15). Nadorové bunky byly pleo-
morfni s velkymi anizomorfnimi jadry a patrnymi jadérky. Mitotické figury, véetné
atypickych mit6z, byly pocetné. Cytoplazma nadorovych bunék byla blandni, eozinofilni
a neostre ohrani¢ena. V nékterych tisecich nadorové populace dominovaly obrovské
mnohojaderné (toutonoidni) elementy. Intersticium bylo misty bohaté kapilarizované
s multifokalni reaktivni zanétlivou celulizaci smiSeného typu. Nador byl na povrchu kryt
loziskové ulcerovanym dlaZdicobunéénym nerohovéjicim epitelem. Na spodiné byla za-
chycena podjazykova slinna zZlaza s patrnou nodularni nddorovou infiltraci stejné his-
tologické charakteristiky. V jedné z lymfatickych uzlin suprahyoidni blokové disekce jsme
nalezli metastazu identického, vySe popsaného tumoru.

Ke stanoveni histologické diagnézy a ozrfejmeni histogeneze nadoru bylo provedeno
extenzivni imunohistochemické vySetreni. Nadorové buriky byly negativni v barveni na
epitelidlni membranovy antigen (EMA), vysokomolekularni keratin 34 beta E12, CK 5/6,
desmin, S-100 protein, hladkosvalovy aktin, endotelidlni markery CD 31 a CD 34, glial-
ni fibrilarni acidicky protein (GFAP), onkoprotein bcl-2 a melanomové markery HMB-45
a melan A. Vimentin byl v nadorovych bunkach difuzné pozitivni. Histiocytarni marker
CD 68 byl pozitivni v cytoplazmé nékterych histiocytoidnich a mnohojadernych nadoro-
vych elementti (obr. 16). Pro vysokou prolifera¢ni aktivitu svédéila pozitivni exprese pro-
lifera¢niho antigenu Ki-67 v 60-70 % nadorovych bunék.

Z histomorfologického nalezu v korelaci s vysledky imunohistochemickych vySetfeni
byla stanovena diagnéza maligni fibrézni histiocytom jazyka.

V dalsi excizi ze sliznice tvrdého patra u téhoZ pacienta jsme mikroskopicky diagnos-
tikovali invazivni plochobunéény karcinom, ktery nedosahoval k okrajiim excize.

DISKUSE

Maligni fibrézni histiocytom je podle WHO klasifikace tumortt mékkych tkani zarazen do
skupiny fibrohistiocytarnich tumorti jako vysoce maligni (high-grade) nador. Diive byla
tato diagn6za pomeérné Casta, ale s rozvojem modernich vySetfovacich metod (imunohis-
tochemie a molekularni genetika) se zjistilo, Ze morfologie, povazovana pro tento typ tu-
moru za charakteristickou, neni specifickd. Obdobny obraz totiZ mohou vykazovat histo-
geneticky velmi rtiznorodé nadory. V soucasné dobé je tedy pojem ,maligni fibrézni
histiocytom* vyhrazen pouze pro malou skupinu pleomorfnich sarkomnt, které dostupny-
mi metodami zpracovani nevykazuji ZAdné znaky diferenciace ke konkrétni bunééné linii
kom a aktualné se doporucuje uvadét tyto nazvy v diagnostické zpravé soucasné [5, 10].
MFH vznika maligni transformaci kmenovych mezenchymalnich bunék a nebo fibroblas-
ta. Vyskyt nadoru je sporadicky, bez znamého etiologického agens. Zejména u MFH hla-
vy a krku se nékdy uvadi mozZna souvislost s pfedchozi radioterapii v této oblasti [17, 19].

Maligni fibrézni histiocytom je morfologicky heterogenni sarkom. Obecné se jedna
o expanzivné rostouci tumor dobre ohrani¢eny proti okoli, neopouzdreny, na fezu bilé,
Sedobilé nebo nékdy nazloutlé barvy, s rtizné rozsahlymi tiseky nekréz, hemoragii nebo
myxoidniho prosaknuti [4, 5]. Mikroskopicky nalez plné€ koresponduje s vySe popisova-
nym pripadem. Literatura uvadi 5 podtyptt MFH: storiformné-pleomorfni, myxoidni, ob-
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rovskobunéény, inflamatorni a angiomatoidni. Nej¢astéjsi je storiformné-pleomorini va-
rianta [10], kam patfi i ndmi prezentovana kazuistika.

V diferencialni diagnostice MFH hraji zasadni roli imunohistochemicka vySetreni, kte-
ra slouzi k vylouceni pleomorfnich variant riznych mezenchymalnich i nemezenchy-
malnich tumort. V nddoru se mohou ojedinéle vyskytnout elementy pozitivni na nékte-
ré tkanoveé specifické imunomarkery, napf. epitelidlni nebo myogenni, coZz vSak
nevyluc¢uje kone¢nou diagnézu MFH. Rovnéz pozitivité histiocytarnich markerti (CD 68)
je dnes priklddan minimalni diagnosticky vyznam [4]. DalSimi diagnostickymi metoda-
mi jsou molekularné geneticka vySetreni: standardni karypotypové analyzy, in situ hy-
bridizace, PCR [1, 19]. Mezi nadory, které je nutné diferencidlné diagnosticky uvazit, se
radi maligni melanom, sarkomatoidni karcinom, fibrosarkom, rhabdomyosarkom, leio-
myosarkom a liposarkom.

Obecné plati, Ze histologicky typ nddoru sdm o sob€ neni pro klinicky prabéh dosta-
tecné prediktivni. Vyznamné;jsi je histologicky grading, pfi kterém jsou smeérodatnymi
faktory diferenciace nadoru, mitoticka aktivita (mitoticky index) a zastoupeni nekroéz
v nadoru. Déale to mtiZe byt bunééna pleomorfie a bunéénost nadoru [4]. Mitoticky index
v nadorovych burikach zjiStujeme imunohistochemicky protilatkou proti proliferaénimu
antigenu Ki-67. Jeho expresi pak procentualné kvantifikujeme. Z kombinace histopato-
logickych a Kklinickych informaci vychazi staging. Kromé histologického typu, gradingu
a stagingu jsou neopomenutelnymi prognostickymi faktory sarkomti mékkych tkani ta-
ké lokalizace, velikost primarniho nadoru (1éze mensi nez 5 cm maji lepsi prognézu)
a v neposledni radé radikalita chirurgické operace [4, 19].

Nami popsana kazuistika je z pohledu béZné klinicko-patologické praxe kuriézni svou
velikosti, mistem vzniku a zna¢nou pokrocilosti procesu s metastazami do regionalnich
lymfatickych uzlin. Ty byvaji u sarkomti pozorovany zridka vzhledem k jejich obecné
tendenci metastazovat hematogenné.

Maligni fibrézni histiocytom (pleomorfni nediferencovany sarkom) o rozmérech vétsich
nez 5 cm s prokdzanymi metastdazami je prognosticky nepriznivou diagnézou.

ZAVER

Definitivni stanoveni spravné diagnézy kteréhokoli sarkomu vZdy vychéazi z komplex-
niho histopatologického vySetfeni dostatecné reprezentativniho vzorku. Diky témto zna-
lostem néasledné voli chirurg nejvhodnéjsi operacéni strategii a onkolog navrhuje dalsi 1é-
¢ebnou modalitu. Bez multioborové spoluprace vSak neni moZzno pomyslet na tispésné
zvladnuti onemocnéni [3, 11].
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Vynikajici moderni u€ebnice Iékafské angli¢tiny uréena sto-
matologlim a studentdm zubniho Iékarstvi, vhodna rovnéz pro
dentalni hygienisty a stfedni zdravotnicky personal ve stoma-
tologii.

Jde o prvni u€ebnici u nas obsahujici skute¢né soudobou ter-
minologii uzivanou stomatology v anglicky mluvicich zemich. Dobra znalost odborné anglictiny je
dnes ve stomatologii nezbytna jak z diivodl studia odborné literatury ¢i vzdélavani na zahranic-
nich stazich, tak pro komunikaci s anglicky hovoficimi pacienty. U¢ebnice obsahuje téméf 2000
slov v&etné prepisu vyslovnosti a je rozdélena do prehlednych, tematicky ucelenych kapitol, které
na sebe navazuji jen volne, takze je mozné — podle potfeb ¢tenafe — zacit se studiem kteroukoli
¢asti knihy. Vyznamnou soucasti knihy jsou prakticky zamérena cvi¢eni odborné konverzace a vel-
mi obsazné tematické slovniky za kazdou lekci. Nedilnou soucasti knihy jsou i souborné anglicko-
Ceské a Cesko-anglické slovniky a obsahly kli¢ k prekladiim.

Objednavky zasilejte e-mailem nebo postou: Nakladatelské a tiskové stiedisko CLS JEP, So-
kolska 31, 120 26 Praha 2, fax: 224 266 226, e-mail: nts@cls.cz. Na objednavce laskavé uvedte
i jméno casopisu, v némz jste se o knize dozvédéli.




