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Sdhrn

Retiformny hemangioendoteliom (RHE) je zriedkava vaskularna tumoriformna |ézia, ktora je charakterizovana nalezom cievnych Struktar
napodobriujucich rete testis. RHE je zaradeny medzi vaskularne nadory s hraniénou malignitou a spolu s Dabskej nadorom tvori skupinu
tzv. ,hobnail“ hemangioendoteliémov.

Autori prezentuju pripad 8-ro¢ného dievéata s RHE lokalizovanym na pravom predkoleni velkosti 12 x 8 mm. Histologicky bol tumor
tvoreny spletou cievnych Struktir s retiformnym vzhladom a s endotéliami s vyraznymi jadrami. V niektorych cievnych kandloch sa
nachadzali intraluminalne vybezky.

V diferencialnej diagnostike je potrebné vylucit ostatné benigne aj maligne vaskularne lézie, ktoré sa mézu prezentovat bunkami s ,hobnail*
¢rtami (najma ,hobnail“ hemangiém alebo angiosarkém).
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Summary

Retiform Hemangioendotelioma in a 8-Year-Old Girl — Case Report

Retiform hemangioendothelioma (RHE) is a rare vascular tumoriform lesion characterized by rete testis — like vascular structures. RHE
belongs to a group of vascular tumors of intermediate malignancy and together with Dabska tumor form a category of so-called hobnail
hemangioendotheliomas.

Authors present a case of a 8-year-old girl with RHE which was located in right calf and measured 12 x 8 mm. Histologically, the tumor
consisted of a net of vessel formations with retiform appearance and prominent endothelial nuclei. Some of vascular channels had
intraluminal projections.

Other benign and malignant vascular lesions with hobnail cells (hemangioma, angiosarcoma) have to be considered in differential

diagnosis.
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Retiformny hemangioendoteliom (RHE) je zriedkavy vasku-
larny nador, ktory je tvoreny sietou cievnych Struktur pripomi-
najucich histologicku skladbu rete testis. RHE sa vo vacsine
pripadov prejavuje pozvolnym klinickym priebehom, ale moz-
na je tiez rekurencia a nizke riziko metastazovania (2). Tento
nador sa vyskytuje prevazne u mladych dospelych pacientov
a len velmi ojedinele sa najde v detskom veku, &i u starSich
fudi (19). Vzhladom na to, ze RHE sa vyznacuje ur€itymi
podobnostami s Dabskej nadorom (4, 15), su tieto dve jedno-
tky niektorymi autormi ozna¢ované spolo¢nym terminom ,hob-
nail“ hemangioendoteliom (19, 20). V ¢lanku prezentujeme pri-
pad RHE u jedného z najmladSich pacientov.

VLASTNE POZOROVANIE

ISlo o0 8-ro¢né diev€a s ndlezom mierne prominujucej nado-
rovej lézie na pravom predkoleni. Lozisko bolo lokalizované
v podkozi a bolo kompletne exstirpované. Anamnesticky bolo
dieta bez radiacnej alebo familiarnej zataze. Regionalne lym-
fatické uzliny neboli zva¢Sené. Dievcatko je v dispenzarizacii
detského onkoléga, sedem mesiacov je bez subjektivnych
a objektivnych obtiazi a lokalny nalez je primerany dobe hoje-
nia od operacie.

Makroskopicky nalez

K bioptickému vySetreniu bola zaslana excizia tukového
tkaniva s centralne lokalizovanym nadorom velkosti 12 x 8
mm, ktory bol kompletne spracovany vo dvoch histologickych
blo¢koch. Makroskopicky bola excizia bez kozného krytu
a bez moznosti topografickej orientacie.

Histologicky nalez

Tumor predstavoval vazoformativnu léziu nepravidelného
tvaru, lokalizovanu v tukovom tkanive, od ktorého bol nejasne
ohrani¢eny. Pri malom zvaéSeni bolo naznacené zonalne
usporiadanie s centralnymi partiami, ktoré boli tvorené zahu-
stenym, malo bune¢natym, kolagénnym vazivom spolu s mini-
malnym zastupenim cievnych Struktur. Naproti tomu periférna
zéna sa vyznaCovala pocetnymi vaskularnymi Strukturami
(obr. 1). Tieto pozostavali jednak z dobre diferencovanych ciev,
ako aj nepravidelne vetvenych a miestami navzajom anasto-
mozujucich kanalov pripominajucich rete testis, ktoré boli naj-
vyraznejSou Crtou lézie (obr. 2). Endotelova vystelka bola zre-
telna, prominujuca, s ,hobnail“ charakterom a v niektorych
Strbinach aj polypoidne vycnievajica do lumenu (obr. 3). Na
niekolkych miestach bol nalez intraluminalnej trombotizacie
s naslednou organizaciou. Bunky sa nevyznacovali zvySenou
mitotickou aktivitou a index proliferacnej aktivity hodnoteny
pomocou Ki-67 nepresahoval 5 %. Imunohistochemicky boli
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Obr. 1. Nador tvoreny pocetnymi vaskularnymi struktarami (H&E;
zvacésenie 40x)

nadorové elementy pozitivne pri ddkaze CD31 (DAKO, klon
JC/70A, 1:50) aj CD34 (DAKO, klon QBEND, 1:50).

DISKUSIA

Vaskularne nadory predstavuju najvacésiu skupinu tumorov
makkych tkaniv. Prevaznu Cast z nich tvoria benigne nadory
(angidomy), ktoré su najCastejSie lokalizované v kozi. DalSou
vyznamnou kategoériou su hrani¢né (,borderline”) 1ézie ozna-
cované aj ako hemangioendoteliomy (HE), ktorych biologické
spravanie je medzi benignymi a jednoznacne malignymi
nadormi. Koncepcie a nazory na charakter tychto lézii boli a su
predmetom intenzivnych diskusii. Termin ,hemangioendoteli-
o6m*“ bol pévodne zavedeny Mallorym v roku 1908 na vseo-
becné oznacenie nadorov vznikajucich z endotelu krvnych
ciev a nevyjadroval klinické spravanie tychto nadorov (12). Az
neskor, Stout v roku 1943 tymto pojmom oznadil maligne for-
my vaskularnych nadorov (17). V 80. rokoch 20. storocia sa
ako HE zacali pomenovavat nadory s atypickymi ¢rtami, ktoré
nemohli byt exaktne zaradené do skupiny benignych heman-
gidmov ani angiosarkdmov, pretoze boli spojené s hrani¢nym
spravanim (7). Tieto lézie mali potencidl recidivovat, ale
metastazy zakladali ovela zriedkavejSie ako angiosarkémy.
Do kategdrie HE bolo zaradenych niekolko histologickych
variant, ako epiteloidny, vretenobunkovy, kaposiformny, RHE,
Dabskej, kompozitny a polymorfny HE. Neskér sa ukazalo, ze
aj medzi samotnymi HE su rozdiely v metastatickom potenci-
ali, napriklad epiteloidné HE CastejSie metastazuju v porovna-
ni s kaposiformnymi (20 — 30 % verzus do 5 %). Preto bol epi-
teloidny HE v novej WHO klasifikécii oznaceny ako vaskularny
nador s metastickym potencialom, inymi slovami ako ,low gra-
de angiosarkém® (9). Na druhej strane vretenobunkovy HE je
v sucasnosti preklasifikovany medzi benigne nadory a preme-
novany na vretenobunkovy hemangiém (10). Okrem toho boli
v minulosti medzi HE nespravne zaradené aj dalSie benigne
nadory (napr. juvenilny kapilarny hemangiém), ako aj nenado-
rové reaktivne lézie, napriklad reaktivne vaskularne prolifera-
cie typu Massonovho nadoru, ¢o spdsobuje pretrvavajuce ter-
minologické nejasnosti.

Samotna skupina hraniénych vaskularnych lézii je v sucas-
nosti rozdelena na dve podskupiny, a to (a) lokalne agresiv-
nych nadorov (napr. kaposiformny HE) a (b) zriedkavo meta-
stazujucich, medzi ktoré patri RHE, Dabskej tumor (papilarny

intralymfaticky angioendoteliém), kompozitny a polymorfny HE
(9). KedZe sa ukéazalo, ze RHE a Dabskej tumor maju niekto-
ré prekryvajuce sa klinické a histologické ¢rty (15), boli obe
jednotky v novej koncepcii podla Weissovej zaradené do kate-
gorie tzv. ,hobnail* HE (19, 20). Podla tejto koncepcie su obe
|ézie charakterizované prave endotéliami s ,hobnail” jadrami.
Bunky sa vyznacuju vysokym N/C pomerom a atypicky lokali-
zovanym jadrom, ktoré prominuje do lumenu ciev. Velkost
endotélii je r6zna, pohybuje sa od malych (podobnych lymfo-
cytu) cez vacsie kuboidalne az po vysoké cylindrické bunky.
Dalsimi &rtami vyznagenymi v niektorych pripadoch st vyraz-
na extra- a intravaskularna stromélna lymfocytarna infiltracia
a perivaskularna stromalna hyalinizacia (19, 20). Napriek
tomu, ze obe jednotky maju urcité spolo¢né ¢rty, vyznaduju sa
aj niektorymi odlisnostami. RHE je zriedkavy nador, ktory bol
pbévodne opisany Calonjem a spol. v roku 1994. CastejSie sa
vyskytuje u mladych [udi a v strednom veku v porovnani
s Dabskej HE, ktory sa nachadza skér u deti. Vek pacientov
s doteraz opisanymi RHE sa pohyboval od 9 do 78 rokov (1,
5, 6, 11, 15). Nedavno bol dokonca publikovany pripad vrode-
ného RHE (16) a tiez 8-ro¢ného diev€ata s opakujucim sa
»hobnail“ (Dabskej — retiformnym) HE (21).

NajCastejSimi lokalitami vyskytu RHE su najméa dolné kon-
Catiny a hrudnik, ojedinele bol opisany aj na penise a v oblas-
ti hlavy (3, 11, 15, 18). V jednom pripade iSlo o viacloZiskovy
vyskyt tohto nadoru (5). Z hladiska zastupeni pohlavia mierne
prevazuju pripady u zien. Makroskopicky sa RHE mozu pre-
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zentovat bud vo forme pomaly rasticej exofytickej masy, ale-
bo ako tuh$i plosny dermélny a podkozny tumor réznej
velkosti (6). Typicky RHE je charakterizovany po¢etnymi pre-
dizenymi cievami, ktoré pripominaju rete testis (20). Cievne
Struktary v léziach su Casto okruzené hyalinnou sklerézou
a lymfocytmi, avSak chyba Stiepenie kolagénnych okrskov
malymi skupinami endotelovych buniek tak, ako je to v bez-
nych angiosarkdmoch. Intraluminalne papilarne ,puciky“ endo-
telidlnych buniek, podobné ako v typickom Dabskej HE, m6zu
byt sice pritomné, ale su zvycajne zriedkavé. Endotelové bun-
ky vykazuju imunohistochemicku expresiu faktoru VIIlI, CD31
a CD34, aj ked pozitivita prvych dvoch markerov je nizsia ako
pri CD34 (19, 20).

Predpokladalo sa, ze RHE pochadzaju z lymfatickych ciev,
avSak novsSie poznatky zalozené na chybani VEGFR-3
v nadorovych bunkach a len zriedkavej expresii markeru lym-
fogénnej endotelovej diferenciacie D2-40 (13) vylucuju tento
predpoklad. KedZe je potvrdené, ze Dabskej tumor je tvore-
ny nadorovymi Strukturami lymfatickych ciev (8), tento
poznatok by negoval koncepciu Weissovej o pribuznosti
oboch jednotiek.

Z hladiska biologického spravania je ,hobnail“ HE, &i uz
typu Dabskej tumoru alebo RHE, low-grade lézia schopna
lokélnej recidivy a Sirenia do regionalnych lymfatickych uzlin.
Napriklad takmer 60 % pacientov s RHE malo lokalnu recidivu
a u jedného zo 14 pacientov sa objavili metastazy v regional-
nych lymfatickych uzlinach. Zatial ziadny pacient s RHE nebol
opisany so vzdialenymi metastazami, resp. nezomrel na toto
ochorenie, aj ked sa tato moznost nevyluCuje (2, 3).

Diferencialno-diagnosticky je potrebné odliSit jednak
benigne vaskularne nadory typu ,hobnail“ hemangiomu,
ktoré su obvykle menSie a povrchovo ulozené. Histologicky
sa tieto nadory vyznacuju dilatovanymi cievnymi priestormi
v papilarnej dermis, ktoré sa smerom do retikularnej dermis
stavaju Strbinovité a postupne sa stracaju. Ojedinelo je
mozné v nich zachytit intraluminalne papilarne ,puciky*,
avSak celkovo vzhlad cievnych Struktur a vystielajucich
endotélii je kludny (20). Na druhej strane je potrebné odli-
Senie od angiosarkdmu, ktory méze fokalne vykazovat low-
grade Crty, ale typicky sa v fnom vyskytuju aj loziska so
zna¢nou bunkovou atypiou a pleomorfizmom a charakteris-
ticka je mitoticka aktivita, pripadne stratifikacia endotelu.
Okrsky RHE su tiez su¢astou kompozitného HE, v ktorom
su navySe pritomné loziska epiteloidného HE, low-grade
angiosarkému, ako aj vretenobunkového hemangiému ¢i
inych benignych lézii (10). Preto je na diagnézu cistého
RHE potrebné vylucenie tychto zloziek starostlivym vySet-
renim nadorového tkaniva.

Pri volbe lie€by RHE je chirurgicka excizia s volnymi okraj-
mi kurativna. Radioterapia je uc¢inna v pripadoch s metastaza-
mi v lymfatickych uzlinach a tiez pri velkych nadoroch, resp.
pri lokalnej recidive (1, 2, 6, 14).

Nami prezentovany pripad poukazuje na problematiku
vaskularnych 1ézii s hraniénou malignitou, kioré sa mozu
vyskytovat aj v detskom veku a mézu spdsobovat diferencial-
no - diagnostické tazkosti. Ich spravna diagnostika a defino-
vanie biologického spravania su velmi doblezité pre dalsi
manazment pacienta, ktory by mal byt dispenzarizovany
najma pre zvysené riziko lokalnej recidivy.
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