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Backgrounds: The cancerogenic effect of ionizing radiation was documented just several years
after it started to be used as a treatment option. lonizing radiation produces a small but detect-
able risk of carcinoma as well as bone and soft tissue sarcomas. Over the past 20 years angiosarco-
mas arising from the area of the irradiated breast have been reported with increasing frequency as
the number of women undergoing the breast conserving surgery with consecutive radiotherapy
has increased also. Angiosarcomas can originate from either lymphatic or capillary endothelium,
namely lymphangiosarcomas and haemangiosarcomas . The most of haemangiosarcomas arising
from the breast skin developed in the irradiated area after breast conserving procedure - secon-
dary angiosarcomas. Lymphangiosarcoma is typically associated with longstanding extremity
lymphedema - Stewart-Treves syndrome. Cases: We report three cases of angiosarcomas which
occured in this region after breast conserving treatment and we also review the literature. Conclu-
sion: Paradoxically, the decrease in the use of radiotherapy to the post-mastectomy chest wall
and the axillary area is expected to reduce the incidence of angiosarcomas, while the increase in
the use of breast conserving procedure plus radiotherapy could lead to increased incidence of
angiosarcomas in the residual breast tissue. Special attention should be paid to skin leasions and
changes occuring after breast conserving treatment and especially to the ones with the skinthick-
ening. The early detection and diagnosis has the crucial prognostic value.
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Uvod

Kancerogenni efekt ionizujiciho zafeni
byl prokazan jiz par let poté, kdy se za-
calo pouzivat v lékafstvi. Nékolik pfi-
padl koznich nadorl u pracovniki
chronicky exponovanych ionizujicimu
zafeni popsali na pocatku 20. stoleti Por-
ter a White [1]. lonizujici zafeni pGsobi
malé, presto detekovatelné riziko vzniku
nejen karcinomd, ale i sarkomU kosti
a mékkych tkani. Radiacné indukované
sarkomy byly poprvé zaznamenény ve
20. letech minulého stoleti ve Spojenych
statech americkych u pracovnikd natira-
jicich radiem hodinkové ciferniky [2]. Ra-
dia¢né indukované sarkomy, konkrétné
fibrosarkom a osteosarkom, po radio-
terapii nddoru prsu byly poprvé lite-
rarné popsany Warrenem a Sommerem
v roce 1936 [3], resp. Hatcherem v roce
1945 [4]. Nejcastéjsimi postradiacnimi
sarkomy v rGznych lokalizacich jsou ma-
ligni fibrézni histiocytom [5,6], fibrosar-
kom [7], osteosarkom a angiosarkom [8].
Angiosarkomy jsou jednou z nejméné
Castych forem postradiacnich sarkom,
ale jednou z nejcastéjsich forem vyrus-
tajicich v prsnim parenchymu [9]. V po-
slednich dvaceti letech jsou v literatufe
stéle castéji popisovany angiosarkomy
vychazejici z ozéfeného prsu, coz je zpQ-
sobeno tim, Ze pfibyvd mnozstvi Zen,
které byly |é¢eny konzervativnimi chi-
rurgickymi postupy s nutnosti nasledné
radioterapie [10-12].

Angiosarkomy mohou vychazet bud

z endotelu lymfatickych cév - lymfan-
giosarkomy, anebo z endotelu krevnich
cév — hemangiosarkomy. Dfive byly po-
pisovany dohromady vlivem 3patné
a neucelené klasifikace. | dnes, pies po-
uziti nejrlznéjsich imunohistochemic-
kych metod, jsou casto kategorizo-
vany spole¢né [13]. Hemangiosarkomy
jsou obvykle lokalizovany na kdzi nebo
na povrchovych mékkych tkénich [14]
a vétsina z téch, vyrastajicich na kazi
prsu, vznikla v ozafeném terénu po za-
chovném chirurgickém vykonu [9] - tzv.
sekundarni angiosarkomy. Kozni lymfan-
giosarkom vznika typicky na koncetiné
s chronickym lymfedémem - klasickym
pfikladem je Stewartdv-TrevesQv syn-
drom [15].

Virtanen etal [16] uvadi ptidesetiletém
follow-up kumulativni vékové standardi-

zovanou incidenci sekundarnich angio-
sarkomU vsech lokalizaci 0,02/1 000 pa-
cientll nelé¢enych radioterapii. Naproti
tomu po radioterapii (+ chemoterapii) je
kumulativni incidence sekundarnich an-
giosarkomu 0,06/1 000 pacientd. Vyssi ri-
ziko je zejména u pacientd lécenych jak
radioterapii, tak i chemoterapii. Relativni
riziko vzniku angiosarkomu u pacientek,
které podstoupily léc¢bu karcinomu
prsu je podle National Cancer Institute
159 [17].

Na nasem pracovisti jsme za posled-
nich 10 let pozorovali vyskyt sekundar-
niho angiosarkomu prsu u 3 pacientek,
jejichz kazuistiky budou dale v textu na-
sledovat. Literarné je popsano pouze
néco malo pres stovku pripadl sekun-
darniho angiosarkomu po konzervativni
chirurgické lé¢bé karcinomu prsu.

Kazuistika ¢. 1

72letd pacientka podstoupila v 12/2004
parcidlni resekci pravého prsu a exente-
raci axily s ndlezem invazivniho duktal-
niho karcinomu v dolnim vnitfnim kva-
drantu (pT2pN1b1MO, G1, ER 86 %, PR
42 %, MiB1 17 %, HER2/neu negativni,
uzliny 2/19 pozitivni). Nasledné absol-
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Obr. 1. CT obraz hemangiosarkomu pra-
vého prsu (pacient ¢. 1). Nepravidelny
tumordzni Utvar v pravém prsu o veli-
kosti 4,5 x 5 cm.

vovala v obdobi 2-4/2005 adjuvantni
radioterapii pravého prsu a svodné lym-
fatické oblasti 50 Gy X svazkem s dav-
kovou eskalaci na oblast ldzka tumoru
0 17,6 Gy elektronovym svazkem. Akutni
postradiacni kozni reakce méla charakter
syté erytematdzni dermatitidy difuzné
a deskvamacni dermatitidy v pravém
nadklicku. Poté byla lé¢ena adjuvantni
hormondlini terapii v celkové dobé 5 let
(tamoxifen 2 roky, exemestan 3 roky).

Pfi naslednych USG a MG kontrolach
bylo zjisténo pouze zesileni kozniho krytu
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Obr 2. Histologicky obrazek hemanglosarkomu (pacient ¢. 1). Pod epldermls se na-
chazi skleroticka az hyalinné preménéna dermis s cetnymi lozisky hemoragii. Pouze
misty lze zastihnout izolované ¢i v drobnych hnizdech uspoiradané epiteloidné vy-
hlizejici elementy simulujici recidivu karcinomu. Tumor byl na nékolik cytokeratint
(epitelovy marker) negativni, a naopak nadorové elementy exprimovaly CD31, CD34
a FVIII (cévni markery), coz vedlo k diagn6ze angiosarkomu.
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Obr. 3. Zarudlé kozni infiltraty ve stiedni a medialni ¢asti jizvy po pravostranné ablaci
prsu signalizujici recidivu angiosarkomu (pacient €. 1).

pravého prsu a postoperacni a post-
radia¢ni zmény periareoldrné a smérem
k dolnimu vnitinimu kvadrantu. Klinicky
byla kiize klidna. V 2/2008 byl jiz klinicky
patrny drobny hematom v hornim vnitf-
nim kvadrantu (pacientka udavala pad
ze stafli), v 3/2008 pii USG vysetieni bylo
opét popsdno pouze zesileni kozniho

krytu. Na dalsi klinické kontrole v 5/2008
bylo jiz zjisténo v oblasti, kde byl plivodné
hematom, vyvysené loZisko s navalitymi
okraji a ¢ernou krustou na povrchu, bra-
davka pravého prsu byla vyrazné za-
rudla. lhned byla odeslana na chirurgické
oddéleni a indikovana k ablaci pro sus-
pektni recidivu zakladniho onemocnéni.

Obr. 4. Lividni lentikuly ve stfedni ¢asti jizvy, které se objevily 6 mésicti od vzniku koz-

nich infiltratt na obr. 3 (pacient ¢. 1).

Na pfedoperacné provedeném CT vyset-
feni v 5/2008 byl popsan nepravidelny
tumordzni Utvar v pravém prsu o velikosti
4,5 x5 cm (obr. 1). Tyz mésic podstoupila
pacientka ablaci pravého prsu s nasle-
dujicim histologickym nédlezem - v kizi
a podkozi polokulovité loZisko 25 x 25 x
X 7 mm, povrchové ulcerované, prokrva-
cené az vaskularizované, tmavé cervené
barvy. V dermis zastizena rozsahle pro-
krvacena tkan, desmoplasticky zménéna
s lozisky low grade hemangiosarkomu
(obr. 2). Nasledné bylo indikovano pouhé
peclivé sledovani. V 8/2008 byl v medial-
nim okraji jizvy klinicky patrny vysev cca
4 lozisek lividniho charakteru s hemato-
mem v podkoZzi, v laterdInim okraji jizvy
2 loziska. V 9/2008 ji byla provedena $i-
rokd excize obou pélu jizvy s timto histo-
logickym nalezem - v papilarni i retiku-
larni dermis zastizena loZiska infiltrativné
rostouciho low grade hemangiosarkomu.
Nadale bylo opét doporuceno pouze sle-
dovani. Pfi USG vy3etfeni v 4/2009 byly
nalezeny 2 suspektni uzliny v levém axi-
[drnim vybézku a v pfedni axilarni fase,
v 5/2009 byla provedena punkce jedné
uzliny pod USG kontrolou — v materialu
byly nalezeny struktury high grade an-
giosarkomu, ktery byl tvofen nepravi-
delnymi kapilarnimi strukturami a misty
mél nediferencovanou vietenobunéc-
nou slozku. Nadorové buriky byly CD34,
F8, AE1, AE3, CAM5.2 negativni a CD31,
aktin pozitivni, prolifera¢ni aktivita 25 %.
Nésledné v 6/2009 podstoupila pacientka
ablaci levého prsu - na rozhrani dolnich
kvadrantl a tésné pod bradavkou byla
nalezena tmavé fialové cervend loziska
prdméru 8 mm, 30 mm, 4 mm a 8 mm,
tésné pod klzi. Histologicky byla vSechna
loZiska tvofena strukturami infiltrativné
rostouciho angiosarkomu na drovni vy-
razné fibrotické dermis. Ve dvou ze sedmi
nalezenych lymfatickych uzlin byly nale-
zeny metastazy angiosarkomu. V 7/2009
se kolem jizvy vpravo objevila 3 loziska
vzhledu hematomu, imponujici viak jako
recidivy. V 11/2009 byly zjistény v me-
didlni a stfedni casti jizvy vpravo za-
rudlé kozni infiltraty (obr. 3), pfi kontrole
v 2/2010 byly bez vyraznéjsi progrese
a v 6/2010 se na jejich misté objevily li-
vidni lentikuly (obr. 4). Na dalsi kontroly
se jiz pacientka nedostavila, podle telefo-
nického rozhovoru s ni dochazi k lokalni
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Obr. 5. Postradiacni hemangiosarkom (pacient ¢. 2). Tmavé cervené az cerné nepra-
videlné lozisko cca 3 mm nad niveau, dalsi cervené ploché lozisko v jeho blizkosti

medialné.

progresi, ulceraci a krvaceni, loZiska jsou
pfevazovana na spadovém chirurgickém
pracovisti.

Kazuistika ¢. 2
67letd pacientka podstoupila v 9/2004
parcialni resekci levého prsu a exente-

raci axily s ndlezem invazivniho duktal-
niho karcinomu v hornim zevnim kvad-
rantu (pT1cpNOMO,G2, ER 94 %, PR 78 %,
MiB1 22 %, HER2/neu negativni). Na-
sledné v obdobi 11/2004-1/2005 absol-
vovala adjuvantni radioterapii levého
prsu, axily a nadklicku 50 Gy X svaz-

Obr. 6. Lokalni recidiva hemangiosarkomu (pacient ¢. 2). Nafialovélé papulky v late-
ralni ¢asti jizvy po ablaci.

kem s davkovou eskalaci na oblast ltzka
tumoru o 13,2 Gy elektronovym svaz-
kem. Akutni postradia¢ni kozni reakce
méla charakter vlhké deskvamacni der-
matitidy v levé axile a pod levym prsem.
Dale pokrac¢ovala v adjuvantni hormo-
nalni terapii tamoxifenem v celkové
dobé 5 let do 9/2009.

Klinicky byl v levém prsu patrny lym-
fedém jiz od ukonceni radioterapie, pfi
USG kontrole v 9/2005 byl popsan na-
padny lymfedém v jeho hornim zevnim
kvadrantu a nad celym levym prsem na-
padné ztlustény kozni kryt. P¥i dalsi USG
kontrole v 3/2006 byly popsany vyraz-
néjsi fibrézni zmény v ozareném prsu.
Pfi klinické kontrole v 9/2008 byl levy
prs klinicky jiz bez lymfedému, byly
vsak patrny teleangiektazie kolem le-
vého klicku, které se jesté zvyraznily do
dalsi kontroly v 3/2009. Pfi USG kontrole
v 3/2009 byly opét popsany pouze po-
stradia¢ni zmény levého prsu. V 8/2009
byla pacientka odesldna chirurgem
na kozni kliniku pro suspektni mela-
nom na levém prsu — nélez kozniho |é-
kafe: v levém nadklicku radiodermati-
tida s ¢etnymi teleangiektaziemi, pod
prsnim dvorcem nepravidelnd ploska asi
2,5 x 1 cm tmavé fialova, ve dvou mis-
tech s ¢ernou krustou. Klinicky i der-
matoskopicky cévni |éze — hematom.
Bez nutnosti excize, kontrola za mésic.
V 9/2009 absolvovala kontrolu na radio-
terapeutické ambulanci, pfi které uda-
vala obc¢asné krvaceni z loziska. Oba prsy
byly bez hmatné rezistence, pod dvor-
cem levého prsu tmaveé Cervené az Cerné
nepravidelné loZisko vystupujici cca
2-3 mm nad niveau, v jeho blizkosti je
cervené ploché kulovité lozisko na plose
cca 1 cm? (obr. 5), v levém nadkli¢ku po-
stradia¢ni teleangiektazie. | pfes stano-
visko dermatologa byla ihned odeslana
na chirurgickou ambulanci s doporuce-
nim excize a obavou z diagnézy angio-
sarkomu. Na chirurgickém oddéleni ji
byla provedena probatorni excize Utvar
s nasledujicim histologickym nalezem -
centradlné tmavé cervené a fialové ne-
pravidelné vyklenuti cca 25 x 20 mm,
na fezu prokrvacené, dosahujici subku-
tanniho tuku, drobné oranzové lozisko
15 X 14 mm neostrych okrajd na povr-
chu kiize. Histologicky low grade angi-
osarkom v rozsahu dermis rozsahle pro-
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krvaceny s krvacenim zasahujicim i do
subkutis. Dermis je vyrazné fibroticka.
Popsané lozisko mensich rozmér( bez
zndmek angiosarkomu. Onkologem byla
nasledné doporucena ablace prsu, kte-
rou pacientka podstoupila v 10/2009 -
histologicky jiz bez nalezu nddorového
bujeni. Pacientka byla v klinické remisi
az do 4/2011, kdy se objevily nafialovélé
drobné papulky na plose cca 2 cm? v ob-
lasti lateralniho okraje jizvy po ablaci
(obr. 6). Okamzité byla provedena Siroka
excize a histologicky verifikovana lokalni
recidiva low grade hemangiosarkomu.
Dalsi l1é¢ba zatim indikovana nebyla.

Kazuistika ¢. 3

55leta pacientka podstoupila v 11/1998
parcialni resekci levého prsu a exente-
raci levé axily s nadlezem duktalniho in-
vazivniho karcinomu v hornim zevnim
kvadrantu (pT1pN1MO0, G2, ER 100 %,
PR 80 %, MiB1 7 %), nasledné absolvo-
vala adjuvantni radioterapii levého prsu
a svodné lymfatické oblasti 50 Gy X svaz-
kem s eskalaci davky na oblast lGzka
tumoru do 66 Gy v obdobi od 12/1998
do 2/1999. Béhem |écby se objevila
akutni erytematdzni dermatitida s lozis-
kem vlhké deskvamace kolem levého
klicku a byl pfitomen lymfedém prsu (jiz
od operace). Rovnéz pokracovala v ad-
juvantni hormonalni terapii tamoxife-
nem v celkové dobé 5 let.

Na mamografickych, ultrasonografic-
kych a klinickych kontrolach byly az do
1/2005 popisovany pouze pooperacni
a postradia¢ni zmény v oblasti horniho
zevniho kvadrantu se zesilenim koz-
niho krytu a lymfedémem levého prsu.
Po udavanych opakovanych EKG vy-
Setfenich a holterizaci v 5/2005 ji z0-
stalo zarudnuti na kdzi levého prsu
v dolnim vnitinim kvadrantu, které po-
stupné preslo v puchyrek. Na USG vyset-
feni v 8/2005 nebylo v levém prsu na-
lezeno lozisko, ale v misté eflorescence
byl 10 mm velky okrsek prosaklé kize,
nesifici se hloubéji do podkozi, na MG
v 8/2005 pouze zesileni kozniho krytu.
Lozisko o velikosti 7 x 5 mm ji bylo exci-
dovano - histologicky v dermis zastizen
stfedné dobfre az Spatné diferencovany
duktalni invazivni karcinom, infiltrace
do epidermis nebyla zjisténa. Imuno-
histochemické vysetifeni hormonalnich

receptorll a nadorovych marker(: ER -
pozitivni u méné nez 1 % nadorovych
bunék, PR - pozitivni u méné nez 1 % na-
dorovych bunék, HER2/neu - negativni
(skoére 0), proliferacni marker MiB1 - po-
zitivni v 90 % nadorovych bunék. Pri kli-
nickém vysetfeni v 8/2005 (po excizi)
bylo zjisténo v dolnim vnitinim kvad-
rantu vlevo plo3né erysipeloidni zarud-
nuti kGize o priméru 4,5 cm vzhledu po-
merancové klry, v centru se dohojuje
jizvicka se stehy, pod kzi zduteni az
charakteru rezistence asi 3 x 4 cm - hod-
noceno jako relaps erysipeloidniho cha-
rakteru. V 8/2005 absolvovala 1 cyklus
chemoterapie schématem FAC (5-fluo-
rouracil, doxorubicin, cyklofosfamid),
ale pak byla na zddost onkologa prove-
dena revize biopsie — vzhledem k témér
negativnimu vysledku imunohistoche-
mického vysetteni hormonélnich re-
ceptorl byla jesté provedena dalsi imu-
nohistochemickd barveni: cytokeratiny
AE1-3, K903, CK7 a CAM5.2 byly nega-
tivni, CD34 negativni, faktor VIll a CD31
pozitivni. Nalez byl tedy reklasifikovan
jako epiteloidni high grade hemangi-
osarkom. Chemoterapeutické schéma
bylo zménéno a od 9/2005 zahdjila Ié¢bu
kombinaci MAID (doxorubicin, ifosfa-
mid, dakarbazin). Do 12/2005 absolvo-
vala celkem 4 cykly timto schématem,
klinicky byla patrna lokalni regrese na-
lezu - na levém prsu mirnda postradiacni
pigmentace a edém, jiz bez zarudnuti
kolem jizvy, pavodni loZisko obtizné di-
ferencovatelné, spise jen ztuzeni nez
rezistence. V 1/2006 podstoupila levo-
strannou mastektomii — amputat prsu
byl cely prokrajen ve 4mm lamelach,
zadny tumor vsak jiz nalezen nebyl.
V 2/2006 podstoupila jesté 1 cyklus che-
moterapie MAID. Klinicky byla v 6/2006
jizva bez lokalniho relapsu. USG kon-
trola v 4/2007 bez patologického na-
lezu. Na dalsi kontroly jiz nedochazela -
dle dostupné nemocni¢ni dokumentace
byla v 4/2010 nazivu (remisi nebo pro-
gresi nebylo mozno z dostupnych na-
lez( posoudit).

Diskuze

Co se etiopatogeneze sekundarnich an-
giosarkom tyka, existuje urcity roz-
dil mezi angiosarkomem prsu ¢i hrudni
stény a lymfangiosarkomem horni kon-

Cetiny. Vzniku lymfangiosarkomu horni
koncetiny predchazi vétsinou lymfedém
této koncetiny vznikly po chirurgickém
vykonu v axile s naslednou adjuvantni
radioterapii nebo i bez ni. Poprvé byl
tento typ sarkomu popséan v souvislosti
s dlouhotrvajicim lymfedémem horni
koncetiny jako Stewartlv-TrevesQv syn-
drom [15]. Postizena koncetina nebyvsa,
jak je zfejmé, pfimo ozafovana, ke zvy-
Seni rizika tedy pfispiva radioterapie ne-
pfimo, prostfednictvim lymfatické blo-
kady vedouci ke vzniku lymfedému. Aby
bylo mozné oznacit angiosarkom prsu
¢i hrudni stény za postradia¢ni, mél by
splnovat klasicka Cahanova kritéria ra-
diaci indukovaného sarkomu, a to his-
tologicky potvrzeny sarkom vyrdstajici
z ozarfené oblasti po dlouhé periodé la-
tence [21]. Sekundérni angiosarkomy
maji multifaktoridlni etiologii, nejvice
zkoumanymi faktory jsou chronické ede-
matozni, fibrotické a vaskularni zmény
prsu po opera¢nim vykonu s nasled-
nou radioterapii. Mechanizmus vzniku
radia¢né indukovaného angiosarkomu
a Stewartova-Trevesova syndromu je
tedy v podstaté velmi podobny - celu-
larni edém a nasledny vznik angiosar-
komu [19]. Navic zde hraje roli pfimé
poskozeni struktury DNA ionizujicim
zafenim. Pouze molekularni genetika
muze zjistit radia¢né indukované posko-
zeni, napt. k-ras onkogen nebyl nalezen
v angiosarkomech vzniklych po radiote-
rapii [22]. Budeme-li se vénovat edému
prsu jako nejvice citovanému etiologic-
kému faktoru, je tieba si uvédomit, ze
vsechny pacientky lécené konzervativ-
nim nebo radikalnim chirurgickym z&-
krokem maji vzdy ovlivnénu lymfatickou
drenaz prsu [19] a maji pfitomny urcity
stupen edému, at uz prechodny, sub-
klinicky, nebo perzistujici, ackoliv tento
neni vzdy klinicky evidentni [23]. Edema-
tézné fibroticky prs je imunologicky vul-
nerabilni misto, které je predisponovano
ke vzniku vaskularnich tumort diky kon-
tinudlnimu plsobeni angiogennich sti-
mull [24]. Lepsi pochopeni patogeneze
angiosarkomd muze ve svém dusledku
vést k lepSimu cileni uc¢inné l1é¢by. Ovliv-
néni pusobeni vaskularniho endotelial-
niho rastového faktoru (VEGF), ktery je
velmi potentnim angiogennim fakto-
rem a ktery byl také prokazan v angio-
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sarkomech [25,26], mUze zlepsit [é¢ebné
vysledky.

Na rozdil od jinych postradiacnich sar-
komu se kozni angiosarkomy ¢asto ob-
jevuji za kratsi ¢asovy interval po ra-
dioterapii [9]. Cozen et al [13] uddvaji
primérnou dobu mezi diagnézou kar-
cinomu prsu a vznikem angiosarkomu
hrudni stény ¢i prsu 4,4 roku. V jinych
pracich jsou udavany mediany latence
mezi radioterapii a diagnézou angio-
sarkomu prsu 4,1 roku [9], 5,2 roku [10],
96 mésiclt [18], 75 mésicl [27] a 74 mé-
sicd [20]. Nami uvedené pfipady splnuji
kritéria postradia¢niho sarkomu podle
Cahanovych kritérii, a doby latence od
ukonceni radioterapie do objeveni prv-
nich ptiznakd angiosarkomu také odpo-
vidaji literdrné uvadénym udajam, kon-
krétné 34, 55 a 75 mésica.

Literarné popsanych pfipadd sekun-
dérnich angiosarkom( po 1é¢bé karci-
nomu prsu je velmi mélo. V roce 2003
publikovali Monroe et al [12] rozsahly li-
terarni prehled tykajici se angiosarkom?
vyrustajicich v ozafeném prsu po kon-
zervativnim chirurgickém vykonu a za-
znamenali pouze 93 do té doby literarné
popsanych pfipadd. V Narodnim onko-
logickém ustavu v Budapesti bylo mezi
lety 1980 a 2004 zaznamendano 9 pfi-
padl postradia¢niho angiosarkomu
po |écbé karcinomu prsu (8x angiosar-
kom prsu po konzervativnim vykonu,
1x angiosarkom hrudni stény po pred-
chozi mastektomii), jak o tom refero-
vali v roce 2001 Polgar etal [11] a v roce
2006 Fodor et al [27]. Hodgson et al [10]
v roce 2007 zverejnili 31 pfipadl se-
kundarniho angiosarkomu prsu zazna-
menanych ve Floridském onkologic-
kém datovém systému (Florida Cancer
Data System) v obdobi 1981-2000. Na
zakladé udaja Finského onkologického
registru bylo zjisténo, Ze se u pacientek
IéCenych pro karcinom prsu v obdobi
1953-2003 objevil sekundarni angio-
sarkom ve 14 pfipadech. Ve viech pfi-
padech se jednalo o hemangiosarkom
[16]. Dva pfipady Stewartova-Trevesova
angiosarkomu detailné popisuji Autio
et al [29]. Tyto dva pfipady se objevily
v 90. letech na koznim oddéleni Helsin-
ské univerzitni nemocnice a typicky po-
stihly horni koncetinu v chronicky ede-
matéznim terénu za 10 let od radikalni

mastektomie, axilarni exenterace a ad-
juvantni radioterapie.

Angiosarkomy nemivaji typicky kli-
nicky pribéh, proto se také velmi ob-
tizné diagnostikuji. Casto se prezentuji
jako nebolestivé erytematdzni nebo cer-
venozluté oblasti, pfipadné jako modré,
Cervené, fialové nebo ¢erné uzliky. Mize
byt také pfitomen edém a nékdy by-
vaji asociované se zesilenim kozniho
krytu [9]. Ne vzdy Ize diferencovat pal-
povatelny tumor [20]. Mohou se objevo-
vat jako solitdrni nebo mnohocetna lo-
ziska, a to v poméru pfriblizné 1: 1 [27].
Obvykle se jednd o agresivni léze, které
Casto lokélné relabuji a vzdalené meta-
stazuji [14]. Nejcastéjsi misto ,vzdalené”
diseminace je kontralateralni prs, a to
cestou kozni lymfatiky [12]. Déle ¢asto
metastazuji do plic, jater, kosti a lymfa-
tickych uzlin [14,20,27]. NejdUlezitéjSim
momentem v ramci diagnostiky je proto
¢asna klinickd detekce lékafem, ktery
musi na moznost vzniku sekundarniho
angiosarkomu myslet. Diagnéza muze
byt nepfesnd v pfipadé, ze probéhlo
pouze cytologické vysetieni [20] a byla-li
bioptovana jen mala ¢ast léze [19]. Na-
dorové bunky byvaji pozitivni na faktor
Vlll-related antigen a CD31/CD34+ [27].
Velmi dulezité je odliseni low grade
a high grade [ézi - ty jsou velmi agresivni,
rychle rostouci a ¢asné recidivuji [12].
Zobrazovaci metody maji v diagnostice
angiosarkomu spiSe doplnikovy vyznam
v rdmci primarni diagnostiky. Mamogra-
fie mUze prokazat zesileni kozniho krytu
[12,27], pfesto az 33 % pacientek ma ne-
gativni nalez na MG [30]. Zda se, Ze dU-
lezitéjsi ilohu mUze hrat MR [12]. Co se
diferencialni diagnostiky tykd, musi se
dobre diferencované angiosarkomy od-
lisit od prostého angiomu a od atypické
vaskuldrni léze (AVL), které také mohou
vzniknout v ozafeném prsu po zadchovné
operaci. AVL se typicky prezentuji jako
vyvysené diskrétni kozni uzliky, obvykle
solitarni [9], anebo jako erytematézni
plaky, a v soucasné dobé je tfeba vnimat
je jako prekurzory angiosarkom(i [34]. Je
také nutné odlisit angiosarkomy od koz-
nich metastaz karcinomu prsu, zejména
erysipeloidni — tyto vsak nemaji mod-
ro¢ervenou barvu jako angiosarkom.
Snadné odlideni umozni histologické vy-
Setfeni. Erysipel prsu ma rychly nastup,

je spojen s hore¢kou a zvy$enou hod-
notou CRP. Vaskulitida zase neni tak lo-
kalizovana jako angiosarkom. Angiosar-
komy mohou nékdy plsobit jako prosté
zmény po traumatu [12]. Riziko mylné
diagndzy neni zanedbatelné a neni
fidké [11,19]. | v jednom ndmi prezen-
tovaném pfipadu doslo (kazuistika €. 3)
k fale3né diagnéze recidivy duktalniho
karcinomu, coz bylo nasledné po revizi
prehodnoceno.

Nejvétsi Sanci na preziti dava radikalni
mastektomie s axilarni disekci, event. Si-
roka lokalni excize [18,20,28]. | presto
nelze mastektomii povaZzovat za dosta-
te¢nou lé¢ebnou metodu [19]. K zajis-
téni lokalni kontroly je tieba vyuzit také
pooperacni radioterapii [9]. Ta mUze byt
pfinosna i v situacich, kdy je tumor ino-
perabilni [18]. Zda se, Ze by optimalnim
frakciona¢nim rezimem mohla byt ak-
celerovana hyperfrakcionovana radio-
terapie, at uz pooperacné, nebo predo-
peracné, vzhledem k pfitomnosti velké
rlstové frakce v nadorové populaci [31].
Je-li radioterapie pouzita k primarni
|é¢bé angiosarkomu nebo k dalsi |é¢bé
relapsu, je mozné ji kombinovat s hy-
pertermii, jejiz 1é¢ebné Ucinky v této in-
dikaci byly také literarné popsany - Del-
Mastro et al [19], Weber et al [28]. Uloha
systémové |écby neni jesté zdaleka
zhodnocena [12,31], odpovéd na sou-
Casna cytostatika (antracykliny, dakarba-
zin, ifosfamid, fluorouracil) je Spatna [18],
coz vsak nebyl pfipad pacientky popsané
v kazuistice ¢. 3, kterd po kombinaci do-
xorubicin, ifosfamid a dakarbazin do-
sdhla kompletni patologické odpovédi.
Je mozné pouzit také paklitaxel, ktery se
pouziva u angiosarkomd jinych lokalizaci
[32]. Také je mozné vyuzit inhibitory pro-
teinovych kinaz a cilenou lé¢bu proti na-
dorovym cévnim strukturdm [12].

Prognéza sekundéarniho angiosar-
komu je vzhledem k ¢asto pozdni dia-
gndze, nediferencovanému pudvodu
a néasledné hematogenni a lymfogenni
diseminaci velmi Spatna [29].

Nejdulezitéjsim prognostickym fak-
torem pro vznik vzdalené diseminace
a také pro preziti je histopatologicky fa-
ding [14,33]. Rovnéz rozsah koznich |ézi
je vyznamnym prediktorem preziti [27].
Median preziti se pohybuje v rliznych
pracich mezi 12 a 26 mésici [18,20,27].
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Zaveér

Pokles v pouziti radioterapie na ob-
last hrudni stény a oblast axily by mohl
vést k redukci incidence angiosarkom,
zatimco zvyseni pouziti konzervativ-
nich operacnich postupl s naslednou
radioterapii muaze tuto frekvenci na-
opak zvysovat [13,19]. Pokles incidence
lymfangiosarkomu horni koncetiny je
dan také Ustupem od radikalni Halsted-
tovy operace v poslednich 30 letech. Je
potfeba vénovat zvlastni péci koznim
[ézim a zméndm vzniklym po prs za-
chovnych vykonech [27], a zejména tém,
kde je pfitomno zesileni kozniho krytu.
Tyto tumory rostou velmi rychle a di-
fuzné [20]. V budoucnu bude tieba pro-
vést dalsi analyzy zaméfené na vztah
davka-odpovéd [16]. Vzhledem k nizké
prevalenci vsak nelze ocekavat randomi-
zované klinické studie [12].
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