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Souhrn

Kaposiho sarkom byl jednim z prvnich onemocnéni, které upozornilo na pfichod pandemie
AIDS. Pres vyrazny pokles vyskytu diky zavedeni kombinované antiretrovirové terapie zlstava
Kaposiho sarkom nej¢astéjSim oportunnim tumorem postihujicim HIV pozitivni pacienty
a stale predstavuje zna¢ny diagnosticky i terapeuticky problém. Zvlasté v pocatecnich stadiich
muze byt jak makroskopicky, tak i histopatologicky obraz Kaposiho sarkomu netypicky, coz
muze vést k diagnostickému omylu v dobé, kdy je nejvétsi nadéje na Uspéch lécby. Aby se
zlepsila diagnostika i terapie Kaposiho sarkomu u osob s HIV infekci, je nutna tzka spoluprace
odbornikll poskytujicich témto osobam zdravotni péci, predevsim infektologud, dermatologt
a patologul.
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Summary

Kaposi sarcoma was one of the very first diseases which indicated the advent of the AIDS pan-
demic. Despite the marked fall in its occurrence thanks to the introduction of the cART, Kaposi
sarcoma remains the most frequent tumour in HIV-positive patients and still represents a major
diagnostic and therapeutic problem. Particularly in the early stages both the macroscopic and
histopatological picture of Kaposi sarcoma may be very atypical, which can cause diagnostic
difficulties right at the time when an early therapy may be most successful. In order to improve
both the diagnostics and therapy of Kaposi sarcoma, close collaboration between physicians
taking care of HIV-positive patients — mainly infectologists, dermatologists and pathologists, is
necessary.
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USKALI DIAGNOSTIKY KAPOSIHO SARKOMU SDRUZENEHO S HIV INFEKCI

Uvod

Kaposiho sarkom (KS, téZ haemangioma
haemorrhagicum multiplex) je multifo-
kalni systémové onemocnéni projevujici
se malignimi vaskularnimi nadory. Nahlé
zvyseni vyskytu KS pocétkem 80. let mi-
nulého stoleti bylo jednim z prvnich
signall ptichodu nového onemocnéni
AIDS [1-3].

Poprvé byl KS popsan vidernskym der-
matologem Moritzem Kohnem-Kaposim
v roce 1872 jako tzv. idiopaticky mnoho-
cetny pigmentovany sarkom. Byl dlouho
povazovan za raritni tumor postihu-
jici predevsim stars$i muze z oblasti vy-
chodni Evropy a Stredozemi [4,5].

V soucasné dobé se rozlisuji ctyti kli-
nické varianty KS [6]. Klasicky KS (idiopa-
ticky) se vyskytuje u osob pochdzejicich
z vychodni Evropy a Stfedozemi. Muzi
jsou postizeni 10-15krat castéji nez
Zeny, vék pacientd je obvykle nad 50 let.
Klinicky obraz tvofi noduly a loziska pre-
vazné na dolnich koncetindch a doba
preziti je 10-20 let [7,8]. Endemicky (af-
ricky) KS domorodych obyvatel centralni
Afriky se vyskytuje zvlasté u mladsich
dospélych jedincd a ma podobny pri-
béh jako klasicky KS, oviem u détskych
pacientd byva ¢asto pozorovana fulmi-
nantni forma onemocnéni klinicky pfi-
pominajici lymfom [9,10]. latrogenni KS
postihuje imunosuprimované osoby, ze-
jména po transplantaci [11]. Posledni va-
riantou je KS sdruzeny s HIV infekci, ktery
byva pfitomen predevsim u muzi s ho-
mosexudlni orientaci. V soucasné dobé
se jednd o nej¢astéjsi typ KS [12,13].

KS zacala byt systematicky vénovana
vétdi pozornost az od doby vzniku pan-
demie AIDS, kdy se KS stal nejcasté;si
malignitou sdruzenou s timto onemoc-
nénim. Jeho vyskyt byl tehdy u téchto
pacientll priblizné 20 000krat castéjsi
v porovnani s ostatni populaci a asi
300krat castéjsi nez u osob s jinymi typy
imunodeficitu [14]. Od zavedeni kom-
binované antiretrovirové terapie (com-
bination antiretroviral therapy — cART)
v poloviné 90. let minulého stoleti vy-
skyt KS sice poklesl o vice nez 90 %,
pfesto diagnostika i 1é¢ba zdstava spo-
jena s fadou problému [12,15,16].

V Ceské republice je dosud prevalence
i incidence HIV infekce pomérné nizka,
podle udaja Narodni referenc¢ni labo-

ratofe pro AIDS Statniho zdravotniho
ustavu Praha bylo k 31. 12. 2009 potvr-
zeno celkem 1 344 pripadd HIV infekce
(1 071 muza a 273 Zen) [17]. Také vy-
skyt KS je u HIV pozitivnich osob dosud
nizky — v AIDS Centru FN Na Bulovce, kde
je dispenzarizovana naprostd vétsina HIV
pozitivnich osob (k 31. 12. 2009 kumula-
tivni pocet celkem 816 osob), byl dosud
KS diagnostikovan u celkem 10 osob
[18]. Protoze jsme se v3ak pfi péci o HIV
pozitivni pacienty AIDS Centra FN Na Bu-
lovce opakované setkali s obtizemi pfi
hodnoceni jak makroskopického, tj. kli-
nického, tak i mikroskopického obrazu
KS, dovolujeme si v nasledujicim textu
predlozit pfehled nékterych problému
spojenych s diagnostikou KS a doprovo-
dit jej kazuistikou z nasi praxe.

Etiologie a patogeneze

Za plvodce vsech forem KS je povazovan
lidsky herpeticky virus 8 (HHV-8) [19-23].
Pro Ucast viru HHV-8 na vzniku KS svédci
také vyrazné vyssi vyskyt sérovych pro-
tilatek proti HHV-8 u osob s KS [24]. Sa-
motna infekce HHV-8 v3ak neni dosta-
Cujici k rozvoji KS, dullezitou roli hraje
imunitni stav pacienta a v samotné tumo-
rogenezi chronicky zénét [25]. HHV-8 in-
fikuje endotelidlni bunky lymfatickych
i krevnich cév [26]. Zanétlivé zménéné
buriky pod vlivem infekce HHV-8 produ-
kuji urcité prozanétlivé mediatory a an-
giogenni cytokiny, jako napt. IL.-6 nebo
chemokiny, jejichz receptory jsou pfi-
tomny na povrchu vietenitych bunék
cév. Velky vyznam v rozvoji KS ma vi-
rovy receptor G (G-protein Coupled Re-
ceptor - VGPCR), ktery indukuje fadu sig-
nalnich molekul, jez vedou k produkci
dalsich cytokin(, jako napf. interleukint
IL-1B, IL-2, IL-8, ddle TNF-a, adheznich
molekul VCAM-1, ICAM-1 a E-selektinu
[27-29]. Tato neustdvajici produkce vy-
chazejici z nadorové tkdané ma za nasle-
dek proliferaci a lymfocytarni infiltraci
[30]. Tyto lymfocyty produkuji dalsi cyto-
kiny, chemokiny, enzymy a ristové fak-
tory, které podporuji rlst bunék infiko-
vanych HHV-8 a zaroven se podileji na
progresi KS. Koinfekce HIV s HHV-8 syner-
gisticky podporuje tumorogenezi jak ne-
pfimo ovlivnénim imunitniho systému,
tak stimulaci proliferace endotelovych
bunék ucinkem Tat proteind viru HIV [31].

Vyznamnym faktorem vzniku KS je
snizeni obranyschopnosti organizmu,
ovsem vyskyt u HIV pozitivnich pacientt
nenf striktné vazan na stav hlubokého
imunodeficitu [32]. KS se objevuje ¢asto
jiz pfi poklesu CD4+ T lymfocytd pod
300/ul, nebo dokonce i pod 400/ul [33].
Paradoxné mize dojit k rozvoji KS také
v rdmci tzv. IRIS (immune reconstitution
inflammatory syndrome) v souvislosti
s Uspésnym zahajenim terapie cART [34].
IRIS je zvlastni typ patologické prudké
zanétlivé reakce, kterd zpUsobuje zhor-
Seni preexistujicich latentnich oportun-
nich infekci ¢i nadord, jako je KS ¢&i lym-
fom [35,36]. Mechanizmus vzniku IRIS
neni dosud zcela jasny, pfic¢inou je prav-
dépodobné robustni imunologickd od-
povéd podminéna prudkym zlepsenim
funkce celuldrni imunity vedouci k lo-
kalni nebo systémové intenzivni zanét-
livé reakci na preexistujici latentni noxu
[37,38].

Klinicky obraz

KS je maligni neoplazie s mnohocet-
nymi vaskuldrnimi koznimi a slizni¢nimi
uzly, které se vyskytuji téz v lymfatickych
uzlindch a organech [39]. Pribéh one-
mocnéni je rozmanity, od ojedinélych
koznich lézi az k rychle progredujicimu
diseminovanému onemocnéni klze,
sliznic a organt. Kozni projevy KS po-
stupné prochazeji stadiem makuléznim,
plakovym a tumoréznim [40]. Nejprve se
na kUzi objevuji diskrétni svétle cervené
az lividni skvrny (makuly) ovalného ¢ine-
pravidelného tvaru v liniich Stépitelnosti
kGize, casto symetricky bilaterdlné na
dolnich koncetinach. Tyto skvrny se po-
stupné vyvysuji nad niveau kize a pre-
chazeji v plaky, které progreduji v uzly
(noduly). Projevy se zvét3uji plosné i do
hloubky, mohou splyvat a formovat se
v tumordzni masy. Tato stadia jsou iden-
tickd pro kozni i slizni¢ni léze. U stejné
osoby mohou byt ve stejné dobé rlizné
Iéze v rliznych stadiich, v urcitych pfipa-
dech Ize nalézt vice nez jedno stadium
u jedné samotné léze. Projevy jsou pal-
povatelné jiz od makulézniho stadia.
Barva projevl zahrnuje pomérné Siro-
kou skalu od svétle Cervené pres syté
cervenou, tmavé modrou, ¢ervenohné-
dou az po lividni ¢&i lividnécernou. Hné-
davé zbarveni byva ¢asto na dolnich
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koncetinach a je dano ukladanim he-
mosiderinu ve tkdni tumoru. Na povrchu
koznich |ézi byvaji pfitomny hemoragie,
teleangiektazie, eroze, ulcerace, hyper-
keratézy. Léze se mohou inicidlné obje-
vovat v mistech traumatu, coz je charak-
teristické zejména pro akralni lokalizace
[40].

Podle miry agresivniho chovani tu-
moru rozliSujeme KS lokalizovany, lo-
kalné agresivni a generalizovany lymfa-
denopaticky. Lokalizovany KS se mUze
chovat lokalné agresivnim zplsobem
a penetrovat k hloubéji ulozenym anato-
mickym strukturdm vcetné kosti [12]. Na
rozdil od lokalizovaného KS je lokalné
agresivni KS nedestruktivni. Lymfade-
nopaticky KS je klinicky agresivni forma
asociovana s postizenim lymfatickych
uzlin a kdze.

Prvnimi projevy KS u HIV pozitivnich
pacientl jsou obvykle mnohocetné no-
duly na horni poloviné téla, hlavé a krku
s tendenci rozvinout se rychle na kazi
i na sliznicich a postupné diseminovat
do organu. To vede k orgdnové dysfunkci
a mortalité. Velikost projevi byva od né-
kolika milimetrd az do nékolika centi-
metr{. Projevy nesvédi, mohou byt viak
rakoliv ¢ast kozniho povrchu, predilekéni
oblasti je oblicej, zvlasté nos, dale trup,
genitdl a koncetiny. Projevy v obliceji
vedou ke kosmeticky zadvaznym defor-
mitam. Na koncetindch mohou byt pfi-
¢inou poruchy funkce. Dalsi komplikaci
je riziko vzniku lymfedému. Modré az li-
vidni makuly, plaky a tumory se ¢asto vy-
skytuji na oralni a konjunktivalni sliznici.
Na kdzi penisu se KS mUze projevovat
jako solitarni necharakteristické lozisko
[41]. KS u HIV pozitivnich pacientll ¢asto
postihuje lymfatické uzliny a z vnitfnich
organl plice a gastrointestinalni trakt,
ovsem izolované postizeni vnitfnich or-
ganu bez piitomnosti koznich projeva
se objevuje ziidka [42-44]. Metastazy
do CNS jsou vzacné [45,46]. Vyjimecné
muze dojit ke spontdnnimu vymizeni
kozni léze, ktera pak zanechavd pigmen-
tovanou jizvu [47].

Histopatologie

KS je multifokalni neoplasticky pro-
ces vychdézejici z cévnich a lymfatickych
endotelii, které se nachazeji prevazné

v dermis. Histopatologicky obraz KS se
vyznamné nelisi v klinickych varietach,
ale lisi se podle stadia léze [48].

Makuldrni stadium je charakterizo-
vano superficidlni dermalni proliferaci
malych kapildr, které jsou ohrani¢ené
nendpadnymi endotelidlnimi burikami.
Muze se jednat i o proliferaci lymfatic-
kych cév. Charakteristickym znakem je
tzv. ,promotory sign”, ktery lze charakte-
rizovat jako vsunovani ptvodnich krev-
nich cév a struktur koznich adnex do
novotvofenych cév. Tyto novotvorené
kapildry mohou rozvolnovat kolagenni
vldkna, ¢asto je pfitomny zanétlivy in-
filtrdt s lymfocyty a plazmatickymi bun-
kami, nalézany mohou byt téz extrava-
zalni erytrocyty a hemosiderin, hnédy
pigment z rozpadlych erytrocytd. V poz-
déjsim makuldrnim stadiu nachazime
novotvorené cévy, které jsou rozeklané,
maji silngjsi cévni sténu a obraz pfipo-
mind granula¢ni tkan [49].

Ve stadiu plakll dochazi k vyraznéjsi
vaskularni proliferaci, kterd prostupuje
do hlubsich ¢asti dermis, nékdy az do
podkozZi.Vietenité buriky, které exprimuji
endotelidlni markery (CD31 a CD34), se
nachdazeji ve stromatu mezi novotvore-
nymi abnormalnimi cévami a jsou prav-
dépodobné klicové pro tumorogenezi
KS. Jiz v tomto stadiu, ¢astéji u HIV po-
zitivnich pacient(, nachazime intracy-
toplazmatické hyalinni PAS pozitivni
globule, které vznikaji pfi degradaci
erytrocytu. Vietenité buriky proliferuji,
nahrazuji kolagen v dermis a projevy se
méni v nodularni. Buné¢ny pleomorfiz-
mus a mitotické figury chybi [50].

Pro nodularni stadium KS jsou charak-
teristické dobfe ohrani¢ené uzly tvofené
vaskularnimi prostory, které pfipominaji
plastev. Krvi vyplnéné $térbiny jsou stla-
Cené tésné k sobé (,back to back”) a jsou
lemované nevinné vyhlizejicimi vieteni-
tymi burikami a hemosiderinovymi depo-
zity. V okoli se nachazeji lymfocyty a plaz-
matické burky. Jadra vietenitych bunék
jsou ovalna ¢i plochd, jsou ulozena v po-
délné ose bunék, obsahuji jemny chroma-
tin a maji nendpadna jadérka. Nuklearni
atypie nejsou pfitomné, mitotickd aktivita
bunék je nevyznamna, pfitomné jsou hya-
linni globule velikosti 1-7 um ulozZené in-
traceluldrné a extracelularné, epidermis
a kozni adnexa zGstavaji intaktni [50].

Agresivni l1éze pozdniho stadia rozvi-
nutého KS vykazuji sarkomatézni cha-
rakter s redukci ¢i absenci vaskularni
komponenty, vietenité buriky vykazuji
vyssi stupen atypii co do velikosti, tvaru
a jadernych charakteristik s castymi mi-
tozami [51].

Diagnéza

KS je tfeba diferencidlné diagnosticky
zvazovat pfi nalezu diskrétnich ¢ervenych
az lividnich nepravidelnych skvrn, papul
a uzlld lokalizovanych nejcastéji na horni
poloviné trupu, na genitalu, na dolnich
koncetinach. Papuly az noduly mohou byt
prvnimi klinickymi projevy HIV infekce, se
kterymi pacient prichazi k l1ékafi.

Ve srovnani s ostatnimi AlDS-asociova-
nymi tumory, které se vyskytuji az ve fazi
hlubsiho imunodeficitu, se KS objevuje
Casnéji, nékdy jiz pfi poklesu CD4+T lymfo-
cytl k hodnotam kolem 300-400 bunék/pl,
vyjimkou ale nejsou ani pfipady, kdy se KS
objevi i pfi vyrazné vyssich poctech CD4+
T lymfocytl [52-55].

Na postizeni vnitinich orgdn( upo-
zorni pfislusné priznaky, pfi postizeni GIT
napf. hematemeza, meléna ¢i entero-
ragie, pfi plicnim postizeni hemoptyza,
chronicky kasel, dudnost ¢i progredu-
jici respira¢ni selhani. Pfitomnost lézi
ve vnitfnich orgdnech odhali vy3etfeni
zobrazovacimi metodami ¢i endosko-
pie, kterd vSak muze byt riskantni z d{-
vodu nebezpeci krvaceni slizni¢nich lézi.
V krvi pacientd s KS a v lézich je mozno
prokazovat pfitomnost HHV-8 pomoci
PCR metody [56-59].

Typickymi rysy KS je postupny vyvoj
kozni léze — z makuly vznika plak, uzlik
a uzel, charakteristickd barva a multifo-
kalni distribuce. Na koncetinach se pro-
jevy nékdy vyskytuji symetricky. Klicem
k urceni diagnézy je histopatologické
vysSetfeni bioptického vzorku léze eru-
dovanym histopatologem. Biopticky
vzorek lze ziskat excizi z kize a sliznice,
exstirpaci suspektnich zvétsenych lym-
fatickych uzlin nebo biopsii mékkych
tkani. Je tfeba mit na paméti, ze v misté
jizvy po excidovaném projevu KS maze
dojit k recidivé [43].

Terapie
Prevence vzniku KS u HIV pozitivnich
pacientll spociva predevsim v Upravé
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Obr. 1. Histologicky obraz Iéze na zadni strané levého stehna. Celé korium je prostou-
peno nepravidelnymi krevnimi cévami, v jejichZ okoli je zanétlivy infiltrat (HE, zvétseni
40krat). Foto: doc. MUDr. L. Pock, CSc.

Obr. 2.V prominuijici ¢asti léze je skupina nepravidelné tvarovanych a velikych cév ob-

klopena zanétlivym infiltratem, extravazalnimi erytrocyty a depozity hemosiderinu.
Kolagenni vazivo je loziskovité zhrubélé (HE, zvétSeni 200krat).

Foto: doc. MUDr. L. Pock, CSc.

imunodeficitu pomoci véasné zahajené
cART. Zakladem lécby KS je kombinace
cART a lokalni nebo systémové protina-
dorové terapie podle stadia a rozsahu
Iézi [60]. Ve stadiu superficialnich pro-
jevl — makul a plak( - Ize k odstranéni

pouzit kryoterapii (tekuty dusik o tep-
loté -197 °C), po jejiz aplikaci dojde
k nekréze, kterd se zhoji jizvou. Mozna
je i fotodynamicka terapie (aplikujeme
fotosenzibilizator a viditelné svétlo
630 nm), cévni laser i lokalni [é¢ba tre-

tinoinem (0,1% gel). U izolovanych |ézi
je mozné i chirurgické odstranéni. Ra-
dioterapie mékkym zarenim je vhodna
u pacientd s mnohocetnymi, ale rela-
tivné lokalizovanymi projevy KS. Aplikuji
se jednotlivé davky zareni (8-12 Gy) jed-
nou tydné po dobu 6-8 tydn( [61]. Dalsi
moznosti je intraleziondlni aplikace vin-
kristinu [62].

Celkové podavani chemoterapie je in-
dikovéano u pacientu s rozsahlejsim koz-
nim (> 25 1ézi) nebo visceralnim postize-
nim. Doporu¢enymi chemoterapeutiky
jsou pegylovany lipozomalni doxorubicin
(20mg/m? kazdé 3 tydny i.v.), lipozomalni
daunorubicin (40 mg/m? kazdé 2-3 tydny
i.v.), paclitaxel (135 mg/m? kazdé 3 tydny
i.v.) nebo interferon-o v rliznych dav-
kach, napf. 20-30 mil. IU/den s.c. po dobu
12 tydn(, mozné je i podavani nizsich
davek po delsi dobu [33,63-66].

Prognéza pacientd s izolovanymi koz-
nimi lézemi KS, ktefi mohou byt [éceni
CART, je vcelku ptizniva a mize dojit i ke
kompletni remisi tumoru. Naproti tomu
progndza u pacientl s viscerdlnim posti-
zenim, zvla$té mnohocetnym, je zna¢né
nepfrizniva [67-69].

Kazuistika
U 32letého muze homosexudlni orien-
tace, ktery mél posledni negativni vy-
sledek HIV testu v roce 1999, byla HIV
infekce diagnostikovana v unoru 2007.
Test byl proveden na jeho vlastni zadost.
V dobé zjisténi HIV infekce byl pacient
bez klinickych projevli onemocnéni,
pocet CD4+ T lymfocytd byl 310/pl a vi-
rové naloz HIV RNA byla 37 500 kopii/ml.
Pacientovi bylo doporuceno zahdjit
cART, kterou odmitl, ale pravidelné do-
chézel na kontroly v AIDS Centru FN Na
Bulovce. V ¢ervenci 2008 byla pti pravi-
delné dispenzarni kontrole zjisténa pfi-
tomnost suspektnich koznich 1ézi na
trupu, predkozZce, 3. prstu levé horni
koncetiny, zadni strané stehna levé dolni
koncetiny a na gingivé. Na kdzi se jed-
nalo o papuly ¢ervenolividni barvy veli-
kost lézi byla V-7, na gingivé bylo nepra-
videlné lozZisko velikosti 8 mm. Aktudlni
pocet CD4+ T lymfocytd byl 348/ul a vi-
rova naloz HIV RNA 49 500 kopii/ml. Pro
klinické podezieni na KS bylo pacientovi
doporuceno bioptické vysetieni, které
odmitl. Souhlasil vsak se zahajenim cART
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standardni kombinaci emtricitabin + te-
nofovir + lopinavir boostovany ritona-
virem. Do ledna 2009 vzrostla hodnota
CD4+ T lymfocytl na 473/ul a doslo ke
kompletni regresi projevu na gingivé a na
predkozce. Léze na hrudi se zmensila, lo-
Ziska na 3. prstu levé horni koncetiny a na
levém stehné zlistala stacionarni. Vzhle-
dem k pretrvavajicim projeviim na kon-
Cetinach pacient souhlasil s bioptickym
vysetfenim. Byla provedena totaIni excize
tuzsi papule lividni barvy velikosti 7mm
na stehné levé dolni koncetiny. Biop-
tické vysetfeni (obr. 1-3) bylo hodno-
ceno jako hemangiom. V dal3im prabéhu
se vytvofily nové léze v jizvé z mladi na
vnitini strané stehna (obr. 4) a v pravé ku-
bité. Pro jednoznac¢né klinické podezreni
na KS bylo indikovéno druhé histopato-
logické cteni, které potvrdilo diagnézu
incipientniho nodularniho KS. Nésledné
byla za pokracovani cART zahéjena kry-
oterapie tekutym dusikem, ktera byla po
dobu jednoho mésice aplikovana v ty-
dennim a posléze ve 14dennim odstupu.
Efekt 1écby byl dobry, po sedmi aplika-
cich doslo ke zhojeni viech projevi jiz-
vami (obr. 5). V soucasné dobé pacient
pokracuje v antiretrovirové terapii, kte-
rou toleruje velmi dobfe, a nové projevy
KS se netvofi.

Diskuze

Klinicka diferencialni diagnostika KS za-
hrnuje nejcastéji hemangiomy a an-
giosarkomy.V ¢asnych stadiich se klinické
projevy nejsnaze zaméni za traumatické

Obr. 3. Zmnozené, velké, casto vietenité endotelie s extravazalnimi erytrocyty a zanét-

livym infiltrdtem. Mezi endoteliemi jsou jen nevyrazné stérbiny (HE, zvétSeni 400krat).

Foto: doc. MUDr. L. Pock, CSc.

hematomy, ekchymézy (¢ervené lividni
az modrofialové skvrny vzniklé krvace-
nim do klze) ¢i eflorescence vzniklé po
postipani hmyzem (vétSsinou mnoho-
cetné cervené skvrny az pomfy s patr-
nym centralnim vpichem) [70]. Casné
stadium KS mize pfipominat téz granu-
loma anulare, zejména diseminovanou
formu s tvorbou hnédolividnich makul,
které jevi tendenci ke splyvani. Histo-
patologicky nachazime v lézi granu-
loma anulare nekrobiotické granulomy,

shluky histiocytl v tésné blizkosti dege-
nerovaného vaziva.

Ojedinélé 1éze mohou byt klinicky
mylné diagnostikovany jako benigni
vaskularni proliferace. Vétsinou po-
zorujeme mnohocetné cervené az fi-
alové papuly, které se vyskytuji ¢asto
na dolnich koncetinach, jednd se viak
o tenkosténné cévni malformace. Mezi
daldi nadory, které mohou pfipomi-
nat KS, patii benigni kapilarni heman-
giom, ktery tvofi vétsinou mnohocetné

Obr. 4. Lozisko KS v jizvé z mladi na vnitini strané levého stehna,
stav pred lé¢bou.

Obr. 5. Lozisko KS v jizvé z mladi na vnitini strané levého stehna

zhojené jizvou, stav po kryalizaci.
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svétle az tmavocervené papuly do veli-
kosti 6 mm. Hemangiomy se nachazeji
prevazné na trupu, histopatologicky se
jedna o seskupeni nové vzniklych kapi-
lar subpapilarniho plexu. Podobné vypa-
daji i verukézni angiomy, zvlastni formy
hemangiomd, které pod kizi prosvitaji
cervené az modre, jde o vendzné-ar-
teridlni cévni konvoluty. Angiosarkom
je vysoce maligni neoplazie endotelidl-
niho plvodu, kterd se klinicky manifes-
tuje jako lividni skvrna na obliceji. Starsi
projevy maji fialové zbarveni. Histopato-
logicky je charakteristickd endotelidlni
atypie a mitoticka aktivita, kterd chybi
u KS [71,72]. Pyogenni granulom (lobu-
larni hemangiom) je dal3i afekci zaméni-
telnou za KS. Je to syté Cerveny, poloku-
lovity, rychle rostouci nador, nachazi se
vétsinou na akrech ve spojitosti s pred-
chozim traumatem. Histopatologicky je
typicka kapilarni proliferace a leukocy-
tarni infiltrace s erozi na povrchu. Po-
dobné muze vyhlizet také histiocy-
tom - solitarni ¢i mnohocetny projev
hnédé az lividni barvy, jevi se jako v kizi
hmatnd papule a vyskytuje se u mlad-
Sich lidi, nej¢astéji na dolnich konceti-
nach. Vznika jako reaktivni zanét po stip-
nuti hmyzem. Histopatologicky se jedna
o neostfe ohrani¢ené nahromadéni his-
tiocytu a fibroblastd [73]. KS mohou pfi-
pominat i nevoidni afekce, napf. névy
u pacientl se syndromem dysplastic-
kych névd, dale modry névus nebo ma-
ligni melanom.

Mnohocetné |éze Ize zaménit za baci-
larni angiomatozu, infekéni onemocnéni
plsobené rickettsii Rochalimaea hense-
lae, které je ¢asté u HIV pozitivnich pa-
cientd. Bacilarni angiomatoéza se pro-
jevuje jednotlivymi i mnohocetnymi
cervenymi, lehce krvécejicimi papulami.
Postizena byva nejen klize, ale téz sliz-
nice a organy, pfitomny jsou celkové pfi-
znaky, febrilie az septicky stav [74].

Pozdni stadia KS mohou pfipominat
akroangiodermatitidu, kterd vznika pfi
chronické venézni insuficienci. Na bér-
cich se nachazeji ostfe ohranicend, pa-
sovita, nékdy nepravidelné lehce vyvy-
$end Cervenolividni az hnédava loziska.
Jedna se o hyperplastické projevy pfi
chronické hypostaze. Obraz pfipomina
KS nejen klinicky, ale i histologicky, proto
synonymum této jednotky je pseudosar-

coma Kaposi. Erythema elevatum et
diutinum je chronicka dermatéza s tvor-
bou zénétlivych papul a plak{l na konce-
tinach, které vznikaji na podkladé vasku-
litidy. Déle pfichazeji v ivahu nadorové
procesy, zejména avaskularni vrete-
nité sarkomy - fibrosarkom a leiomyo-
sarkom. Odlisit je tfeba také kozni me-
tastazy, zvlasté karcinomu ledvin, dale
leukemie a kozni lymfomy. Pi projevech
na genitalu, zejména na penisu, je nutné
vylou¢it dlazdicobunéény karcinom.

Histopatologickd diferencidlni dia-
gnostika KS je téz velmi Sirokd. Obecné
plati, Ze plné vyvinuté noduly KS ne-
&ini diagnosticky problém. Uskalim jsou
¢asnd makularni stadia, kdy casné his-
topatologické zmény jsou nespecifické
a mohou uniknout pozornosti. Téz mize
dojit k chybnému zhodnoceni zanétu di
nékterych angiomatéznich nebo lymfa-
tickych anomalii. Obtizné byva odliSeni
hyperplazie pdvodni vaskulatury, jejiz
pfi¢inou je hypostaza a zvyseny vendzni
tlak, zejména u |ézi dolnich koncetin [48].

Diferencialné diagnosticky je u cas-
nych makuléznich lézi tfeba odlisit za-
nétlivé a nenadorové procesy. Nejcastéji
vylu¢ujeme na bunky chudy (atroficky)
histiocytom; pfi jeho diagnostice po-
mulze imunohistochemické vysetfeni.
Histiocytom obsahuje histiocyty pozi-
tivni v CD68, zatimco endotelie v KS jsou
pozitivni v CD31 a CD34 [75].

U pozdnich makuléznich 1ézi musime
odlisit dobfe diferencovany angiosar-
kom, pro ktery jsou charakteristické aty-
pie a hyperchromazie jader. Progresivni
lymfangiom je téméf neodlisitelny od
KS, ale nemiva doprovodny infiltrat lym-
focytll a plazmocyt( [76,77]. Mikrovenu-
larni hemangiom miva pfitomné pericyty
a aktin pozitivni buriky hladkého svalu.

Nodularni [éze se mohou histopato-
logicky podobat noduldrnimu vieteno-
buné¢nému hemangiomu, charakteris-
tickym znakem jsou kavernézni nebo
Siroce dilatované prostory a kolekce epi-
teloidnich bunék s pfitomnosti intracy-
toplazmatickych Stérbin nebo bez ni.
Odlisit je treba také kaposiformni he-
mangioendoteliom vyskytujici se u déti,
ktery se nachazi v hlubokych mékkych
tkanich, roste lobularné, na periferii lézi
byvaji pfitomné loziskovité trombdzy
a chybi hyalinni globule [78]. V Gvahu

pfichdzi i méné diferencovany angiosar-
kom s vietenobunécnou diferenciaci
(charakteristické jsou bunécné atypie).

V diferenciélni diagnostice agresiv-
nich 1ézi pozdniho stadia pfichdzeji
v Uvahu predevsim nadorové procesy,
k jejichz odliseni pouzivdme imunohis-
tochemicka vysetfeni. Pro KS je typicky
pozitivni priikaz endotelialnich markert
CD31 a CD34, zatimco fibrosarkom ma
pozitivni pouze vimetin, leiomyosarkom
byva pozitivni na aktin a desmin, mono-
fazicky synovialni sarkom vykazuje pozi-
tivitu cytokeratinu a vimentinu a maligni
celuldrni modry névus ¢i desmoplasticky
maligni melanom vykazuji pozitivitu
proteinu $100 [75,79,80].

Z vy$e uvedeného prehledu klinické
i histopatologické diferencialni diagnos-
tiky je zfejmé, ze stanoveni diagndzy KS
neni jednoduché. V nasi kazuistice byly
sice léze na sliznici typické, na klzi se
vsak jednalo o projevy pocinajici. Rov-
néz histologicky obraz kozniho projevu
na stehné nebyl zcela typicky, protoze
se jednalo o pocinajici 1ézi. V takovéto
Iézi obvykle byvaji Stérbinovité prostory
velmi nendpadné a jsou orientované pa-
ralelné s epidermis. V nasem preparatu
se nachazeji cévni prostory riizné veli-
kosti vystlané plochymi nenapadnymi
endoteliemi. Bunéc¢nost mezi prosto-
rami je vyraznéjsi, ale provedené imuno-
histochemické vysetieni prokazalo, ze se
jedna o buriky na endotelialni markery
vétsinou negativni, Cili o histiocyty, které
jsou soucasti doprovodného zénétlivého
infiltratu. Endotelie se barvily prevazné
jen jako lem $térbinovitych cévnich pro-
stor. Pravé tato skutecnost vedla histopa-
tologa pfi prvnim ¢teni k diagnéze he-
mangiomu. Jedina zachycend mitéza se
jevi jako mitéza typickd a nelze spoleh-
livé urcit, zda se jedna o mitdézu endote-
lidIni buriky. Mohlo se jednat o histiocyt
pfitomny v reaktivnim zanétlivém infil-
tratu. Pfitomnost intracytoplazmatickych
hyalinnich PAS pozitivnich globuli vznik-
lych pii degradaci erytrocytl je charakte-
ristickym znakem pro KS, nejedna se viak
o znak patognomicky [48,49].

Zaveér

Zakladem spravné a vcasné diagndzy
je peclivé klinické vysetfovani HIV pozi-
tivnich pacient( spojené s pravidelnym
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monitoringem imunologickych a virolo-
gickych marker( progrese HIV infekce
optimalné vintervalu 3—-4 mésica. Pfi po-
dezfeni na KS musi [ékaf pecujici o HIV
pozitivniho pacienta odeslat pacienta
k dermatologovi. Patologovi je nutné
poskytnout maximum informaci o kli-
nickém stavu pacienta vcetné informace
o pfipadné antiretrovirové |é¢bé, stejné
jako vysledky imunologickych a dalsich
laboratornich vysetfeni. Klinicky i histo-
patologicky obraz KS je pestry, a diferen-
cidIni diagnostika je proto velmi Siroka.

Histopatologicky zavér vysetfeni,
které je klicem k diagnéze KS, muize byt
vzhledem k obtiznosti odliSeni od jinych
zanétlivych a zejména cévnich nadoro-
vych projevl velmi slozity. V nékterych
pfipadech je proto nutné opakovani his-
topatologického vysetieni tkané z dal-
sich 1ézi.

| pfes klesajici vyskyt predstavuje KS
u HIV pozitivnich pacientl zadvaznou pfi-
¢inu morbidity i mortality. V¢asné stano-
veni diagnézy miize byt rozhodujici pro
prognézu pacienta, protoze adekvatni
lé¢ba v pocatecnich stadiich vyvoje na-
doru ma velkou nadéji na kompletni
vyléceni.

Dale je tfeba si rovnéz uvédomit, ze
projevy KS mohou byt prvnim projevem
HIV infekce, a proto by sérologické vy-
Setfeni HIV protilatek mélo byt nedilnou
soucasti laboratorniho screeningu. Toto
vysetienije dllezité zejména u muzd ma-
jicich sex s muzi, ktefi patii mezi nejvice
ohrozenou skupinu v Ceské republice.

Literatura

1. Gottlieb GJ, Ragaz A, Vogel JV et al. A preliminary com-
munication on extensively disseminated Kaposi's sar-
coma in young homosexual men. Am J Dermatopathol
1981;3(2): 111-114.

2. Hymes KB, Cheung T, Greene JB et al. Kaposi's sarcoma
in homosexual men — a report of eight cases. Lancet
1981; 2(8247): 598-600.

3. Friedman-Kien AE, Laubenstein LJ, Rubinstein P et al.
Disseminated Kaposi's sarcoma in homosexual men. Ann
Intern Med 1982; 96(6 Pt 1): 693-700.

4. Kaposi M. Idiopathisches multiples Pigmentsarkom der
Haut. Arch Dermatol Syph 1872; 4: 265-273.

5. Vorlicek J, Slavik M. Kaposiho sarkom po sto dvaceti le-
tech. Klin Onkol 1991; 4(3): 75-83.

6. Ziegler JL, Templeton AC, Vogel CL. Kaposi's sarcoma:
a comparison of classical, endemic, and epidemic forms.
Semin Oncol 1984; 11(1): 47-52.

7. Goedert JJ, Vitale F, Lauria C et al. Classical Kaposi's Sar-
coma Working Group. Risk factors for classical Kaposi‘s
sarcoma. J Natl Cancer Inst 2002; 94(22): 1712-1718.

8. Guttman-Yassky E, Bar-Chana M, Yukelson A et al. Epi-
demiology of classic Kaposi‘s sarcoma in the Israeli Jewish

population between 1960 and 1998. Br J Cancer 2003;
89(9): 1657-1660.

9. Chang Y, Ziegler J, Wabinga H et al. Kaposi's sarco-
ma-associated herpesvirus and Kaposi's sarcoma in Af-
rica. Uganda Kaposi's Sarcoma Study Group. Arch Intern
Med 1996; 156(2): 202-204.

10. Amir H, Kaaya EE, Manji KP et al. Kaposi's sarcoma be-
fore and during a human immunodeficiency virus epide-
mic in Tanzanian children. Pediatr Infect Dis J 2001; 20(5):
518-521.

11. Lebbé C, Legendre C, Frances C. Kaposi sarcoma in
transplantation. Transplant Rev (Orlando) 2008; 22(4):
252-261.

12. Schwartz RA, Micali G, Nasca MR et al. Kaposi sarcoma:
a continuing conundrum. J Am Acad Dermatol 2008;
59(2): 179-206; quiz 207-208.

13. Slampa P. Maligni nadory pfi syndromu ziskaného se-
[hani imunity (AIDS). Klin Onkol 1989; 2(6): 183-185.

14. Gallafent JH, Buskin SE, De Turk PB et al. Profile of
patients with Kaposi's sarcoma in the era of highly ac-
tive antiretroviral therapy. J Clin Oncol 2005; 23(6):
1253-1260.

15. Mocroft A, Kirk O, Clumeck N et al. The changing pat-
tern of Kaposi sarcoma in patients with HIV, 1994-2003:
the EuroSIDA Study. Cancer 2004; 100(12): 2644-2654.
16. Yarchoan R, Tosato G, Little RF. Therapy insight:
AIDS-related malignancies - the influence of antiviral the-
rapy on pathogenesis and management. Nat Clin Pract
Oncol 2005; 2(8): 406-415; quiz 423.

17. NRL pro AIDS, SZU, Praha. Nové piipady HIV in-
fekce a onemocnéni AIDS, Udaje ke dni 31. 12. 2009.
[http://www.aids-hiv.cz/nove09/JS12-2009.pdf]. Acces-
sed April 1,2010.

18. Dvordkova K, Hercogova J, Rozsypal H et al. Kozni pro-
jevy u HIV-pozitivnich pacientl (studie z obdobi 1985 —
1998). Ces-slov Derm 2001; 76(5): 227-236.

19. Humphrey RW, Davis DA, Newcomb FM et al. Human
herpesvirus 8 (HHV-8) in the pathogenesis of Kaposi's sar-
coma and other diseases. Leuk Lymphoma 1998; 28(3-4):
255-264.

20. Ablashi DV, Chatlynne LG, Whitman JE jr. et al.
Spectrum of Kaposi's sarcoma-associated herpesvirus, or
human herpesvirus 8, diseases. Clin Microbiol Rev 2002;
15(3): 439-464.

21. Wen KW, Damania B. Kaposi sarcoma-associated her-
pesvirus (KSHV): Molecular biology and oncogenesis.
Cancer Lett 2010; 289(2): 140-150.

22. Cannon MJ, Laney AS, Pellett PE. Human herpesvirus
8: current issues. Clin Infect Dis 2003; 37(1): 82-87.

23. Martin JN, Ganem DE, Osmond DH et al. Sexual trans-
mission and the natural history of human herpesvirus
8 infection. N Engl J Med 1998; 338(14): 948-954.

24. Suchankova A, Stankova M, Roubalova K et al. Sero-
prevalence of HHV 8 antibodies among the general po-
pulation and HIV positive persons in the Czech Republic.
J Clin Virol 2003; 28(1): 70-76.

25. Pantanowitz L, Moses AV, Dezube BJ. The inflamma-
tory component of Kaposi sarcoma. Exp Mol Pathol 2009;
87(2): 163-165.

26. Boshoff C, Schulz TF, Kennedy MM et al. Kaposi‘s sar-
coma-associated herpesvirus infects endothelial and
spindle cells. Nat Med 1995; 1(12): 1274-1278.

27. Foster CB, Lehrnbecher T, Samuels S et al. An IL6 pro-
moter polymorphism is associated with a lifetime risk
of development of Kaposi sarcoma in men infected
with human immunodeficiency virus. Blood 2000; 96(7):
2562-2567.

28. Lehrnbecher TL, Foster CB, Zhu S et al. Variant geno-
types of FcgammaRIIIA influence the development of Ka-
posi‘s sarcoma in HIV-infected men. Blood 2000; 95(7):
2386-2390.

29. Bottero V, Sharma-Walia N, Kerur N et al. Kaposi sar-
coma-associated herpes virus (KSHV) G protein-coupled
receptor (vGPCR) activates the ORF50 lytic switch pro-

moter: a potential positive feedback loop for sustained
ORF50 gene expression. Virology 2009; 392(1): 34-51.

30. Hong YK, Foreman K, Shin JW et al. Lymphatic re-
programming of blood vascular endothelium by Kaposi
sarcoma-associated herpesvirus. Nat Genet 2004; 36(7):
683-685.

31. Chen X, Cheng L, Jia X et al. Human immunodefi-
ciency virus type 1 Tat accelerates Kaposi sarcoma-as-
sociated herpesvirus Kaposin A-mediated tumorigene-
sis of transformed fibroblasts in vitro as well as in nude
and immunocompetent mice. Neoplasia 2009; 11(12):
1272-1284.

32. Mbulaiteye SM, Biggar RJ, Goedert JJ et al. Immune
deficiency and risk for malignancy among persons with
AIDS. J Acquir Immune Defic Syndr 2003; 32(5): 527-533.
33. Bartlett J, Gallant J. Medical management of HIV infe-
ction. Baltimore: Johns Hopkins Medicine Health Publis-
hing Business Group 2004.

34. DeSimone JA, Pomerantz RJ, Babinchak TJ. Inflamma-
tory reactions in HIV-1-infected persons after initiation of
highly active antiretroviral therapy. Ann Intern Med 2000;
133(6): 447-454.

35. Bower M, Nelson M, Young AM et al. Immune reconsti-
tution inflammatory syndrome associated with Kaposi's
sarcoma. J Clin Oncol 2005; 23(22): 5224-5228.

36. Letang E, Aimeida JM, Mir6 JM et al. Predictors of Im-
mune Reconstitution Inflammatory Syndrome-Asso-
ciated With Kaposi Sarcoma in Mozambique: A Prospe-
ctive Study. J Acquir Immune Defic Syndr 2010; 53(5):
581-591.

37. Price P, Mathiot N, Krueger R et al. Immune dysfunc-
tion and immune restoration disease in HIV patients
given highly active antiretroviral therapy. J Clin Virol 2001;
22(3): 279-287.

38. Hirsch HH, Kaufmann G, Sendi P et al. Immune re-
constitution in HIV-infected patients. Clin Infect Dis 2004;
38(8): 1159-1166.

39. Schwartz RA. Kaposi's sarcoma: advances and perspe-
ctives. J Am Acad Dermatol 1996; 34(5 Pt 1): 804-814.
40. Simonart T, Dobbeleer GD, Peny M et al. Pre-Kaposi's
sarcoma: an expansion of the spectrum of Kaposi's sar-
coma lesions. Eur J Dermatol 1999; 9(6): 480-482.

41. Micali G, Nasca MR, De Pasquale R et al. Primary clas-
sic Kaposi's sarcoma of the penis: report of a case and re-
view. J Eur Acad Dermatol Venereol 2003; 17(3): 320-323.
42. Gasparetto TD, Marchiori E, Lourenco S et al. Pulmo-
nary involvement in Kaposi sarcoma: correlation between
imaging and pathology. Orphanet J Rare Dis 2009; 4: 18.
43. Pantanowitz L, Dezube BJ. Kaposi sarcoma in unusual
locations. BMC Cancer 2008; 8: 190.

44, Lemlich G, Schwam L, Lebwohl M. Kaposi's sarcoma
and acquired immunodeficiency syndrome. Postmortem
findings in twenty-four cases. J Am Acad Dermatol 1987;
16(2 Pt 1):319-325.

45. Gorin FA, Bale JF jr, Halks-Miller M et al. Kaposi's sar-
coma metastatic to the CNS. Arch Neurol 1985; 42(2):
162-165.

46. Eberly LE, Ohman PA, Neaton JD et al. Kaposi's sar-
coma and central nervous system disease: a real asso-
ciation or an artifact of the control group? Terry Beirn
Community Programs for Clinical Research on AIDS. Aids
2000; 14(8): 995-1000.

47. Real FX, Krown SE. Spontaneous regression of Kapo-
si's sarcoma in patients with AIDS. N Engl J Med 1985;
313(26): 1659.

48. Grayson W, Pantanowitz L. Histological variants of
cutaneous Kaposi sarcoma. Diagn Pathol 2008; 3: 31.

49. Niedt GW, Myskowski PL, Urmacher C et al. Histology
of early lesions of AIDS-associated Kaposi's sarcoma. Mod
Pathol 1990; 3(1): 64-70.

50. Sangtieza OP, Requena L. Malignant neoplasms. Kapo-
si's sarcoma. In: Sanglieza OP, Requena L (eds). Pathology
of vascular skin lesions. Clinicopathological correlations.
New Jersey: Humana Press 2003; 217-235.

Klin Onkol 2010; 23(5): 285-292

291




USKALI DIAGNOSTIKY KAPOSIHO SARKOMU SDRUZENEHO S HIV INFEKCH

51. Satta R, Cossu S, Massarelli G et al. Anaplastic trans-
formation of classic Kaposi's sarcoma: clinicopathological
study of five cases. Br J Dermatol 2001; 145(5): 847-849.
52. Cannon MJ, Dollard SC, Black JB et al. Risk factors for
Kaposi's sarcoma in men seropositive for both human
herpesvirus 8 and human immunodeficiency virus. AIDS
2003; 17(2): 215-222.

53. Acharya S, Ross JD. Kaposi's sarcoma of the recto sig-
moid colon in a patient with HIV infection and a high
CD4 count. Int J STD AIDS 2007; 18(7): 499-500.

54. Mocroft A, Youle M, Phillips AN et al. The incidence of
AIDS-defining illnesses in 4 883 patients with human im-
munodeficiency virus infection. Royal Free/Chelsea and
Westminster Hospitals Collaborative Group. Arch Intern
Med 1998; 158(5): 491-497.

55. Clifford GM, Franceschi S. Cancer risk in HIV-infected
persons: influence of CD4(+) count. Future Oncol 2009;
5(5): 669-678.

56. Polstra AM, Van Den Burg R, Goudsmit J et al. Human
herpesvirus 8 load in matched serum and plasma sam-
ples of patients with AlDS-associated Kaposi's sarcoma.
J Clin Microbiol 2003; 41(12): 5488-5491.

57. Engels EA, Biggar RJ, Marshall VA et al. Detection and
quantification of Kaposi's sarcoma-associated herpesvirus
to predict AlDS-associated Kaposi's sarcoma. AIDS 2003;
17(12): 1847-1851.

58. Nuovo M, Nuovo G. Utility of HHV8 RNA detection for
differentiating Kaposi's sarcoma from its mimics. J Cutan
Pathol 2001; 28(5): 248-255.

59. Alkan S, Eltoum IA, Tabbara S et al. Usefulness of mole-
cular detection of human herpesvirus-8 in the diagnosis
of Kaposi sarcoma by fine-needle aspiration. Am J Clin Pa-
thol 1999; 111(1): 91-96.

60. Martellotta F, Berretta M, Vaccher E et al. AIDS-related
Kaposi's sarcoma: state of the art and therapeutic strate-
gies. Curr HIV Res 2009; 7(6): 634-638.

61. Hauerstock D, Gerstein W, Vuong T. Results of radiation
therapy for treatment of classic Kaposi sarcoma. J Cutan
Med Surg 2009; 13(1): 18-21.

62. Brambilla L, Bellinvia M, Tourlaki A et al. Intralesional
vincristine as first-line therapy for nodular lesions in clas-
sic Kaposi sarcoma: a prospective study in 151 patients. Br
J Dermatol 2010; 162 (4): 854-859.

63. Presant CA, Scolaro M, Kennedy P et al. Liposomal
daunorubicin treatment of HIV-associated Kaposi's sar-
coma. Lancet 1993; 341(8855): 1242-1243.

64. Tulpule A, Groopman J, Saville MW et al. Multicen-
ter trial of low-dose paclitaxel in patients with advan-
ced AlDS-related Kaposi sarcoma. Cancer 2002; 95(1):
147-154.

65. Uneda S, Murata S, Sonoki T et al. Successful treat-
ment with liposomal doxorubicin for widespread Ka-
posi‘s sarcoma and human herpesvirus-8 related severe
hemophagocytic syndrome in a patient with acquired
immunodeficiency syndrome. Int J Hematol 2009; 89(2):
195-200.

66. Adam Z, Vorlicek J. Biologie, farmakologie a pre-
hled lécebného uziti interferond. Klin Onkol 1996; 9(4):
115-120.

67. Biggar RJ, Engels EA, Ly S et al. Survival after cancer
diagnosis in persons with AIDS. J Acquir Immune Defic
Syndr 2005; 39(3): 293-299.

68. Stebbing J, Sanitt A, Nelson M et al. A prognostic index
for AIDS-associated Kaposi‘s sarcoma in the era of highly
active antiretroviral therapy. Lancet 2006; 367(9521):
1495-1502.

69. Martin-Carbonero L, Palacios R, Valencia E et al.
Long-term prognosis of HIV-infected patients with Kaposi
sarcoma treated with pegylated liposomal doxorubicin.
Clin Infect Dis 2008; 47(3): 410-417.

70. Schwartz RA, Spicer MS, Thomas | et al. Ecchymotic Ka-
posi's sarcoma. Cutis 1995; 56(2): 104-106.

71.Schmid H, Zietz C. Human herpesvirus 8 and angiosar-
coma: analysis of 40 cases and review of the literature. Pa-
thology 2005; 37(4): 284-287.

72. Kang GH, Kwon GY, Kim CW. Human herpesvirus 8 in
Kaposi's sarcoma and Kaposi's sarcoma-mimicking vascu-
lar tumors. J Korean Med Sci 1998; 13(1): 54-59.

73. Santa Cruz DJ, Kyriakos M. Aneurysmal (,angioma-
toid”) fibrous histiocytoma of the skin. Cancer 1981; 47(8):
2053-2061.

74. Ramirez Ramirez CR, Saavedra S, Ramirez Ronda CH.
Bacillary angiomatosis: microbiology, histopathology, cli-
nical presentation, diagnosis and management. Bol Asoc
Med P R 1996; 88(4-6): 46-51.

75. Kanitakis J, Narvaez D, Claudy A. Expression of the
CD34 antigen distinguishes Kaposi's sarcoma from
pseudo-Kaposi's sarcoma (acroangiodermatitis). Br J Der-
matol 1996; 134(1): 44-46.

76. Posada Garcia C, Garcia-Cruz A, Garcia-Doval | et al.
Lymphangioma-like Kaposi sarcoma: case report. Derma-
tol Online J 2009; 15(9): 13.

77. Guillou L, Fletcher CD. Benign lymphangioendothe-
lioma (acquired progressive lymphangioma): a lesion not
to be confused with well-differentiated angiosarcoma
and patch stage Kaposi's sarcoma: clinicopathologic ana-
lysis of a series. Am J Surg Pathol 2000; 24(8): 1047-1057.
78. Lyons LL, North PE, Mac-Moune Lai F et al. Kaposiform
hemangioendothelioma: a study of 33 cases emphasizing
its pathologic, immunophenotypic, and biologic unique-
ness from juvenile hemangioma. Am J Surg Pathol 2004;
28(5): 559-568.

79. Armah HB, Parwani AV. Epithelioid sarcoma. Arch Pa-
thol Lab Med 2009; 133(5): 814-819.

80. Bolander A, Agnarsdéttir M, Wagenius G et al. Serolo-
gical and immunohistochemical analysis of S100 and new
derivatives as markers for prognosis in patients with ma-
lignant melanoma. Melanoma Res 2008; 18(6): 412-419.

292

Klin Onkol 2010; 23(5): 285-292




