
Úvod
Histiocytární sarkom (HS) je nozolo-
gická jednotka, jejíž definice podléhala 
v  posledních desetiletích změnám. 
Před desítkou let to bývala podstatně 
častější diagnóza. Posléze WHO klasi-
fikace definovala přesněji, pomocí CD 
antigenů a dalších buněčných znaků, 
nádory z  kategorie T lymfomů, které 
dříve dle svých morfologických cha-
rakteristik spadaly do kategorie his-
tiocytárního sarkomu. Zpřesnění dia-
gnostiky B a hlavně T lymfomů vedlo 
ke zmenšení incidence pravých histio-
cytárních sarkomů. Pro jejich vzácnost 
je s touto jednotkou daleko méně zku-
šeností než s lymfomy. Jejich léčbu ne-
analyzují žádné klinické studie. Infor-
mace o biologickém průběhu a  léčbě 
HS je nutné sbírat z popisů jednotli-
vých případů či popisů menších sou-
borů nemocných. V posledních 10 le-
tech byly na Interní hematologické 
a  onkologické klinice léčeni pouze 
3 pacienti s touto vzácnou diagnózou. 
Cílem následujícího popisu případů je 

sdílet zkušenosti s  léčbou této vzácné 
nemoci.

Popis případů
Kazuistika č. 1
S diagnózou HS jsme se setkali u muže 
narozeného v roce 1941. V době stano-
vení diagnózy mu bylo 67 let. Z před-
chorobí stojí za zmínku, že muž před 
stanovením diagnózy HS trpěl diabe-
tem 2. typu, pro který užíval léky, a dále 
se léčil s vysokým krevním tlakem. Tento 
muž si v období Vánoc roku 2007 na-
hmatal bulku v levé axile. Po vánočních 
svátcích v lednu roku 2008 byl vyšetřen 
v okresní nemocnici. Podstoupil CT vy-
šetření krku, hrudníku, břicha a pánve 
se závěrem nadhraniční mediastinální 
a  retroperitoneální lymfadenopatie 
a podezření na adenom levé nadledviny. 
Následně byla provedena excize lymfa-
tické uzliny z levé axily. Histologicky dia-
gnóza prvním čtením z 15. 2. 2008 uza-
vřena jako Hodgkinův lymfom. Klinické 
stadium zhodnoceno jako III A  (levá 
axila, mediastinum a retroperitoneum). 

Ke druhému čtení byl vzorek lymfatické 
uzliny zaslán do Ústavu patologie FN 
Brno. Závěr prvního čtení přehodnocen 
a diagnóza uzavřena jako histiocytární 
sarkom. Byla provedena stagingová vy-
šetření (sonografie uzlin – negativní, tre-
panobiopsie kostní dřeně – negativní, 
PET vyšetření z března roku 2008 – ne-
gativní). Klinické stadium onemocnění 
při stanovení diagnózy přehodnoceno 
na I A. Na oblast excize lymfatické uz-
liny z  levé axily byla indikována radio-
terapie v kurativní dávce 50 Gy. Radio
terapie byla dokončena v  červenci 
roku 2008. Kontrolní PET/CT z  listo-
padu roku 2008  bez nálezu patolo-
gie. V současné době pacient dochází 
k  pravidelným dispenzárním kontro-
lám. Doposud byla vždy kontrolní vy-
šetření (sonografie axily, PET/CT) nega-
tivní. Po 4 letech od stanovení diagnózy 
je pacient bez známek onemocnění.

Kazuistika č. 2
Diagnózu HS jsme stanovili také 45leté 
ženě narozené v roce 1964. Pacientka 
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Souhrn: Histiocytární sarkom se řadí mezi neoplazie vycházející z histiocytů. Histiocytární neoplazie patří mezi nejvzácnější nádorová one-
mocnění postihující lymfatické tkáně. Představují méně než 1 % nádorů vyskytujících se v lymfatických uzlinách a měkkých tkáních [1,2]. 
Přesná incidence histiocytárního sarkomu nebyla dosud nikým popsána. V článku zmiňujeme kazuistiky 3 pacientů s touto diagnózou, 
kteří byli léčeni na Interní hematologické a onkologické klinice FN Brno. Ač se jedná o jednu diagnózu, výsledky léčby se u jednotlivých 
pacientů velmi liší v závislosti na míře postižení organizmu v době stanovení diagnózy.
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Histiocytic sarcoma

Summary: Histiocytic sarcoma is a neoplasm arising from the histiocytes. Histiocytic neoplasms are among the rarest malignancies of 
lymphatic tissues. Occurs in less than 1% of all malignancies affecting lymph nodes and soft tissues [1,2]. The exact incidence of histio-
cytic sarcoma has not been described so far.  In this article, we report three patients with HS, who were treated at the departement of 
Internal medicine, haematology and oncology, Faculty Hospital Brno. Despite the fact that all these patients had the same disease, the 
treatment effects differ depending on the stage of the disease at the time of diagnosis.
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(PKB) kombinací etoposidu, cyklofos-
famidu a granulocytárních růstových 
faktorů a  jejich následný sběr. V pro-
sinci roku 2007 byla provedena auto-
logní transplantace periferních kme-
nových buněk po přípravném režimu 
HD BEAM. Po ukončení léčby bylo 
v březnu roku 2008 provedeno kon-
trolní CT vyšetření a vyšetření kostní 
dřeně z  trepanobiopsie. Kontrolní 
PET vyšetření bylo provedeno v květnu 
roku 2008 (obr. 3). Všechna tato vy-
šetření se zcela negativním nálezem 
svědčila pro kompletní remisi one-
mocnění.

V červenci roku 2008  jsme při plá-
nované kontrole v krevním obraze za-
chytili leukocytózu a  z  biochemic-
kých parametrů nápadnou elevaci 
LD. Vyslovili jsme podezření na relaps 
onemocnění. Abdominální sonogra-
fie odhalila mnohočetná ložiska v  ja-

byla endokrinology sledována od roku 
2006 pro strumu. V létě roku 2010 si 
nahmatala lymfatickou uzlinu (LU) na 
krku. Byla provedena exstirpace krční 
LU, histologický nález byl však nega-
tivní. V  listopadu roku 2010 si všimla 
jednostranně zvětšené krční man-
dle vpravo. V prosinci roku 2010 byla 
provedena exstirpace a  histologic-
kým vyšetřením v  Ústavu patologie 
FN Brno byla potvrzena diagnóza his-
tiocytárního sarkomu. V  lednu roku 
2011  (obr.  1) jsme provedli vyšetření 
nutná ke stanovení rozsahu onemoc-
nění včetně PET/CT. Nalezli jsme po-
zitivní ložiska v oblasti krčních lymfa-
tických uzlin vpravo a  ve štítné žláze. 
Trepanobiopsie kostní dřeně neproká-
zala známky maligního onemocnění. 
Klinické stadium jsme uzavřeli jako II EA 
a zahájili podávání systémové chemo-
terapie CHOP. Po 3 cyklech chemote-
rapie došlo podle kontrolního PET/CT  
k  vymizení ložisek, avšak v  oblasti 
krku byla nadále patrna vyšší metabo-
lická aktivita. Proto jsme v dubnu roku 
2011 zahájili radioterapii na oblast krku 
v dávce 40 Gy. Kontrolní CT krku z čer-
vence roku 2011 popisovalo mírné zvět-
šení krčních LU vpravo (12  ×  13  mm 
a 10 × 12 × 7 mm). Následovala mo-
bilizace cyklofosfamidem a  granulo-
cytárními růstovými faktory a sběrem 
periferních kmenových buněk. Na kon-
trolním PET/CT v srpnu roku 2011 bylo 
patrno zlepšení krční lymfadenopa-
tie ve srovnání s předchozím nálezem, 
avšak nadále přetrvávala zvýšená me-
tabolická aktivita v  oblasti měkkých 
tkání krku a ve štítné žláze. Endokrino-
log doporučil její odstranění. Totální 
tyroidektomie byla provedena v okresní 
nemocnici v  říjnu roku 2011. Histo-
logicky byl zachycen papilární karci-
nom v levém laloku štítné žlázy v terénu 
chronické lymfocytární tyreoiditidy, 
avšak bez patrné invaze přes pouzdro 
štítné žlázy. Kontrolní PET/CT vyšetření 
z února roku 2012 (obr. 2) bylo nega-
tivní, pacientka je v  kompletní remisi 
obou onemocnění.

V  tomto případě se tedy jednalo 
o nádorovou duplicitu histiocytárního 

sarkomu a  papilárního karcinomu 
štítné žlázy.

Kazuistika č. 3
Třetím pacientem, kterému byl dia-
gnostikován HS, byl 56letý muž, na-
rozený v  roce 1951. V  roce 2007 byl 
pro anémii a trombocytopenii nejasné 
etiologie klinickým onkologem indiko-
ván k provedení diagnostické splenek
tomie. Histologicky jsme diagnózu 
uzavřeli jako histiocytární sarkom. 
Stagingovým vyšetřením bylo potvr-
zeno pokročilé onemocnění (postižení 
jater, sleziny). V kostní dřeni z trepa-
nobiopsie byla patrna normální tri-
lineární hematopoéza, bez postižení 
maligním onemocněním. Léčbu jsme 
zahájili chemoterapeutickým režimem 
CHOP. Podali jsme 2 cykly, následně 
4krát CHOEP. Následovala mobili-
zace periferních kmenových buněk 

Obr. 1. PET/CT nález leden roku 2011 v době stanovení diagnózy. Obrázek 
vztahující se ke kazuistice č. 2. U pacientky je patrná významná kumulace radio-
aktivní glukózy v tkáních na pravé straně krku svědčící pro vysokou metabolic-
kou aktivitu tkáně.

Obr. 2. PET/CT v únoru roku 2012 (4 měsíce po totální tyroidektomii, 6 měsíců 
po ukončení systémové protinádorové terapie). Obrázek vztahující se ke kazuis-
tice č. 2. V měkkých tkáních již bez průkazu patologického vychytávání radioak-
tivní glukózy.
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terní tkáni. Kontrastní CT břicha však 
bylo bez známek recidivy onemoc-
nění. Histologické vyšetření kostní 
dřeně popisovalo pouze hemofago-
cytózu, bez známek malignity. PET vy-
šetřením v srpnu roku 2008 (obr. 4) 
byla zachycena zvýšená metabolická 
aktivita v  játrech a v  lymfatických uz-
linách v retroperitoneu. V srpnu roku 
2008 byla provedena biopsie jaterní 
tkáně s histologickým závěrem infilt-
race jaterní tkáně atypickými histio-
cyty, nález koreluje s diagnózou his-
tiocytárního sarkomu (obr. 5–7). 
Klinické stadium onemocnění v srpnu 
roku 2008 stanoveno jako II EA.

Od 13. 8. 2008 jsme zahájili systé-
movou chemoterapii záchranným pla-
tinovým režimem ESHAP s výhledem 
alogenní transplantace kostní dřeně. 
Avšak období dřeňového útlumu po 
podání 1. cyklu platinového režimu 
bylo komplikováno rozvojem febrilní 
neutropenie s nutností hospitalizace. 
V dalším průběhu došlo i přes léčbu 
k rychlé progresi onemocnění, kterou 
jsme potvrdili klinicky a pomocí břišní 
sonografie, podle které došlo k  ná-
růstu velikosti a  počtu ložisek v  ja-
terní tkáni. V krevním obraze domino-
vala trombocytopenie. Na konci září 
roku 2008  jsme změnili léčebný pří-
stup na paliativní a zahájili jsme tera-
pii kladribinem. Nadále progredovala 
anémie, trombocytopenie, přidala 
se nádorová kachexie. Od října roku 
2008 jsme podávali pulzní metylpred-
nisolon, následovala terapie predni-
sonem v dávce 40 mg/den. Vzhledem 
k  další rychlé progresi onemocnění 
neodpovídající na léčbu jsme zvo-
lili symptomatický přístup. Pacient 
umírá na bronchopneumonii a  pro-
gresi nádorového onemocnění v pro-
sinci roku 2008, tedy 18  měsíců od 
stanovení diagnózy.

Diskuze
Histiocytární sarkom je velmi vzácné 
onemocnění. Informace o HS lze získat 
pouze z popisů případů, nikoliv z kli-
nických studií. Údaje o  incidenci HS 
jsme v literatuře nenašli.

Obr. 3. Kontrolní PET vyšetření po léčbě, retroperitoneum, květen roku 2008, 
nález zcela negativní – kazuistika č. 3.

Obr. 4. Relaps onemocnění – srpen roku 2008, zvýšená metabolická aktivita 
v játrech a lymfatických uzlinách retroperitonea – kazuistika č. 3.

Obr. 5. Histiocytární sarkom sleziny (barvení hematoxylin-eozin). Na snímku je 
patrné, že struktura sleziny je setřená difúzní nádorovou infiltrací, která ložis-
kově nekrotizuje (vpravo nahoře).
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Epidemiologie
Histiocytární sarkom se nejčastěji vy-
skytuje u  dospělých, medián věku 
52 let [2–4]. V literatuře jsou popsány 
ojedinělé případy výskytu HS v  dět-
ském věku [5,6–10].

Data o  prevalenci onemocnění 
v souvislosti s věkem, rasou či geogra-
fickým rozložením dosud nebyla nikým 
publikována.

V literatuře jsme se setkali s případy 
HS asociovaného s  dalšími maligni-
tami, jako např. koincidence HS s me-
diastinálním tumorem ze zárodečných 
buněk (např. s  maligním terato-
mem) [11], lymfomy s myelodysplazií 
a  leukemií [2–4,12]. V  jedné z našich 
kazuistik (v  textu výše) popisujeme 
koincidenci histiocytárního sarkomu 
s  papilárním karcinomem vycházejí-
cím ze štítné žlázy.

Etiologie
Etiologie histiocytárního sarkomu je 
nejasná. Jedná se o nádorové onemoc-
nění vycházející z histiocytů a nesoucí 
jejich histologické, imunohistoche-
mické a molekulární znaky. Znaky ty-
pické pro B- a T-lymfocyty chybějí.

Histiocyty a makrofágy jsou odvo-
zeny z monocytů kostní dřeně (KD). 
Tyto vznikají z kmenové hemopoetické 
buňky. Monocyty po přestupu z  KD 
cirkulují v periferní krvi a následně mi-
grují přes cévní stěnu do tkání, kde 
vyzrávají a plní svou úlohu v obraně 
těla, a  to jednak vylučováním pro- 
a  protizánětlivých cytokinů, jednak 
odstraňováním částic mikroorgani-
zmů a odumřelých tkání [13,14]. His-
tiocyty jsou tedy necirkulující buňky, 
někdy označované termínem „tkáňové 
makrofágy“.

Běžně se vyskytují v orgánech, jako je 
slezina, lymfatické uzliny, kostní dřeň, 
ale také v  játrech (kde nesou speci-
f ické označení Kupfferovy buňky), 
v plicích (alveolární mikrofágy), v  la-
mina propria střeva a  v  mozkové 
tkáni (mikroglie). Společným zna-
kem je exprese povrchového antigenu 
CD163 a CD68 (antigenní marker ly-
sozomů). Hrají důležitou roli v obra-

nyschopnosti těla proti nitrobuněčným 
mikroorganizmům a nádorům. Jejich 
funkce spočívá v  rozpoznání a ničení 
apoptotických buněk [15], odstraňo-
vání částic mikroorganizmů a odumře-
lých tkání a vylučování pro- a protizá-
nětlivých cytokinů [13,14].

Obr. 7. Histiocytární sarkom sleziny (imuno CD68). Nádorové histiocyty jsou 
pozitivní v imunohistochemickém průkazu lyzosomálního markeru CD68.

Obr. 6. Histiocytární sarkom sleziny (hematoxylin-eozin). Nádorový infiltrát 
tvoří polymorfní buňky histiocytárního typu s mitotickou aktivitou. Jádra ná-
dorových buněk jsou vezikulární se zřetelnými nukleoly, cytoplazma je poměrně 
objemná, eozinofilní. Reaktivní pozadí infiltrátu tvoří malé lymfocyty, nenádo-
rové histiocyty, eozinofily a neutrofily.

Histologický nález
Morfologie
Struktura orgánů postižených histiocy-
tárním sarkomem je kompletně nebo 
jen parciálně setřená difuzní nádoro-
vou infiltrací tvořenou nekohezivními 
velkými buňkami (více než 20  μm). 
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tinů a maligní melanom specifickými 
znaky melanocytární diferenciace jako 
S100 protein, ale také HMB-45, tran-
skripční faktor asociovaný s melano-
cyty a MELAN-A [17].

Při pátrání po etiologii onemoc-
nění se před odběrem bioptického 
vzorku v závislosti na lokalizaci posti-
žení ze zobrazovacích metod nabízí 
využití ultrazvukového (USG) vyšet-
ření lymfatických uzlin, břicha, USG 
s  kontrastní látkou SONOVUE, kon-
trastní CT vyšetření (hlavy, krku, hrud-
níku, břicha, pánve) a  PET (pozitro-
nová emisní tomografie) či kombinace  
PET/CT. K definitivnímu stanovení dia-
gnózy, jak zmíněno výše, je však třeba 
histologické vyšetření bioptované 
tkáně.

V  rámci vstupních vyšetření prová-
díme vyšetření krevního obrazu a  se-
dimentace erytrocytů, koagulačních 
parametrů protrombinového času, ak-
tivovaného parciálního tromboplas-
tinového času a  hladiny fibrinogenu, 
biochemické vyšetření krve včetně sta-
novení hodnoty laktátdehydrogenázy 
a  CRP a  sérologické vyšetření krve. 
Pokud není kontraindikace, prove-
deme v rámci určování stadia onemoc-
nění vyšetření kostní dřeně z trepano-
biopsie.

Léčba
Pro léčbu histiocytárního sarkomu ne-
existují žádná doporučení, která by 
byla podpořena výsledky klinických 
studií. V literatuře lze nalézt pouze jed-
notlivé popisy případů.

Podle našich zkušeností, jak je zře-
telné ze 3 výše popsaných případů, se 
jedná o  prognosticky divergentní ka-
tegorii. V  některých případech stačí 
k dosažení kompletní remise onemoc-
nění méně agresivní léčba, v jiných pří-
padech je nemoc rezistentní na jakéko-
liv léčebné postupy.

Prognóza
Vzhledem k tomu, že se jedná o vzácné 
onemocnění, přesné údaje o prognóze 
v  literatuře nenajdeme. Z našich zku-
šeností víme, že se jedná o  agresivní 

V  uzlinách, játrech nebo slezině mů-
žeme nalézt také sinusoidální distri-
buci nádorových buněk. Populace 
nádorových buněk může být mono-
morfní nebo častěji pleomorfní. Jed-
notlivé nádorové buňky mají obvykle 
velká okrouhlá nebo oválná vezikulární 
jádra, často excentricky uložená, avšak 
mohou být přítomny také vřetenobu-
něčné (sarkomatoidní) úseky. Běžně 
jsou přítomny také mnohojaderné 
buňky. Cytoplazma nádorových buněk 
je obvykle objemná a eozinofilní, někdy 
jemně vakuolizovaná.

U některých buněk můžeme pozoro-
vat pěnitou cytoplazmu. Občas je pa-
trna cytofagocytóza (např. hemofago-
cytóza) [17].

Mitotická aktivita je přítomna, počet 
mitóz je v jednotlivých případech vari-
abilní. Jsou častá ložiska nekrózy ná-
dorového inf iltrátu. Nenádorové re-
aktivní pozadí tvoří malé lymfocyty, 
plazmatické buňky, benigní histiocyty, 
eozinofily a neutrofily v různém počet-
ním zastoupení.

Občas se nádorové buňky ztrácejí 
v denzním zánětlivém infiltrátu včetně 
hojných neutrofilů, takže infiltrát na-
podobuje zánětlivou lézi. Tento znak 
je běžný zejména u histiocytárního sar-
komu postihujícího centrální nervový 
systém [16,20,21].

Ultrastrukturálně jsou jádra nádo-
rových buněk nepravidelné kontury, 
mohou být bizarního tvaru a mají jedno 
nebo více velkých jadérek. Cytoplazma 
se vyznačuje přítomností hojných ly-
sozomů a fagozomů. Birbeckova gra-
nula, desmozomy nebo buněčná spo-
jení chybějí [20,21].

Lokalizace postižení  
a klinické příznaky
Histiocytárním sarkomem může být 
postižen kterýkoliv orgán těla, nejčas-
těji však lymfatické uzliny, kůže, játra, 
slezina, kosti a zažívací trakt. V kostech 
HS vytváří lytická ložiska nebo se může 
jednat o difuzní postižení kostní dřeně, 
jehož pozdějším projevem je pancyto-
penie. Kožní manifestace onemocnění 
je různorodá – od nespecifické vyrážky 

přes solitární kožní léze až po nesčetné 
kožní tumory na trupu a končetinách. 
V  případě střevní lokalizace je často 
prvním příznakem choroby obstrukční 
ileus. Přítomna může být též hepa-
tosplenomegalie [2–4].

I u  lokalizované formy onemocnění 
mohou být vyjádřeny systémové pří-
znaky, kterými jsou horečka či váhový 
úbytek  [2,22,23]. Onemocnění bývá 
často diagnostikováno až v  pokroči-
lém klinickém stadiu.

Diagnostika
Diagnózu histiocytárního sarkomu 
stanovíme na základě korelace histolo-
gického obrazu a  imunohistochemic-
kých metod.

Histochemicky nádorové histio-
cyty vykazují silnou pozitivitu nespeci-
fické esterázy a část také kyselé fosfa-
tázy. Chloracetátesteráza je negativní, 
stejně jako myeloperoxidáza, která 
může být v některých případech spora-
dicky pozitivní [21].

Imunohistochemicky prokazujeme 
v nádorových buňkách přítomnost jed-
noho nebo více histiocytárních mar-
kerů, tj. CD163, CD68  a  lysozymu. 
Pozitivita CD68 a  lysozymu je granu-
lární cytoplazmatická a paranukleární 
v  oblasti Golgiho zóny, pozitivita 
CD163  je membránová a  cytoplaz-
matická. Nádorové histiocyty větši-
nou exprimují také CD45, CD45RO 
a  HLA-DR, často je pozitivní i  CD4. 
Specifické B buněčné a T buněčné mar-
kery chybějí. Negativní jsou markery 
Langerhansových buněk (CD1a, lange-
rin), folikulárních dendritických buněk 
(CD21, CD23, CD35) a  myeloidní 
markery (CD33, CD13, myeloperoxi-
dáza) [18,20,21]. Proliferační aktivita 
dle Ki67  kolísá v  jednotlivých přípa-
dech v závislosti na mitotické aktivitě 
v rozmezí 5–50 % (medián 15 %) [21].

Podobný histologický obraz má ana-
plastický lymfom, avšak na rozdíl od 
HS vždy exprimuje CD30 znak a je buď 
ALK pozitivní, nebo negativní  [19]. 
Zřídka může být HS zaměněn s karci-
nomem či maligním melanonem. Kar-
cinom lze odlišit přítomností kera-
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nádorové onemocnění, celková doba 
přežití se pohybuje v rozmezí od něko-
lika měsíců po několik let.

Závěr
Histiocytární sarkom je agresivní nádo-
rové onemocnění s  odlišnou prognó-
zou v  závislosti na stadiu onemocnění 
v době stanovení diagnózy. Za zásadní 
z hlediska léčebného a především pro-
gnostického považujeme časné odhalení 
nemoci a  stanovení diagnózy, ideálně 
v době, kdy se ještě jedná o lokalizované 
postižení. Naše zkušenost ukazuje, že 
k diagnostice, sledování léčebné odpo-
vědi a zachycení relapsu onemocnění je 
přínosné PET/CT vyšetření.

Jak je zřetelné ze 3 výše popsaných 
případů, k dosažení remise v případě 
lokalizovaného onemocnění stačí 
méně agresivní terapeutické přístupy. 
V případě pokročilé nemoci se často 
jedná o onemocnění nespolehlivě rea
gující na léčbu anebo časně relabující 
či o  onemocnění k  léčbě zcela rezis-
tentní s velmi špatnou prognózou.
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