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Agresivni hemangiom obratle

Aggressive Vertebral Hemangioma

Souhrn

Hemangiom je nejcastéjsi primarni benigni nador patefe typu hamartomu, ktery nikdy nemalig-
nizuje. V drtivé vétsiné piipadl se jednd o asymptomatické solitarni léze hrudni pétefe jakozto
ndhodné nalezy radiografickych vysetreni. Pouze v 1 % pfipad(l se hemangiom obratle projevi
klinicky a agresivita této benignf 1éze pak spociva v expanzivnim chovéani nddorové tkané ¢iv dd-
sledku patologické fraktury obratle. Klinickymi pfiznaky potom jsou predevsim dorzalgie, v po-
krocilych pfipadech pak zndmky kofenové nebo misni komprese. Radiodiagnostika je pomérné
snadnd, protoze hemangiom obratle vykazuje zcela typické grafické priznaky, pro potvrzeni dia-
gndzy agresivniho hemangiomu obratle jsou stanovena graficka kritéria. Spektrum lé¢ebnych mo-
dalit je velmi Siroké od konzervativni Ié¢by pres hodné vyuzivanou vertebroplastiku po radikaini
chirurgickou Ié¢bu. Komplementarné jsou casto vyuzivany emboliza¢ni vykony, alkoholova skle-
rotizace a lokaInf radioterapie. Agresivni hemangiom obratle je pomérné velmi vzacna diagnéza.
Proto zatim neexistujf velké soubory i klinické studie, podle kterych by bylo mozné stanovit opti-
malni terapeuticky postup.

Abstract

Hemangioma is the most common primary benign hamartoma type spine tumor. Malignant de-
generation has never been reported. In the majority of cases, this is an asymptomatic solitary le-
sion of the thoracic spine found incidentally during a radiographic examination. Only 1% of cases
manifests clinically and this benign lesion is considered aggressive because of the expansive na-
ture of the tumor and because it may cause pathological fracture of the vertebrae. Clinical symp-
toms then include dorsalgia and either root or spinal neurological symptoms. Radiological dia-
gnosis is relatively easy because vertebral hemangioma is associated with quite typical graphic
signs; graphic criteria to confirm the diagnosis of aggressive vertebral hemangioma have been
clearly defined. The range of treatment options is very wide, from conservative treatment through
frequently used vertebroplasty to radical surgical treatment. Embolization procedures, alcohol
sclerotherapy and local radiotherapy are often used as complementary procedures. Aggressive
vertebral hemangioma is a relatively rare diagnosis, so far there are no large cohorts or clinical
studies from which it would be possible to determine an optimal therapeutic approach.
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Uvod - definice, etiologie,
epidemiologie a klasifikace
Hemangiom obratle je cévni onemocnént
obratle kongenitdlniho charakteru (ha-
martomu) s tumordznimi rysy, histologicky
zde viak nejsou pfitomné mitdzy. V auto-
ptickych skupinach se jeho vyskyt udava
v 11 % vsech pitvanych pacientd [1]. Lite-
rarné se incidence pohybuje mezi 10-12 %

dospélé populace, je tedy nejcastéjsim pri-
marnim tumorem patefe. Hemangiom ob-
ratle je benignf léze a nikdy nemalignizuje.
Pouze 0,9-1,2 % téchto cévnich malformaci
jsou klinicky symptomatické ¢&i vedou k pa-
tologické kompresi obratlového téla. Nej-
castéji je lokalizovén v hrudnf patefi, méné
v patefi bederni, zfidka v patefi kr¢ni ¢i kosti
kifzové.

Etiologie hemangiomu je nejasnd a nej-
spise multifaktoriadlni. Diskutuje se o vlivu
poruchy faktorll angiogeneze. Asociace
s chromozomalnimi abnormalitami jsou vy-
jimec¢né. Rlstovy potencidl hemangiomu
obratle se vyrazné zvysuje béhem téhoten-
stvi a menstruace. Vyskyt v Zenské popu-
laci je vy3$sf a obecné s predilekci stfednfho
veku.
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AGRESIVNI HEMANGIOM OBRATLE

Obr. 1. Mikrofotografie venézniho typu hemangiomu.

Mikroskopicky zastizeny ponékud nepravidelné kostni trdmce se zvysenou remodelacni ak-
tivitou v podobé cetnych osteoklastl a lemU aktivnich osteoblastd. Mezi trdmci se nachazf
jemna fibréza, dilatované tenkosténné, drobné cévy a nékolik vétsich silnosténnych

cév.

Pfftokova céva péatefniho hemangiomu je
nejcastéji vétvi interkostalni nebo lumbarni
arterie, odstupuijici vétsinou pfed origem ra-
dikularni arterie. Hemangiom pétefe souvisf
s basivertebralnimi plexy a jejich intra- a pa-
raspinalnimi anastomaozami. Toto je potreba
mit na zfeteli béhem planovani i viastniho
osetfeni této patefni [éze.

Naprostd vétsina hemangiom obratll
jsou incidentalni radiologické nalezy. Agre-
sivni hemangiom obratle (AHO) definujeme
jako symptomaticky benigni hemangiom
patefe, jehoz agresivita spociva v expanziv-
nim chovani |éze, s postizenim i celého ob-
ratle, kortikdIni okraje jsou ¢asto neohrani-
¢ené a tato léze mlze vést ke kompresivn{

frakture, kostni stendze kanalu, epidurdlnimu
utlaku v patefnim kanale ¢i neuroforami-
nech, a podobnym zpdsobem se mohou
chovat i zdsobuijici ¢i drénujici cévy.

Dle klasifikace cévnich neoplazif Svétové
zdravotnické organizace (WHO) je heman-
giom zafazen na prvni misto mezi benigni
reaktivni a neoplastické vaskuldrni léze [2,3].
Dle Ennekingovy klasifikace primarnich tu-
morl patefe mize byt AHO zafazen do
Stage 3: benigni agresivni (GO T1-2 M0-1).
V mezindrodni klasifikaci nemoci (MKN) je
zafazen pod diagnézou D 18.0.

Nejjednodussi histologickd klasifikace he-
mangiomu rozlisuje tfi zakladnf typy. Kapi-
larni hemangiom se histopatologicky sklada
z velkého mnozstvi malych, paralelné probi-
hajicich cév se sténou tvofenou jednou az
tfemi vrstvami bunék, endotelidIni vrstva je
tvofena jednou linii bunék, nevykazujicich
anaplastické zmény. Kavernézni (vendzni)
typ ma podobnou strukturu, sklada se ale
z cév vétsiho praméru (obr. 1). Smiseny (ka-
pilarné kavernoézni) typ je definovan kombi-
naci obou predchozich (obr. 2).

Diagnostika
Stanoveni diagndzy je predevsim radiolo-
gické. Na skiagramech nachdzime typicky
obraz lytického loZiska, které obsahuje vy-
razné casto sagitalné orientované kostnf
trdmce. V pfipadé klinicky symptomatickych
pacientd mUZzeme prokdzat patologickou
frakturu obratle se zménénou strukturou
¢i rlzné velké osteolytické zony. Na boc-
nim snimku muze byt patrné zesileni pfednf
hrany obratle. Tyto zndmky jsou zjevné az
pfi postizeni velké ¢asti obratlového téla.
Na bo¢nim snimku vzdy hodnotime i zadnf
hranu a pedikly v pfedozadni projekci.

Pocitacovd tomografie (CT) pfedstavuje
metodu volby pro zobrazeni AHO. Senzi-
tivita CT u téchto nélezd dosahuje 80 %
oproti 52 % pfi zobrazeni nukledrni magne-
tickou rezonanci (MR) a 65 % klasického skia-
gramu [4]. CT nélezy AHO jsou zcela typické
(obr. 3,4). Postizeni celého obratle veetné vy-
bézkd se vyskytuje v 50 % pfipadu, ve Ctr-
tiné pffpadl je postizeno pouze télo nebo
jenom zadnf elementy obratle [1].

PYi vysetfeni nekomprimovaného obratle
s drobnym hemangiomem muze byt nalez
negativni a hemangiom se prokdze az na
MR (obr. 5). Toto vysetfeni umoznuje kva-
litni zobrazeni postizeni téla, obloukd ¢i pe-
dikl&. Benigni hemangiomy jsou charakteris-
ticky T1 a T2 hyperintenzni. Viysoky signal na
T1 je podminén bohatou pfitomnosti adipo-

Cesk Slov Neurol N 2015; 78/111(2): 148-157

149




AGRESIVNI HEMANGIOM OBRATLE

cytl, T2 hyperintenzita souvisi dale s pfitom-
nosti velkych cév a intersticidlnim edémem.
Opacifikace pfi podani paramagnetické
kontrastni latky byva mirného az stredniho
stupné. AHO mohou byt na T1 hypointenzni,
coz komplikuje stanoveni diagndzy, moz-
nost zdmény za metastdzu ¢i myelom exis-
tuje az u 38 % pripadu [4], proto diferencialni
diagnostika T1 hypointenzni |éze v obratli
je velmi dilezitd (tab. 1). U T1 hypointenz-
nich lozisek je nutno doplnit jesté CT vyset-
fenf v tenkych fezech s kostnim algoritmem
zpracovani (HRCT). Po podéni paramagne-
tické kontrastni latky se AHO vyrazné opaci-
fikuje. U drobnych hemangiom obratle ob-
vykle naopak nebyvé zadna opacifikace po
podani gadolinia ¢i je jen minimalnf.

Pfi angiografii je pro benigni typ heman-
giomu charakteristicky normalni ndlez nebo
mirna dilatace artérii s normalnf kapilarni faz.
Pfi AHO nachéazime v obratlovém téle krevni
jezirka a zejm. vyraznou patologickou vasku-
larizaci loziska, béhem vendzni faze dochazi
k ¢asné naplni tortuézné zménénych Zil.
Na diagnostickou angiografii je mozno na-
vézat s emboliza¢nim vykonem pred prove-
denim vertebroplastiky ¢i krvavého chirur-
gického zakroku. V dolnim hrudnim useku
je angiografie vyhodna pro zobrazeni predni
radikularni tepny [4].

Laredo et al [5] stanovili radiologicka dia-
gnosticka kritéria agresivity patefniho he-
mangiomu: lokalizace v Th3-Th9, invaze za
okraje téla obratle, extenze do pedikld a ob-
loukd, nehomogenni struktura, lokalni zesi-
leni kortexu obratle, perivertebralni siteni.
K potvrzeni agresivniho typu hemangiomu
postaci alespor) dvé kritéria z Sesti.

Klinika

Nejcastejsim a casto prvnim ¢&i jedinym kli-
nickym pfiznakem jsou lokdIni bolesti v za-
dech, algickéd forma se vyskytuje u 55 %
symptomatickych pacientd [4]. Misni nebo
kofenové priznaky se pak projevuji pfi agre-
sivnim rlstu léze do epiduréalniho prostoru
(obr. 6) s ndslednou kompresi michy a/nebo
nervovych kofend, tedy rozvojem myelopa-
tie ¢i syndromu kaudy. Neurologicky defi-
cit se vyskytuje u 45 % pacientd s AHO [6].
Casto se AHO projevi jako patologicka frak-
tura téla obratle (obr. 4b, 4c, 7) s ndslednou
nestabilitou, sekundarni stenézou kanalu,
event. herniaci disku. Velmi vzacné mdze byt
pficinou spontanniho intraspinalniho epidu-
rélnfho hematomu, napt. v téhotenstvi ¢i pfi
banalnich Urazech pétefe [7] nebo ischemie
michy pfi steal syndromu.

Obr. 2. Mikrofotografie smiseného (kapildrné kavernézniho) typu hemangiomu.

Mikroskopicky zastizeny drobné Ulomky kostnich trdmeckd, loZiskové prokrvacenou zralou tukovou
tkan, shluky kapildr a dilatovanych vétsich tenkosténnych cév, z nichZ ojedinélé jsou trombozované.

Obr. 3. Typicky CT pfiznak AHO v axialnim fezu — ,puntikovy vzor” (,polka dot sign”).
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Tab. 1. Radiologicka diferencialni diagno

CT

stika AHO [20].

MRT1W a T2W

MR s gadoliniem

- hypodenzni léze téla ob-
ratle, obcas expanzivni
léze

- profidlé, silné trabekuly,
obklopené hypodenz-
nim tukem

- ,puntikovy vzor" v axial-
nich fezech a ,manzest-
rovy vzor” v koronarnich
fezech

AHO

- [éze lytickeé ¢i blastické,
vétsinou se lisi od he-
mangiomu destrukcf
trabekul

kostni
metastazy

- homogenni, lehce
denzni léze

- permeativni destrukce
kosti

- homogenni opacifikace

lymfom

- expanzivni léze

- dezorganizace trabekul

- ztlusténi kortexu

- signifikantni opacifikace
kostnf dfené v aktivni fazi

Pagetova
choroba

- TIWI: iso- az hypodenzni

léze

- T2WI: hyperdenzni
- mohou byt pfitomné

extraosealni mékké ex-
panze a/ci patologické
fraktury

- TIWI: iso- az

hypointenznf

- T2WI: vétsinou

hyperintezni

- mohou byt pfitomné

extraosealni méekkeé ex-
panze a/Ci patologické
fraktury

- TIWI: hypointenzni
- T2WI: hypo- az

hyperintenznf

- TIWI: hypointenzni kor-

tex, hypointenzni kostnf
dfen v aktivni fazi, hyper-
intenznf drer ve smi-
sené fazi

- T2WI: hypointenzni kor-

tex, hyperintenznf kostnf
dren v aktivni a smisené
fazich

vyrazna
opacifikace

variabilni
opacifikace

difuzni, rovno-
mérna opacifikace

opacifikace
v aktivni (osteoly-
tické) fazi

Léze AHO mohou byt jak solitarnf (v 70 %
pfipadd), tak i mnohocetné, a to i s posti-
Zenim az péti segmentd [1]. Velkou pozor-
nost si zaslouzf zajimavé kazuistické sdéleni
Ceskych autorl [3] o Sestiletém sledovani
a |écbé pacienta s mnohocetnou angio-

matdzou postihujici sténu travici trubice,
bfisni i hrudnf dutinu a skelet v réznych lo-
kalizacich, v¢etné patefe (obratle Th7-Ths,
Th10-Th12, L4-S1) s paravertebralnf infiltraci.
Radiografické nalezy byly typické pro posti-
Zeni péatefe hemangiomy. V ramci diferen-

Obr. 5. MR zobrazeni AHO (T1WI, T2WI,
Fat Saturation T2WI).

Obr. 6. MR T2W obraz AHO Th12 s posti-
Zenim pravého pediklu a laminy, s kom-
presi misni pfi prortstani tumoru do pa-
tefniho kanalu.

cidlni diagnostiky malignity bylo provedeno
PET/CT, na kterém ani kostni léze ani mék-
kotkanové infiltraty nevykazovaly patolo-
gicky zvysenou akumulaci F-deoxyglukdzy.
V tomto pfipadé se postizeni patefe klinicky
projevovalo dorzalgiemi a Ié¢ba byla pouze
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151




AGRESIVNI HEMANGIOM OBRATLE

systémova (prednizon, interferon alfa, thali-
domid, lenalidomid).

Terapie

Konzervativni

Konzervativni lé¢ba symptomatického pa-
tefniho hemangiomu spocivéd predevsim
v zajisténi rezimu relativniho klidu, tedy
omezeni fyzickych a sportovnich aktivit,
dale s vyuzitim trupovych ortéz, fyziotera-
pie a analgetik. Do konzervativni Iécby Ize
zatadit lokéInf opichy anestetiky a/nebo kor-
tikoidy, rizné perkutdnni miniinvazivni me-
todiky periradikuldrn{ terapie (PRT) ¢i radio-
frekvencni modulace (RFM), ovsem vyuzivaji
se zcela minimalné, a to zejm. u nemocnych
s perzistujicim kofenovym drédzdénim po
operaci, nikoli jako primdrni metoda.

Vertebroplastika

Augmentace obratld cementem (verteb-
roplastika, obr. 8) je snad nejcastéjsim zpd-
sobem lé¢by AHO, tfeba i samostatnym pfi
absenci grafickych ¢i klinickych zndmek kom-
prese misni ¢i kofenové, nejcastéji tedy kom-
presivni fraktury pétefe bez neurologického
deficitu nebo pouze vyrazné bolestivé léze,
pak je hodné vyuzivdna v kombinaci s de-
kompresi a/¢i stabilizaci. U perkutdnni verte-
broplastiky je ponékud odlisny pfistup oproti
osetfeni osteoporotické zlomeniny téla ob-
ratle. Pfi osetfeni AHO ma byt snaha o max.
vypli postizenych ¢asti obratle, u osteoporo-
tickych zlomenin pak postaci vyplnéni 3/4 az
4/5 obratle s ohledem na moZnost kontakt-
nich zlomenin. Viykon se prakticky lisi vyraz-
néjsi krvacivosti pfi zavedenf jehly transpe-
dikuldrné, je vyuzivdna moznost biopsie

k ovéreni diagnozy. Vertebroplastika kromé
cytotoxického a termického efektu polyme-
tylmetakryldtového cementu ma i funkci ¢as-
tecné stabiliza¢nf (na rozdil od etanolové
ablace, selektivni embolizace ¢i radiotera-
pie). K dalsim nespornym vyhodam verteb-
roplastiky patfi zkrdcenf doby hospitalizace -
dva dny oproti 10 dndim u chirurgické lécby,
s naslednym rychlym nédvratem k béznym so-
cidlnim aktivitdm [4]. Zajimavym faktem je,
Ze vertebroplastika byla poprvé provedena
pravé k osetienf agresivniho hemangiomu
krénf patefe v roce 1984 francouzskymi lékafi
Galibertem a Deramondem.

Kyfoplastika je méné vhodnd pro lé¢bu
hemangiomu obratle, protoZe zplsobuje
destrukci kostnich trabekul.

Embolizace

Embolizace jako monoterapie v pfipadé
bolestivych 1ézi poskytuje mnohem rych-
lejsi Ustup potizi nez radioterapie. Predo-
peracni embolizace segmentdrnich artérif
je velmi casto vyuzivéna jako komplement
chirurgické 1é¢by, snizuje krevni ztrty, které
i pfesto jsou pomerné vysoké — v rozmezi
0,8-5 litr¢ [8]. Tato metoda ovsem nese riziko
misniho infarktu, napfiklad pfi embolizaci
Adamkiewiczovy artérie. Dokumentovén je
i rozvoj pomérné vzacného Brown-Sequar-
dova syndromu cca 15 min po endovasku-
larnim koilingu segmentarni artérie pfi AHO
Th9, kdy urgentni MR nélez byl bez zndmek
infarzace michy, a az o pét dni pozdéji byl na
kontrolni MR prokéazan infarkt michy v drovni
Th6-Th7 na pravé strané. Tato pfihoda byla
pravdépodobné zplsobena dislokaci koilu
do pravé sulkokomisurélni artérie [9].

Obr. 7. MR T2W obraz patologické fratury
Th12 pfi postizeni AHO.

Alkoholova ablace

Alkoholové sklerotizace je velmi popularni
terapeutickd modalita lé¢by Zilnich varikozit,
ale také se vyuziva v lécbé cévnich nadorl
a malformaci. Pfima perkutdnni etanolova
embolizace AHO spociva v transpedikularni
aplikaci absolutniho alkoholu do obratle
pod kontrolou kontrastni latky. Do hrudniho
obratle se voli pristup transpedikularni, do
bederniho pfistup posterolaterdini a do kr¢-
niho anterolateralni. Aplikace 15ml 96% eta-
nolu (doporucend davka na jedno sezeni)
se provadi jehlou pro kostni biopsie, ktera
se zavadi do centra hemangiomu pod skia-
skopickou ¢i CT kontrolou, pro ovéreni loka-
lizace je doporucovano provedeni vertebro-
grafie s podanim 3-5 ml aionaIni kontrastni
latky. Maximalni jednordzovad dévka je
do 40ml 96% etanolu, vetsi davky vedou
k aseptické nekrdze obratle. Dalsi komplikaci

Obr. 8. Bipedikularni vertebroplastika téla L4, postizeného agresivnim hemangiomem obratle.

Provedena v lokdIni anestezii (LA) 0,5% marcainem pod skiaskopickou vizualizaci polohy téla, obou pedikll a distribuce vertebroplastického

cementu (aplikovano celkové 6 ml).
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muze byt destrukce nervovych struktur pfi
nespravné aplikaci alkoholu. Pfi provedeni
vykonu pacienti reaguji bolesti s propina-
nim paravertebrélnich svall, proto je vyza-
dovéna kvalitni analgosedace a je doporu-
¢ovana pfitomnost anesteziologa. Klinicky
efekt etanolové ablace Ize oc¢ekavat béhem
jednoho az dvou dnd po vykonu [4]. Gra-
fické zndmky Ubytku epidurdlnich nadoro-
vych porci s regresi komprese michy mohou
byt pozorovany jiz do tydne od tohoto vy-
konu [10], pfi dalsi regresi nédoru Ize provést
vertebroplastiku pro preventivni ¢i terapeu-
tickou augmentaci téla obratle.

Chirurgicka lé¢ba

V terapeutické rozvaze stran chirurgické in-
tervence a jejf diferenciace na paliativni a ra-
dikdInf jsou zcela zdsadnimi argumenty pfi-
tomnost neurologického deficitu a rozsah
postizeni obratle nddorem ¢i pfitomnost
meékké porce nadoru v patefnim kanale.
Zakladnimi postupy jsou dekomprese a sta-
bilizace. Korporektomii s rekonstrukci téla
obratle Ize provést z anterolateraliniho pfi-
stupu (transtorakalniho ¢i retroperitonedl-
niho). Zadni pfistup je volen pro transpe-
dikularni parcialni korporektomii [8] nebo
spondylektomii. RadikaIni chirurgickd lécba
zahrnuje spondylektomii s ndhradou ob-
ratle a 360° instrumentovanou fuzi. Zadni
dekompresivni vykony v pfipadé kompre-
sivnich fraktur ¢i prorlstani tumoru do pa-
tefniho kandlu jsou vétsinou doplnéné ver-
tebroplastikou téla obratle a stabilizaci
patere.

Vyskyt AHO v Urovni kréni patefe je zcela
raritni a na nasem pracovisti jsme se s timto
nélezem nesetkali. Teoreticky bychom ta-
kovy nélez fesili z predniho pfistupu se za-
méfenim na radikdlngjsi dekompresi ner-
vovych struktur s rekonstrukci téla obratle
a stabilizaci, pripadné 360° fuzi pfi postizeni
celého obratle.

Nevyhodou chirurgické lé¢by jsou délka
celkové anestezie a jiz zminované velké
krevn{ ztraty. Dalsimi riziky chirurgie jsou
instabilita patefe pfi dekompresivnich vy-
konech, iatrogenni neurologické postizen{
v pribéhu vykonu nebo v dlsledku vyvoje
epidurdlniho hematomu po operaci.

Radioterapie

Hemangiom je radiosenzitivni nador, po
ozéfeni v ném probiha sklerotickd obliterace.
Radioterapie mUZe byt vyuZita jako monote-
rapie bolestivych Iézi, efekt je sice pomalejsi,
ale mUZe trvat mésice aZ roky. Vetsi pfinos

ma adjuvantni radioterapie pfi inkompletnf
resekci tumoru, jako prevence rekurence pa-
tologie. Radiograficky kostni nalez se po ra-
dioterapii nemusi zménit. Celkova dévka
zareni nesmi prekrocit 30-40 Gy [1,11], aby-
chom predesli rozvoji poradiacni myelopa-
tie, je doporucovéno ozareni 30 Gy v 15 frak-
cich po 2 Gy [11].

Publikované pfipady AHO za obdobf
1929-2000 (celkem 327 pfipadl) byly zpra-
covany a porovnany s nasledujicimi za-
véry [11]. Analyza 55 studii s vysledky lécby
celkem 210 pacientd, ktefi podstoupili pri-
marni radioterapii nebo v kombinaci s jinymi
metodami 1écby, ukazala, Ze v 54 % pfipadd
doslo ke kompletni Ulevé od potiZi, u 32 %
k ¢astecné Ulevé, a v 11 % nebyla odezva na
lé¢bu. Analyza dalsich 21 studii (63 pfipadd),
kdy probéhla pouze radioterapie, ukazala,
7e 57 % pacientd meélo kompletni remisi
priznakd, 32 % ¢aste¢nou remisi a 11 % ne-
reagovalo na radioterapii. Podle téchto vy-
sledk( Ize radioterapii AHO povazovat za
velmi Gc¢innou, jak pro primarnf Iécbu, tak
i pro prevenci recidivy po operaci.

Brachyradioterapie neni vhodna lécebna
metoda pro AHO. V pfipadé docasné inter-
sticialni implantace radionuklidu pfi HDR
(High Dose Rate) brachyradioterapii by hro-
zilo krvaceni z hemangiomu a poradiacni
poskozeni zdravych tkani v okoli, radione-
kréza obratle, vznik sekundarnich nadoru.
V pfipadé permanentni implantace radio-
nuklidu je nejvetsim rizikem unik radionuk-
lidu do krevniho obéhu, déle plati rizika uva-
dénd pri HDR brachyradioterapii. V obou
pfipadech by se jednalo o obtizné provedi-
telny zédkrok vzhledem k ulozent.

Inhibitory angiogeneze

Antiangiogennf Ucinek nékterych latek je za-
méren vUci vysoce sloZitému procesu novo-
tvorby cév. Obecné lIze fici, Ze patologicka
angiogeneze vznikd nepomeérem mezi pro-
aantiangiogennimi stimuly. Mezi stimulatory
angiogeneze patif rlistové faktory, napf. vas-
kuldrni endotelidInf rlstovy faktor (VEGF), z&-
kladni rGstovy faktor fibroblastd (bFGF), an-
giopoetin-1, faktor stimulujicf granulocytarni
kolonie (G-CSF), a mezi inhibitory angio-
geneze nélezi trombospondin-1, endosta-
tin, angiostatin, interferon alfa. Angiogennf
Ucinek VEGF Ize blokovat na nékolika urov-
nich, nejvétsi klinické zkusenosti jsou s be-
vacizumabem (Avastin®). V Ceské republice
bylo jiZz schvéleno pouZiti bevacizumabu
u kolorektalniho karcinomu, karcinomu
prsu, karcinomu ledviny a u nemalobunéc-

ného karcinomu plic. V zahrani¢i viak pro-
biha testovani jeho Ucinnosti i u dalsich na-
dorovych i nenddorovych onemocnént. Jiny
v praxi vyuzivany inhibitor VEGF receptor(
je aflibercept (Zaltrap’). V Ceské republice
je schvéleno uziti afliberceptu v 1é¢bé kolo-
rektalniho karcinomu. Mezi inhibitory angio-
genni kaskady patif také tyrozinkindzové in-
hibitory, jako napf. sorafenib a sunitinib. Dalsf
skupinu léku tvoff molekuly, které inhibujf
proliferaci endotelidlnich bunék. Predstavi-
telem je thalidomid, ktery je soucésti lécby
mnohocetného myelomu. Nejsou k dispo-
zici data o vyuzivani vyse uvedenych Iéciv
v pfipadé AHO.

Vyzkum v oblasti inhibitord angiogeneze
zazil boom v 90. letech 20. stoletf. Slibné vy-
sledky se vyskytuji v 1é¢bé zvitecich mo-
dell, a to nejenom cévnich tumor(, oviem
zatim nejsou schvélena konkrétni doporu-
Ceni. Mezi latky literdrné zminované v pfi-
padeé lécby AHO patif pfedevsim batimastat
a analog fumagillinu. Batimastat (také BB-94)
je synteticky inhibitor matrix( metaloprotei-
néz s antineoplastickym a antiangiogennim
ucinkem [12]. Protein AGM-1470 je derivat
plishového produktu fumagillinu a vykazuje
silnou inhibici angiogeneze [13], je oviem
chemicky nestabilni a ma slabou retenci
v prabéhu intravaskularniho tranzitu, proto
nejnovéjsi vyzkumy s touto latkou jsou za-
méreny na usnadnéni jeji transportu k cilo-
vym burkdm pomoci nanodcastic [14].

Bisfosfonaty také snizuji expresi VEGF
a PDGF v nddorovém mikroprostredi a vy-
kazuji vysoce komplexni antiangiogennf
a imunomodulac¢nf Ucinky, oviem sila je-
jich antiangiogenniho Ucinku nenf popsana
a hlavniindikaci zGstava inhibice osteoklast
(Ié¢ba kostnich metastaz a mnohocetného
myelomu).

Kombinovana terapie

Relativnf vzacnost AHO vysvétluje fakt, Ze
dosud chybf vétsi soubory ¢i studie pro sta-
noveni optimélniho algoritmu é¢by této
patologie. Proto se postup lisf nejenom
v rlznych zemich, ale i na sousedicich pra-
covistich. V drtivé vétsiné pfipadd je tera-
peuticky postup u AHO kombinovany, tedy
s vyuzitim dvou a vice vy$e popsanych Ié-
Cebnych modalit.

Deramond rozdélil pacienty s hemangio-
mem obratle do ¢tyf skupin podle klinického
a grafického ndlezu a definoval terapeutické
postupy v téchto skupinach [4]:

1. Asymptomaticky neagresivni hemangiom;
nevyzaduje lé¢bu, sledovani ke zvazeni.
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Tab. 2. Pfehled piipadd AHO, osetfenych ve FN HK v letech 2005-2013.

Rok Vek . Lokalizace Graficky nélez Klinika Lécba a jeji efekt
apohlavi
infiltrace poloviny téla a pediklu vpravo, statické pravostranna perkutanni vertebroplastika
1 6/2005 34 M Th12 minimalnf epiduralni sifeni tumoru, ; Th12 v CA, 10/2006 pulzni RFA, 2007 ambu-
) . lumbalgie ik s . : .
norm. vaskularizace nadoru lantnf lécba bolesti, ddle nenf v evidenci
infiltrace celého téla, epiduralni porce s embolizace Th4-Th5 bilat, laminektomie
> 6/2005 27 M Ths 10 mm, paravertebralni porce 2?25'[;:;; Th5, resekce nadoru, bipedikularni vertebro-
25 % 20 mm, myelopatie Th5-Th6, parap plastika Th5, radioterapie, sledovan onkolo-
S ) ) DKK
Adamkiewiczova arterie — Th8 sin. gem, bez potizi
infiltrace celého téla s pocinajici in-
. vazi do pravého pediklu., hypovas- ) pravostrannd perkutanni vertebroplastika
31072005 37 Thi2 kularizace nadoru, Adamkiewiczova lumbalgie Th12 v CA, bez korelujicich potizi
arterie — Th11 sin.
infiltrace celého téla, minimalni vaskula- S bipedikuldrni vertebroplastika Th4 v CA, bez
4 2/2006 29M Th4 ) ' parestezie ) , !
rizace nadoru DKK evidence po vykonu
infiltrace celého téla, kompresivni frak-  lumbalgie, levostrannd perkutanni vertebroplastika
5 1/2007 55 M L2 tura, norm. vaskularizace nadoru, parestezie L2 v CA, vcelku spokojen po vykonu, od
Adamkiewiczova arterie v Urovni L1 dx.  a kieCe DKK 2007 bez evidence
analgetickou radioterapii pacient odmitl,
provedena extrapedikularni levostranna ver-
6 9/2008 48 M Tho mﬁltrace(celeh/o tvevla, pediklu a pfic- hrudm' tebroplastika 'th,9:/ LA nasledney interva-
ného vybézku vpravo dorzalgie lech 12 mésicl Ié¢en pomoci RFM,
kysliko-ozonové PRT a posledné facetdrnim
opichem, efekt vzdy 4-6 mésicl
) . P . . Chromc'ka 11/2010 diskektomie L4-L5 s extrakci her-
infiltrace celého téla s invazi do corti- lumbois- nie vievo, histologicky bez orikazu cévnich
7 11/2010 44 M L4 calis vpravo, infiltrace pravého pedikluy, chialgie, ! gicky bez pri
o - struktur. 3/2011 bipedikuldrnf vertebroplas-
hernie disku L4-L5 doleva iritace ) p , ,
tika Th4 v LA, t.¢. bez vyznamnych potiZi
L5a ST vlevo
laminektomie L3 s resekci facet a pedikld,
infiltrace celého obratle v¢. zadnich ele-  lumbalgie bilateralni L3 a L4 foraminotomie, transpe-
8 500 50 M 13 mentd, s min. invazf do kandlu (eroze 20 let, lum-  dikuldrni stabilizace L2-14 bilat,, bipediku-
zadni stény téla), s kompresi téla, boischialgie [&rni vertebroplastika L3, krevni ztrata do
foraminostenozy L4-L5 bilat. L3 vpravo 2 000 ml, histologie na obr. 1, bez vyznam-
nych potfZf
lumbalaie laminektomie Th12, ¢aste¢né Th11, parcialni
infiltrace celého téla s kompresivni frak- arestegziel extirpace tumoru, transpedikuldrni stabili-
9  4/2012 697 Th12 turou a invazi tumoru do patefniho ka- P . zace Th11-L1, bipedikularni vertebroplas-
. . ] PDK a kiece . o ) )
nalu vpravo bez Utlaku michy obou DKK tika Th12, krevni ztrdta 400 ml, histologie na

obr. 2, t.¢ bez vyznamnych potizi

2.Neagresivni hemangiom s vyraznou al-
gickou slozkou; doporucena perkutannf
vertebroplastika.

3. Asymptomaticky hemangiom s grafickou
agresivitou; indikovana perkutanni verteb-
roplastika, event. s etanolovou ablaci.

4. Klinicky a graficky agresivni hemangiom
obratle:
4A) s akutnim syndromem kaudy ¢i kom-

presi michy, zde je indikovana ver-
tebroplastika + chirurgickd dekom-
prese + event. transpedikuldrnf
stabilizace;

4B) s rychle progredujici myelopatif ¢i
syndromem kaudy, zde doporucuje
pouze perkutdnni vertebroplastiku,
event. s etanolovou ablac.

Tuto klasifikaci uvadime pro obecny pre-
hled, kazdy pfipad AHO je nutno posuzovat
komplexné a velmi individualné. Na nasem
pracovisti v pfipadé 4B bychom volili ur-
gentni a radikalngjsi vykon se zaméfenim na
zajistenti stability patefe a zamezeni vzniku ¢i
progrese neurologického nélezu. Kombino-
vany terapeuticky postup na nasem praco-

visti s ohledem na graficky a neurologicky
nélez jsme se snazili zndzornit v tab. 2.

AHO v téhotenstvi

ZvI&stni pozornost si zaslouzi problematika
manifestace AHO v poslednich tfech mé-
sicich téhotenstvi nebo ¢asné po porodu.
Bolesti zad nejsou ni¢im vyjimec<nym
v tomto obdobi vzhledem k funkénimu pre-
tizeni patefe, proto chybi zvysena pozornost
nejenom ze strany téhotnych, ale i ze strany
odbornikd ohledné mozného tumorézniho
postiZzeni patefe, navic diagnostika je limito-
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vana relativni kontraindikaci radiologického
vysetfeni. Proto se velmi ¢asto AHO u té-
hotnych manifestuje pravé neurologickym
postizenim.

Patofyziologie jevu neni dosud jedno-
znacné vysvétlena. Dle mechanické hypo-
tézy zvyseni tlaku v paravertebralnim ve-
néznim plexu je zplsobeno kompresi dolnf
duté Zily délohou. HormonalIni hypotéza, ze
vysokd hladina progesteronu v krvi zpdso-
buje venektazie, byla zamitnuta pro nepfi-
tomnost progesteronovych receptord v he-
mangiomech obratld. Vaskularni hypotéza
spociva ve snizeném pfitoku krve do seg-
mentu Th3-Th8 ve srovnani s pfilehlymi
segmenty, coz mudze vysvétlovat inicidlni ab-
senci pfiznakd a vytvoreni shuntu mezi zil-
nim plexem a horni dutou Zilou v prlbéhu
téhotenstvi az do vzniku klinickych priznakd
AHO. Rozvoj neurologického deficitu je po-
pisovan u 10 % téhotnych s nalezem posti-
Zeni patefe hemangiomem [7].

Reseni této problematiky vyzaduje velmi
diferencovany pfistup ke zvoleni nejvhod-
néjsi lécebné strategie s ohledem nejenom
na matku (progredujici neurologicky nélez),
ale i na plod, tedy s komplexnim a defini-
tivnim chirurgickym fesenim se musi velmi
¢asto vyckdvat do maturity plodu stran
mozného predc¢asného porodu. Limitem
je i radia¢ni zatéz plodu. V prehledu publi-
kaci kazuistik chirurgického feseni AHO an-
tenatdlné [14] je uvedeno devét pripadud
z obdobi 1948-2008, ze kterého je vidét,
Ze drivéjsi chirurgicky pfistup byl opatrnéjsi
a konzervativnéjsi, pozdéji jsou preferovany
agresivneéjsi lécebné modality. V drtivé vét-
siné pfipadl bylo téhotenstvi ukonceno
predcasnym porodem, ve dvou pfipadech
bylo umrti matky po porodu a chirurgic-
kém zakroku, pouze jednou doslo k umrti
plodu (po radioterapii). V poslednich letech
se objevuje vice a vice kazuistik slozitého
a Uspésného feseni tohoto specifického pro-
blému (PubMed), vétSinou cestou kombi-
nace pfedoperacni embolizace zésobujicich
artérii, dekompresivniho a stabiliza¢niho vy-
konu [7,15,16], i kdyZ jsou to velmi raritni pfi-
pady pro jednotliva pracovisté a zemé.

AHO u déti a adolescentii

Vyskyt AHO v détské populaci je zcela neob-
vykly, v soucasné literatufe je popsano
pouze pres desitku kazuistik. Pfirozeny vyvoj
AHO je znazornén v pfipadé 11leté pacientky
s hemangiomem téla obratle Th12 a mno-
holetymi bolestmi zad. Plvodni graficky
nélez postizeni levé poloviny téla obratle

s pediklem nevykazoval zndmky kolabo-
van{ obratle ¢i instability, nebyla invaze pro-
cesu do patefniho kanalu. Konzervativn{
lé¢ba pomoci korzetu byla efektivni v pru-
béhu 20 mésicd, analgetika nebyla vyzado-
vana. Dale ovéem dochdzi k progresi bolesti
zad, objevuji se parestezie a slabost pravé
dolnf koncetiny (dale PDK). Graficky nélez CT
a MR patefe potvrzuje kompresi michy mék-
kotkanovou porci nadoru. Byla provedena
parcialni resekce obratle a instrumentovana
fuze [171.

VySe zminované lécebné modality majf
vysokd potencidlni rizika, proto nejsou tolik
vhodné pro lé¢bu détskych pacientd. Kolek-
tiv autor(l jedné recentni publikace [18] na-
bizi jako alternativni moznost konzervativn{
terapie AHO - Ié¢bu propranololem v davce
20-40mg p.o. denné. Tento sympatolyticky
neselektivni betablokdtor je vyuzivan neje-
nom v lécbé arteridlni hypertenze, ale také
experimentalné v 1é¢bé anxidznich a panic-
kych stavd, migrény a poruch chovani po
neurotraumatech. Dobry vysledek — kom-
pletni Uleva od bolesti po dobu dvou meé-
sicl — byl pozorovan u osmiletého hocha
a 17leté divky s tézkymi bolestmi zad pfi na-
lezu AHO [18]. V Ceské republice zadny lék
s obsahem hydrochloridu propranololu nenf
registrovan, ale toto Ié¢ivo se vyuziva v [é¢bé
infantilnfho hemangiomu (zejm. koznf loka-
lizace), i kdyz tato patologie neni uvedena
ve schvélenych indikacich pro propranolol
(tedy off-label), a na zakladé zkuSenosti z kli-
nické praxe je Uspésna a dle doporucenych
postupl bezpec¢nd. Zajimavy efekt propra-
nololu je pfisuzovan tfem molekuldrnim me-
chanizmdm: vazokonstrikci, inhibici angio-
geneze, indukci apoptdzy [19].

Okrajové je zminovan i pfipad ¢aste¢né in-
voluce nddoru v préibéhu sestiletého sledo-
vani u adolescenta, inicidlné prezentované
s kompresi misni, kdy rodi¢e odmitli chirur-
gickou lé¢bu [17].

Relaps a recidiva

Relaps AHO v jiné Urovni pfi mnohocetném
postiZzeni pdtefe hemangiomem je mozny
s odstupem az nékolika let. Autofi z Univer-
zitni nemocnice v Ankare [20] publikovali ka-
zuistické sdéleni o mnohocetném postizen{
patefe u 66leté pacientky, kterd byla v minu-
losti operovadna pro symptomaticky hema-
giom obratle Th4, pUsobici kompresi misn{
s paraplegii dolnich koncetin (dale DKK).
Tehdy byla provedena pouhd laminektomie
Th4 s postupnou Upravou neurodeficitu ad
integrum. Nasledovalo desetileté asymp-

tomatické obdobi. Nové byla pacientka pre-
zentovana s rozvojem tézké centrdlni para-
parézy DKK a hypestézie distalné od pupkuy,
s grafickymi nélezy cetného postizeni patere
hemangiomem v Urovni Th4, Th7, Th9, Th12,
L1, L5, kde v Urovni Th9 bylo signifikantnf $i-
feni tumoru do patefniho kanélu, pUso-
bici kompresi misni s myelopatii. Po prove-
deni diferencidlni diagnostiky a identifikaci
Adamkiewiczovy artérie na DSA (Th10 vlevo)
tentokrat bylo vyuZito vice terapeutickych
modalit: obé interkostalni artérie v Urovni
Th9 byly embolizovédny pro minimalizaci
peroperacniho krvaceni, déle byla prove-
dena predni korporektomie Th9 a zadni de-
komprese z levostranné torakotomie s re-
sekci osmého Zebra, které bylo vyuzito jako
autologni kostni napli klece, nahrazujici
télo Th9, prostor Th8-Th10 byl stabilizovan
zleva transpedikuldrné dvéma srouby a tyci.
Nasledné pacientka podstoupila radioterapii
40 Gy ve 20 frakcich, po jejimz dovrseni byla
neurologicky intaktni. Kontrolni MR po roce
zobrazila vymizeni zndmek edému michy
v urovni Th9 a regresi signélu hyperintenzity
v misté rezidua tumoru.

Riziko recidivy tumoru po subtotdIni re-
sekci je 20-30 % v pribéhu dvou let, proto
se v téchto pfipadech doporucuje andju-
vantni radioterapie, kterd snizuje toto riziko
na priblizné 7 % [1].

Zkusenosti neurochirurgické
kliniky FN HK

Na nasem pracovisti v Hradci Kralové jsme
v letech 2005-2013 osetfili nejméné devét
piipadld AHO, z toho sedm muz a dvé
Zeny, primérny vék pacientl byl 44 let.
Podrobny prehled je zndzornén v tab. 2.
Retrospektivné je dobfe patrny vyvoj po-
stupu od konzervativnéjsiho do kombino-
vaného radikdIngjsiho. Pfipad ¢. 8 prezentu-
jeme v nasleduijici kazuistice.

Kazuistika

Padesatidevitilety muz, starobni dlchodce,
ktery dfive pracoval jako policista, s bez-
vyznamnou osobni anamnézou, asi dva-
cet let trpici bolesti v kfiZi, s akcentaci po-
tizi v poslednich tfech mésicich. Nyni
v popfedf bolesti do PDK (dfive i do LDK)
po predni a vnitfni strané stehna ke ko-
leni (L3 vpravo), také v posledni dobé poci-
tuje postupné slabnuti PDK, napt. pfi chizi
do schodl. Objektivni ndlez bez senzitiv-
niho ¢i motorického neurodeficitu na DKK.
Grafické nalezy splnovaly kritéria pro AHO
(obr. 43, 4c, 9).
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Konzervativni terapie analgetiky, beder-
nim pasem a fyzioterapie zlstaly bez efektu.
Pfi konzultaci na jiném pracovisti nebylo in-
dikovano chirurgické reseni. Pacientovi jsme
nabidli a provedli sirokou laminektomii L3 se
snesenim vsech ¢tyr kloubnich plosek i pe-
diklG obratle, foraminotomie pro kofeny
L3 a L4 oboustranné, Usek patefe L. 2-14 jsme
stabilizovali transpedikuldrné a provedli bi-
pedikuldrni vertebroplastiku téla L3 (obr. 10).
Kost postizeného obratle byla tvrdéd vosti-
novitd, s lakunami krve. Peroperac¢ni krevni
ztrata — témér dva litry. Histologicky byl po-
tvrzen nélez vendzniho typu hemangiomu
(obr. 1).

Klinicky vysledek |écby: bolest v zddech
pred operaci 3-4/10 dle VAS, pfi propusténi
1/10. PFi kontrole po tfech mésicich subjek-
tivné takrka bez plvodnich potizi, RTG kon-
trola s dobrym postavenim instrumentace,
télo L3 se neborti, patef bez patologické de-
saxace. | po dvou letech celkova spokoje-
nost pacienta az na ojedinélé bolesti v z&-
dech pretrvava.

Zaveér
Agresivni hemangiom obratle je relativné
vzacné onemocnéni. | kdyz je v soucasné
dobé publikovano velké mnozstvi kazuis-
tik, stéle chybi studie ¢i vétsi soubory, které
by porovnavaly terapeutické modality pro
stanoveni optimalniho algoritmu lé¢by této
patologie. Lé¢ba AHO rozhodné vyzaduje
multidisciplindrni pfistup (radiolog, neuro-
log, neurochirurg, algeziolog, onkolog, fy-
zioterapeut) a v terapeutické rozvaze mame
skalu moznosti s ohledem na klinicky nélez,
komorbiditu, vék a nékdy i osobni postoj
pacienta. Ani Deramondova klasifikace s de-
finici terapeutickych postupU, kterou uva-
dime jako literarni pfehled, nepfinasi uspoko-
jiva doporuceni. Kazdy pfipad AHO je nutno
posuzovat komplexné a velmi individuaing.
Prakticky je velmi obtizné stanovit pfesnéjsi
indikacnf kritéria pro operacni 1écbu. Vzdy je
ale nutno se drzet hlavnich principd spondy-
lochirurgie, a to zajisténi stability patefe a za-
mezeni vzniku ¢i progrese neurologického
deficitu. Nej¢astéji a s velmi dobrym efektem
se v 1é¢bé AHO uplatiiuje vertebroplastika
nebo kombinace dekompresivné stabilizac-
niho vykonu s vertebroplastikou. VyuZitf in-
hibitorl angiogeneze v préci je zatim velmi
omezené. Ve vyvoji je lé¢ba na makromole-
kuldrni Urovni a s vyuzitim nanotechnologif.
V pripadé stanoveni diagnézy AHO je
nutno pacienta, i s klinikou pouhé dorzal-
gie, odeslat ke konzultaci na spondylo-

Obr. 9. MR nélez pocinajici kompresivni fraktury téla L3 (T2WI_TSE) a zndzornéni kom-
prese durdlniho vaku v misté patologické léze (MYELO_2D).

Obr. 10. Pooperacni RTG snimky.

Transpedikularni stabilizace L2-14 a vertebroplastika L3.

chirurgické pracovisté, kde ve spolupraci
s neuroradiologem probéhne dokoncenf di-
ferencidlni diagnostiky a navrzeni nejvhod-
néjsiho terapeutického postupu.
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