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Popis kratica

CD18 oznacava integrinski beta lanac-2

CT kompjutorizirana tomografija

FNA (fine needle aspiration, eng.) punkcija tankom iglom

GFAP glijalni fibrilarni kiseli protein

HPF (high-power field, eng.) mikroskopiranje vidnog polja najve¢im povecanjem (400x)
MR magnetska rezonancija

PCNA (proliferating cell nuclear antigen, eng.) jezgrin antigen proliferirajucih stanica



1 Uvod

Sarkomi mekog tkiva su ¢esti tumori pasa te ¢ine 15 % svih tumora koze. U njih se ubrajaju
razliciti tumori koji nastaju iz mezenhimskih stanica vezivnog tkiva. Tumori uklju¢eni u ovu
skupinu jesu: fibrosarkom, tumori ovojnice perifernih zivaca, liposarkom, miksosarkom, tumori
vaskularnog zida, pleomorfni sarkom i mezenhimom. Obi¢no se pojavljuju kao Cvrste,
potkozne mase koje se mogu nalaziti na ekstremitetima, trupu ili glavi i vratu. Veéinom su
sporo rastu¢i tumori, ali se takoder ponekad mogu pojaviti prili¢no brzo. Lokalno su invazivni.
Tumorske stanice izravno se Sire i infiltriraju u susjedna tkiva, a ponekad stvaraju
pseudokapsulu (Hendrick, 2017.). Sarkomi mekog tkiva rijetko metastaziraju. Prisutno je
hematogeno metastaziranje, a najcesca lokacija metastaza jesu plué¢a. Tocan razlog nastanka
ovih tumora nije poznat. Smatra se da nastaju zbog nekontroliranog rasta i proliferacije stanica
koje poti¢u neki okolisni i genetski faktori. Predispozicija za nastanak ovih tumora vidljiva je
kod starijih pasa i pasa srednjih godina te kod velikih pasmina (Torrigiani i sur., 2019). Klinicki
znakovi ovise o lokaciji, veli¢ini i invazivnosti tumora. Punkcija tankom iglom (eng. fine needle
aspiration, FNA) je dijagnosticka metoda kojom se citoloski pretrazuje aspirat neoplazije. Ona
je u vecini slucajeva dovoljna za potvrdu sarkoma mekih tkiva kod pasa, a ako se njome ne
uspije potvrditi dijagnoza, onda se provodi biopsija (Bray, 2018.). Sarkomi mekog tkiva se
patohistoloSkom pretragom biopsata (pregledom broja mitoza i prisutnosti nekroze)
klasificiraju na tumore niskog (1.), srednjeg (I1.) i visokog stupnja (111.) malignosti. Tumori koji
su svrstani u niski i srednji stupanj se u potpunosti mogu izlije¢iti kirurskom ekscizijom te imaju
povoljnu prognozu. Tumori visokog stupnja imaju lo$iju prognozu, zato §to ¢eS¢e metastaziraju
1 nakon operacije ceSc¢e stvaraju recidive. KirurSka metoda koja se preporuca je Siroka ekscizija
zbog najcesce nejasno vidljivih granica tumora (Hendrick, 2017.). U ovom diplomskom radu
objedinit ¢e se dosadasnje spoznaje o sarkomima mekog tkiva, a bit ¢e prikazani i najnoviji
podaci o morfologiji, pojavnosti, dijagnostici, lije¢enju i bioloSkom ponasSanju predmetnih

tumora.



2 Pregled rezultata dosadasnjih istrazivanja

2.1 Mezenhimske stanice

Mezenhimske stanice su kao potporno i vezivno tkivo prisutne u svim organima te su
sastavni dio krvnih Zila. One su jedne od glavnih gradevnih stanica razli¢itih tkiva u organizmu
pa izgraduju tkiva poput: hrskavice, kosti, misica, stijenke krvnih zila i masnog tkiva. Kod
oStecenja organa Sposobne su jednim dijelom zamijeniti prisutan nedostatak tkiva ili organa.
Tijekom upale stimulirane su na proliferaciju i stani¢nu diobu te tako pomazu u obnavljanju
tkiva. Mezenhimske stanice sadrze veliku jezgru te oskudnu citoplazmu. Zvjezdolikog su ili
izduZzenog oblika, a medusobno su povezane dugim nastavcima. Posjeduju sposobnost
multipotentnosti, $to zna¢i da se mogu diferencirati u razli¢ite vezivnotkivne stanice poput

osteoblasta, masnih stanica i fibroblasta (Dellmann, 2006.).

2.2 Opcéenito o sarkomima mekih tkiva i njihova podjela

Sarkomi mekog tkiva su podrijetla mezenhimskih stanica te su cetvrti najcesée
dijagnosticirani tip tumora kod pasa (Tierce i sur., 2021.). Ovi tumori se po fenotipu i
histogenezi medusobno dosta razlikuju, ali klinicki imaju sli¢cne karakteristike. Obi¢no se
javljaju u kozi i potkozju te su ve¢inom pri¢vrsceni s tkivom koje se nalazi u njihovoj okolini.
Invazivni su i njihove stanice infiltriraju u susjedna tkiva u svim smjerovima, a stupanj
metastaziranja ovih tumora je uglavnom nizak (Torrigiani i sur., 2019). Imaju sli¢no biolosko
ponasanje. Neki mezenhimalni tumori koji imaju porijeklo mekih tkiva su dogovorom
iskljuceni iz ove skupine. Ti tumori su zbog veée malignosti, posebne anatomske lokacije ili
specifiénijih mikroskopskih znacajki svrstani u drugu skupinu mezenhimalnih tumora. Toj
skupini pripadaju: histiocitni sarkom, hemangiosarkom, rabdomiosarkom, limfangiosarkom,
sarkom sinovijalnih stanica, leiomiosarkom i fibrosarkom koji zahvaca usnu Supljinu (Dennis i
sur., 2011.). Mezenhimske neoplazme koje su ukljuc¢ene unutar sarkoma mekih tkiva pasa
ukljuéuju: tumore ovojnice perifernih Zivaca (osim onih koji se javljaju na brahijalnom
pleksusu), fibrosarkom, miksosarkom, tumore perivaskularnog zida, liposarkom, pleomorfni
sarkom (drugi naziv maligni fibrozni histiocitom), maligni mezenhimom i nediferencirani
sarkom (Bray, 2018.). Posljednja tri tumora imaju vrlo nisku incidenciju. Pleomorfni sarkom
¢ini svega 0,34 % svih procijenjenih tumora pasa (Waters i sur., 1994.). Tablica 1. prikazuje
glavne razlike izmedu pojedinih vrsta sarkoma mekih tkiva pasa. Ovakva klasifikacija tumora
mekih tkiva pasa i dalje zbunjuje veterinare klini¢are jer nema jasne povezanosti izmedu

histolo§kih znacajki ovih tumora.



Tablica 1. Sarkomi mekog tkiva i njihove karakteristike. (Modificirano prema Dennis i

Sur.,

2011.)

Histoloske

Vrsta tumora

Tkivo porijekla

Fenotip

karakteristike

fibroblasti, fibrociti

isprepleteni snopovi,

Fibrosarkom fibrozno '
izrazena kolagena stroma
Keloidni _ _ o . o
: fibrozno fibroblasti, fibrociti | hijalina kolagena stroma
fibrosarkom
zvjezdaste ili vretenaste
Miksosarkom fibrozno fibroblasti, fibrociti stanice u mucinoznoj
stromi
poligonalne stanice s
Liposarkom adipociti lipoblasti, lipociti izrazito vakuoliziranom
citoplazmom
Tumori stanice - o
_ _ periciti, miopericiti, _
perivaskularnog perivaskularnog o obrasci vaskularnog rasta
_ _ glatki miociti
zida zida
isprepleteni snopovi,

neurofibroblasti,

kolutovi oko kolagenskih

Tumori ovojnice L
periferni zivci Schwannove snopova,
perifernih Zivaca ) o )
stanice Antoni A1 Antoni B
uzorci
primitivne mjesavina fibroblasti¢nih

mezenhimalne

i histiocitoidnih stanica

Mezenhimom

stanica

Pleomorfni sarkom fibrozno
stanice koje imaju veliku jezgru
. _ viSe tipova
) vise mogucih ) ) )
fibrozno mezenhimskih stanica

mekog tkiva

Nediferencirani

sarkom

tumori koji se ne mogu klasificirati na temelju histoloSkog uzorka i

diferenciranosti stanica




2.3 Stupnjevanje sarkoma mekog tkiva

Odredivanje stupnja (lat. gradus) sarkoma mekog tkiva pasa temelji se na stupnju
diferencijacije tkiva, mitotskom indeksu te prisutnosti nekroza. Mitotski indeks se mjeri na
podrucju s najve¢om celularnoséu te se broje mitoze u deset susjednih polja na 400X poveéanju.
Nekrozu treba razlikovati od mucinoznih ili hijalinskih promjena te krvarenja ili traume
povezane s biopsijom (Dennis i sur., 2011.). To¢no stupnjevanje prikazano je u Tablici 2.
Diferencijacija tkiva i mitotski indeks dobivaju ocjenu od 1-3, a prisutnost nekroze 0-2. Zbroj
bodava odreduje ukupnu ocjenu, koja se krece od ocjene I (niski stupanj) do 111 (visoki stupan;j).
Stupnju I pripadaju one neoplazije ¢ije stanice slice normalnim te su dobro diferencirane.
Stupnju Il one koje su umjereno diferencirane, a stadiju Ill neoplazije koje su slabo
diferencirane te je kod njih tesko utvrditi kojem tipu sarkoma pripadaju. Jedini kriterij koji moze
posluziti kao pokazatelj bioloskog ponasSanja tumora, a posljedni¢no tome i prognoze, je
mitotski indeks (Avallone i sur., 2021.). Vecina sarkoma mekog tkiva je niskog do srednjeg
stupnja i1 ima relativno malu vjerojatnost metastaziranja (stopa metastaza manja od 25 %).
Sarkomi visokog stupnja imaju veéi potencijal za nastanak metastaza (od 25 % do 40 %).
Sarkome mekog tkiva ponekad je teSko mikroskopski prepoznati ponajvise zbog histoloskog
uzorka sli¢nog normalnom vezivnom tkivu. Ponekad ih je tesko razlikovati od benignih oblika

(Dennis i sur., 2011.).

Tablica 2. Stupnjevanje sarkoma mekog tkiva. (Modificirano prema Dennis i sur.,
2011)

Kriteriji: Stupnjevi:

| (2) — sarkomi kojima
(1) - sarkomi koji -
: L i se moze odrediti ) o
diferencijacija sli¢e normalnom (3) — nediferencirani
. ) histolosko podrijetlo, )
tkiva mezenhimalnom ) sarkomi
_ ali su slabo
tkivu

diferencirani

mitotski indeks

(1) 0-9 mitotskih
dioba po 10 HPF-u

(2) 10 - 19 mitotskih
dioba po 10 HPF-u

(3) >19 mitotskih
dioba po 10 HPF-u

prisutnost nekroza

(0) bez nekroza

(1) <ili = od 50 %

(2) > od 50 %

ukupni rezultat

l. do 3

1. 4-5

1. 61 vise




2.4 Fibrosarkom

Fibrosarkom je maligni tumor vezivnog tkiva podrijetla fibroblasta. Fibroblasti
sintetiziraju kolagen i ekstracelularni matriks te time daju strukturalni okvir odnosno stromu
tkiva. Oni imaju vaznu ulogu u cijeljenju tkiva. Nastaju izravno iz nediferenciranih
mezenhimskih stanica ili se transformiraju iz fibrocita pod utjecajem odredenih faktora.
Fibrociti su manje i metabolicki neaktivnije stanice (Dellmann, 2006.). Fibrosarkom se najéesce
javlja u pasa prosjecne dobi oko 9 godina, a moze se pojaviti i u dobi od 1 godine. Cest je tumor
kod pasa te se primarno pojavljuje u kozi i potkozju. Fibrosarkom ¢ini 6 % svih tumora koze i

potkozja pasa te 35 % do 45 % svih sarkoma mekih tkiva pasa (Yoo i sur., 2018.).

Utvrdena je povezanost nastanka ovih tumora s citogenetskim abnormalnostima na
kromosomima 11 i 30 kod dvije Zenke labradora (Sargan i sur., 2005.). Poznati su i mnogi drugi
moguc¢i predisponirajué¢i C¢imbenici za razvoj fibrosarkoma kao S§to su Kroni¢ne bolesti,
supkutano cijepljenje, mikroc€ipiranje te razne kemijske tvari itd. Metastaziranje fibrosarkoma
se javlja u 17 % slucajeva, pojavnost recidiva nakon operacije opisuje se kao niska do umjerena,
a iznosi od 7 % do 30 % (Dennis i sur., 2011.). Pasminska predispozicija zabiljezena je u
dobermana i zlatnih retrivera (Liptak i Forrest., 2007.). U jednoj retrospektivnoj studiji (Ranen
et sur., 2004.) pregledano je 17 pasa s dijagnozom sarkoma jednjaka povezanog sa
spirocerkozom. Utvrdeno je da je 5 pasa razvilo fibrosarkom jednjaka nakon prvotno nastalog
granuloma. Iz vise istrazivanja moze se zakljuCiti kako fibrosarkom pasa, ali i druge
mezenhimske neoplazije, mogu nastati iz granuloma jednjaka uzrokovanog invazijom parazita

Spirocerca lupi.

Najcesc¢a anatomska mjesta na kojima se pojavljuju fibrosarkomi jesu ekstremiteti i trup.
Mogu se pojaviti i na mnogim drugim dijelovima tijela kao §to su: jetra, oralna i nosna Supljina,
dusnik, mokraéni mjehur, maternica i srce. Fibrosarkom na srcu €ini 1% svih primarnih sréanih
neoplazija (Baisan i sur., 2018.). I1znimno se javljaju na crijevima te tada mogu uzrokovati
opstrukciju lumena crijeva te ulceracije, a ponekad 1 perforaciju crijeva §to rezultira septicnim
peritonitisom (Head i sur., 2002.). Keloidni fibrosarkom smatra se histoloSkim podtipom
fibrosarkoma (Mikaelian i Gross, 2002.). Klinicki znakovi pasa koji imaju fibrosarkom ovise o
anatomskoj lokaciji, veli¢ini i bioloSkom ponasanju tumora. Fibrosarkomi se obi¢no pojavljuju
u obliku samostalne nodularne tvorbe u kozi i potkozju, a ponekad se moze pojaviti vise tvorbi
na jednom mjestu. Tvorbe su mekane do ¢vrste konzistencije te su slabo ograni¢ene, promjera
od 1 do 15 cm (Slika 1.). Na reznoj povrsini Su sjajne i sivo bijele boje (Hendrick, 2017.).

Tvorba ponekad moze ulcerirati, krvariti ili moze do¢i do njezina inficiranja. Kod vecih tvorbi
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¢esce se pojavljuju ulceracije i alopecije. Ponekad se moze javiti oteklina okolnog podrudja i
bolnost. Bol moze uzrokovati apatiju i anoreksiju. Pas ponekad moze biti depresivan, dehidriran
I gubiti na tezini (Soujanya i Madhuri, 2019.). Ako se tumor nalazi u kostima ekstremiteta moze
do¢i do Sepanja ili pojave fraktura. Kada je tumorom zahvaena nosna Supljina dolazi do
pojave: mukoznog ili krvavog iscjetka iz nosa, kihanja i dodirivanja podru¢ja nosa sa Sapama
(Hie i Gauthier, 2016.). Tumor koji se nalazi u usnoj Supljini uzrokuje klinicke znakove kao $to
Su: otezano uzimanje hrane, anoreksija, hipersalivacija i krvarenje iz usta. Neoplazije koje
zahvacaju usnu i nosnu Supljinu ponekad uzrokuju halitozu i deformirani izgled njuske
(Martano i sur., 2018.).

Fibrosarkomi maksile i mandibule najéesce se pojavljuju u zlatnih retrivera te su lokalno
vrlo agresivni. Oni su poslije karcinoma skvamoznih stanica i melanoma tre¢i naj¢e$¢i maligni
tumori usne Supljine, a zbog svoje se anatomske lokacije ne svrstavaju u sarkome mekih tkiva

pasa (Martano i sur., 2018.).

Fibrosarkom se moze uoditi tijekom klinickog pregleda psa. Primarna metoda
dijagnostike je punkcija tankom iglom. Od uzorkovanih tumorskih stanica izradi se citoloski
preparat i pregledava se pod mikroskopom. FNA opcenito nije najkorisnija metoda za
dijagnosticiranje fibrosarkoma (u usporedbi s drugim tipovima sarkoma mekih tkiva), buduci
da su stanice tkiva tumora medusobno spojene $to otezava aspiraciju tkiva. Tumor se moze
definitivno dijagnosticirati uzimanjem uzorka tkiva biopsijom i histopatoloskom procjenom
(Subapriya i sur., 2018.). Ekscizijska biopsija se ne preporuca, njome se odstranjuje Citava
tvorba. Cesce se koristi incizijska biopsija kod koje se za patohistologku pretragu uzima manji
dio neoplazije (Mauldin, 1997.). Tijekom uzimanja uzorka treba izbjegavati nekroti¢na i
upaljena mjesta. Kad postoji sumnja da se tumor proSirio potrebno je napraviti dodatnu
dijagnostiku koja ukljucuje krvne pretrage i slikovnu dijagnostiku kao $to su: rendgen,
ultrazvuk ili CT. Slikovna dijagnostika ima dvije svrhe. Ona pomaze procjeniti je li tumor
metastazirao te moze koristiti za kirurS$ko planiranje i procjenjivanje margina (Bray, 2018.).
Preporucuje se napraviti rendgen, CT ili MR toraksa posto su plu¢a najcesc¢e mjesto

metastaziranja fibrosarkoma.

Patohistoloskom pretragom pod mikroskopom uocava se nekapsuliranost te lokalna
invazivnost tumorskih stanica. Zatim, moze se uociti ispreplitanje snopova nezrelih vretenastih
fibroblasti¢nih stanica koji formiraju uzorak ,,riblje kosti“. Pleomorfizam, mitotski indeks i

kolic¢ina kolagena su varijabilni. Mogu biti prisutne divovske stanice s vise jezgara.



Slika 1. Pas s fibrosarkomom visokog stupnja na lijevoj slabini. lzvor:
(Castro i sur., 2014.).

Fibrosarkomi su visoko celularni tumori. Kod dobro diferenciranih tumora citoplazme
su oskudne, a jezgre su ovalnog do izduzenog oblika te sadrze jedva uocljive jezgrice (Slika
2.). Rijetke su mitoze. Slabo diferencirani tumori imaju izrazeniji pleomorfizam, kao $to su
anizokarioza i polikromazija, te veéi broj mitoza. Vidljive su i multinuklearne divovske stanice.
Jezgrice su dobro uocljive kod nediferenciranih tumora. Fibrosarkomi povremeno sadrzavaju
periferne agregate limfocita, a rijetko mogu biti vidljivi i eozinofili (Hendrick, 2017.).
Imunohistokemijskim bojenjem neoplastiéne stanice pozitivne su na jezgrin antigen
proliferirajucih stanica (eng. proliferating cell nuclear antigen, PCNA) te na vimentin (Yoo i
sur., 2018.).

Keloidni fibrosarkom uz sve karakteristike fibrosarkoma sadrzi i fokalne depozite
debelih hijaliniziranih kolagenih vlakana. Takoder, u nekim lezijama vidljiv je varijabilni broj
CDI18 pozitivnih stanica koje se interpretiraju kao reaktivni makrofagi. Oni histoloski
podsjecaju na keloide (hipertrofi¢ne oziljke) te su prema jednoj retrospektivnoj studiji oni
zapravo reaktivne upalne lezije, a ne prave neoplazije (Mikaelian i Gross., 2002.).

Diferencijalne dijagnoze koje se trebaju uzeti u obzir jesu: tumori ovojnice perifernih
Zivaca, leiomiosarkom i miksosarkom. Tumori ovojnice perifernih Zivaca obi¢no imaju stanice
rasporedene u krace palisade ili kolutove te Cesto sadrZze neuroidne strukture. Citoplazma

stanica leiomiosarkoma uglavnom je eozinofilnija te moze imati mjehuricasti ili vakuolaran



izgled. Imunohistokemijska bojenja nisu osobito korisna za razlikovanje ovih tumora zato $to
su svi ti tumori pozitivni na vimentin i protein S - 100. Miksosarkom se moze razlikovati acian

plavim bojenjem nakon kojeg se moze uociti stroma bogata glikozaminoglikanima (Hendrick,

2017).
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Slika 2. Fibrosarkom koze psa. Vidljive su izduZene i zaobljene jezgre. Stanice su

rasporedene u trake. HE. Obj. 40x. Izvor: (Riberio i sur., 2009.).

Vecina fibrosarkoma se uspjesno lijeci kirurS§kim odstranjivanjem. Preporucena je
Siroka ekscizija s rubom 3 cm te dubinom koja ukljucuje fasciju (Bray, 2016.).
Kompjutorizirana tomografija je pozeljna jer moze utvrditi opseg tumora te prikazati koliko je
potrebno ukloniti ,,normalnog®™ okolnog tkiva. Stupanj resekcije je vazan prognosticki faktor.
Multimodalno lijecenje koje kombinira kirurSko uklanjanje tumora, radioterapiju,
metronomsku i lokalnu kemoterapiju preporuca se kada se tumor nalazi na ekstremitetima ili
nekoj drugoj anatomskoj lokaciji gdje nije uvijek moguce posti¢i Siroke margine. Nuspojave
odredene vrste lijeCenja isto se moraju uzeti u obzir pri odabiru terapije. Komplikacije u
cijeljenju rane zabiljezene su kada je primijenjena radikalna operacija tumora koji se nalazi na
distalnom dijelu udova. Takoder, zabiljezene su sustavne nuspojave u pasa lijeCenih

metronomskom kemoterapijom i lokalne nuspojave nakon terapije zracenjem i lokalnom



kemoterapijom. Hipofrakcionirana terapija zracenjem (aplikacija veéih pojedinac¢nih doza u
kratem vremenu) je uspjeSna kao palijativno lijeCenje gdje pokazuje dobar interval bez
progresije tumora i produljuje zZivotni vijek pacijenata. Puno je ucinkovitija od tradicionalne
radioterapije. Cesce se koristi kod starijih pasa te onih koji imaju komorbiditete (Cancedda i
sur., 2016.). Metronomska kemoterapije (primjena lijeka u nizoj dozi kroz dulji period)
pokazala se da odgada recidiviranje nakon nepotpune resekcije sarkoma mekog tkiva pasa tako
Sto djeluje imunomodulatorno te inhibira tumorsku angiogenezu. Elektrokemoterapija (ECT)
je lokalna ablativna tehnika za lijeCenje lokalno invazivnih koznih tumora. Njome se elektri¢ni
impulsi koriste kako bi pospjesili transmembransku isporuku citotoksi¢nih lijekova. Dva
najces¢e koristena citostatika zajedno s elektrokemoterapijom su bleomicin 1 cisplatin

(Torrigiani i sur., 2019).

Najvazniji prognosti¢ki pokazatelj je histoloski stupanj fibrosarkoma. Stupanj I je
najmanje agresivan, ima najmanju Sansu za metastaziranjem i nisku vjerojatnost od
recidiviranja nakon operacije ili radioterapije. Stupanj 111 je najmaligniji te ima najvecu Sansu
za razvoj metastaza. Prognoza fibrosarkoma je u veéini slu¢ajeva dobra sve dok se moze postici
Siroka ekscizija tumora (Dennis i sur., 2011.). Mitotski indeks ima vaznu prediktivnu vrijednost
za recidiviranje i vrijeme prezivljavanja nakon operacije. Pacijenti ¢iji je mitotski indeks manji
od 9 imaju medijan vremena prezivljavanja 118 tjedana, a oni ¢iji je mitotski indeks 9 ili veéi
imaju taj medijan prezivljavanja 49 tjedna. Psi s fibrosarkomom koze imaju srednje vrijeme
prezivljavanja 80 tjedana, u usporedbi sa 140 tjedana kod pasa s hemangiopericitomom na

slicnim anatomskim lokacijama (Bostock i Dye, 1980.).



2.5 Pleomorfni sarkom (maligni fibrozni histiocitom)

Pleomorfni sarkom se je prethodno zvao maligni fibrozni histiocitom. To je tumor koji
nastaje iz primitivnih miofibroblasta, a histoloSki se sastoji od fibroblasta i histiocitoidnih
stanica. Pasmine koje imaju najvecu incidenciju pojavnosti ovog tumora jesu zlatni retriveri i
rotvajleri (Choi i sur., 2010.). Psi starije i srednje dobi ¢esce obolijevaju. Nije zabiljezena spolna
predispozicija (Hendrick, 2017.) Rijedak je tumor i ¢ini tek 0,34 % svih tumora pasa (Waters i
sur., 1994.).

Primarno mjesto razvoja pleomorfnog sarkoma je koza. Javlja se kao ekspanzivna tvorba
i to najéeSce na trupu i straznjim ekstremitetima, a moze zahvatiti: pluca, jetru, bubrege, kosti,
ileum i slezenu (MacEwen i Withrow , 2012.). Nedavno je opisan i prvi sluéaj ekstraduralnog
pleomorfnog sarkoma kod pasa gdje su bili prisutni neuroloski klini¢ki znakovi kao §to su
ataksija i pareza (Kim i sur., 2021.). Pleomorfni sarkomi mogu infiltrirati u okolna tkiva, a
metastaze su zabiljezene u plu¢ima, jetri, limfnim ¢vorovima i kostima. Tumor je obi¢no sivo
bijele boje, a moze imati i crvenkasta podru¢ja ovisno o koli¢ini krvarenja i nekroze. Uglavnom
je prisutno jasno razgranicenje tumora od okolnog netumorskog tkiva, ali bez kapsulacije

(Hendrick, 2017.).

Histoloski prema tipu stanica postoje dva tipa pleomorfnog sarkoma. To su pleomorfni
sarkom zvjezdolikih stanica i sarkom s gigantskim stanicama. Pleomorfni sarkom zvjezdolikih
stanica se patohistoloski manifestira stanicama slicnim fibroblastima koje su rasporedene u
obliku kotaca te su izmedu njih histiocitoidne stanice. Prisutni su i infiltrati plazma stanica,
limfocita i pokojeg eozinofila. Histiocitoidne stanice Cesto imaju velike jezgre ili su
multinuklearne. Pojedini tumori imaju pjegave zone kolagene strome (Slika 3.). Tumor s
gigantskim stanicama javlja se rjede od sarkoma zvjezdolikih stanica te ima losiju prognozu
(Choi i sur., 2010.). Ovaj oblik sadrzi pomijeSane mnogobrojne multinuklearne divovske
stanice s mononuklearnim histiocitoidnim i vretenastim stanicama. Rijetko su prisutne upalne

stanice te one nisu karakteristika ovog tipa pleomorfnog sarkoma (Slika 4.) (Hendrick, 2017.).
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Slika 4. Pleomorfni sarkom s gigantskim stanicai
koza, pas. lzvor: (Hendrick, 2017.).
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Dijagnoza se postavlja na osnovu histopatoloske pretrage biopsata uocavanjem gore
opisanih znacajki. Imunohistokemijska pretraga kompatibilna je s fibroblasticnim i
miofibroblasti¢ni fenotipom, s dosljednom pozitivnos¢u na vimentin te varijabilnom
pozitivnos¢u na aktin i dezmin. Divovske stanice imaju istu pozitivnost kao i fibroblasti¢ne

stanice.

Histiocitni sarkom je primarna diferencijalna dijagnoza pleomorfnog sarkoma s
divovskim stanicama pa je tad potrebno napraviti imunohistokemijsko bojenje s CD18 kako bi
dosli do konac¢ne dijagnoze. Pleomorfni sarkom uglavnom je negativan na CD18 bojenje
(Morris i sur., 2002.). Postavljanje dijagnoze moze komplicirati ¢injenica da se CD18 pozitivne
multinuklearne divovske stanice mogu na¢i i u nekim pleomorfnim sarkomima. Difuzna CD18
pozitivnost u veéini fibroblasti¢nih i divovskih stanica upu¢uju na dijagnozu histiocitnog
sarkoma (Hendrick, 2017.). Druge diferencijalne dijagnoze koje se mogu uzeti u obzir jesu
sistemska histiocitoza i maligna histiocitoza. One nisu neoplasti¢ne bolesti ve¢ predstavljaju

proliferaciju histiocita. Najcescée se javljaju kod bernskih planinskih pasa (Kiran i sur., 2005.).

Potpuna ekscizija moze biti uspjes$na za pojedinacne kozne ili potkozne tvorbe, ali ne i za
multicentri¢ni pleomorfni sarkom za kojeg nema uspjesnog lije¢enja (Choi i sur., 2010.).
Prognoza ovisi o bioloskom ponasanju ovog tumora, a ono moze biti jako razli¢ito. Neka
istrazivanja pokazuju da pleomorfni sarkom s divovskim stanica ¢esto metastazira u potkozno
tkivo, limfne ¢vorove, jetru i pluca te je medijan prezivljavanja pasa prema jednom istrazivanju
bio samo 61 dan (Waters i sur., 1994.). Prognoza se opcenito smatra loSom nakon $to se

identificiraju metastaze (Kim i sur., 2021.).

2.6 Tumori perivaskularnog zida

Tumori perivaskularnog zida pasa jesu skupina sarkoma mekog tkiva koji nastaju iz
strukturnih i potpornih stanica vaskularne stijenke. Donedavno je Kkoristen naziv
hemangiopericitom za opisivanje svih tumora iz ove skupine. Budu¢i da ovi tumori mogu imati
drugacije histolosko podrijetlo od pericita, predlozen je §iri pojam "tumori perivaskularnog
zida" (Avallone i sur., 2007.). Novije studije su zakljucile da se na temelju citoloskih i
imunohistokemijskih znacajki ne radi o jednom tumoru, ve¢ o spektru tumora koji nastaju iz
razli¢itih stanica perivaskularnog zida i adventicije. Ovi tumori ukljuéuju: hemangiopericitome,
miopericitome, angioleiomiome, angiomiofibroblastome i angiofibrome. Posljednje tri
neoplazije rijetko se uocavaju u veterini. (Hendrick, 2017.) Dakle, hemangiopericitomi se

trenutno svrstavaju u tumore perivaskularnog zida (Avallone i sur., 2007.).
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Hemangiopericitom je maligni tumor podrijetla pericita, stanica koje okruzuju male
krvne zile u potkozju. Periciti su nespecijalizirane stanice. Njihova funkcija je diferencijacija u
bilo koju vrstu stanice koju tijelo zahtijeva za funkcioniranje, regenerirajuci novo tkivo prema
potrebi. Takoder, oni imaju sposobnost kontraktilnosti te time reguliraju protok krvi kroz
kapilare. Periciti izrazavaju miSi¢ni aktin tipa alfa koji se moze identificirati
imunohistokemijskim bojenjem (Santos i sur., 2008.). Kada dode do nepravilne diobe pericita
umjesto stvaranja tkiva koje je korisno za tijelo, formira se tumor. Njihove morfoloske znacajke
gotovo se ne razlikuju od endotelnih stanica, fibroblasta i drugih vretenastih stanica. Sli¢no
drugim mezenhimskim stanicama, periciti izrazavaju vimentin. Medutim, nedostaje im
karakteristi¢an imunofenotip te nisu identificirani proteini specifi¢ni za pericite (Weiss i

Goldblum, 2001.).

Hemangiopericitomi ¢ine 7 % svih tumora koze pasa (Goldschmidt i Shofer, 1992.).
Pojedina istrazivanja pokazuju da je prava incidencija 0vog tumora puno niza i da se pretjerano
dijagnosticira jer histoloskim obiljezjima periciti podsjecaju na druge mezenhimalne stanice
(Perez i sur., 1996.). Najées¢e se javljaju u kozi i potkozju pasa, ali opisani su
hemangiopericitomi na pluc¢ima, slezeni, mezenteriju, nosnoj Supljini, frontalnom sinusu, te
nazofarinksa (Cohn-Urbach i sur., 2015.). Cesée se javlja kod velikih pasmina. Najéesce
obolijevaju psi starosti od 7 do 10 godina. Nije uocena spolna predispozicija za razvoj

hemangiopericitoma (Gross i sur., 2005.).

Hemangiopericitomi su uglavnom solitarani tumori te se najceS$¢e pojavljuju na
ekstremitetima, pogotovo oko zglobova, a zatim na trupu. Podrucje neoplazije moze biti
bezdla¢no, ulcerirano ili hiperpigmentirano (Gross i sur., 2005.). Obi¢no su lokalno invazivni,
a metastaze se javljaju u otprilike 20 % pacijenata. Uglavnom su dobro ogranic¢eni od okolnog
tkiva te su sporog rasta. Tumorska masa Cesto prilijeZze na tkivo koje se nalazi ispod nje, a
promjer mase je izmedu 1 i 25 cm. Ona je ¢vrste konzistencije, a ponekad moze biti
konzistencije kao §to je mast pa se tumor u tom slué¢aju moze zamijeniti s lipomom (Hendrick,
2017.).

Histopatoloski hemangiopericitomi pasa su vidljivi kao multilobularne, nekapsulirane
potkozne ili kozne mase koje se sastoje od malih vretenastih ili poligonalnih stanica. Opisana
su tri morfoloska oblika hemangiopericitoma: epiteloidni, perivaskularni i storiformni.
Tumorske stanice mogu biti isprepletene u snopove ili koncentri¢ne vijuge. Unutar tako
poredanih vretenastih stanica najéeSce se nalazi kapilara. Ponekad se moze uoditi da sredi$nja
vaskularna struktura kolabira i viSe nije prepoznatljiva kao struktura obloZena endotelnim
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stanicama. Hemanogiopericitomi s velikim brojem vijuga imaju specifi¢an uzorak otiska prsta
(Slika 5a i 5b.) (Weiss i Goldblum, 2001.). Na periferiji ve¢ine hemangiopericitoma, nakupine
tumorskih stanica protezu se duz fascija, izmedu lipocita i oko ovojnica tetiva. Ta infiltrativna
prosirenja ¢ine kirur§ku procjenu margina tumora otezanom. Celularnost varira od umjereno
niske do visoke, a ovisi o koli¢ini stromalnog kolagena i mucina. Pojedini tumori imaju obilnu
stromu mucina koja se ¢esto pojavljuje u obliku izoliranih oto¢i¢a. Tumorske stanice opéenito
su slabo definirane te sadrze blijedu eozinofilnu ili amfofilnu citoplazmu. Jezgre su ovalnog do
izduzenog oblika, sadrze fino rasprSeni kromatin i malu sredi$nju jezgricu (Hendrick, 2017.).
Mitotska aktivnost hemangiopericitoma je obi¢no niska. Mogu biti prisutni i perivaskularni
limfoidni agregati, a ponekad i divovske stanice. Tumorske stanice su pleomorfnije u
recidivima tumora (Evans, 1987.). Prisutnost nekroti¢nih podru¢ja ukazuje na povecan

potencijal za maligno ponasanje (Cohn-Urbach i sur., 2015.).

Dijagnoza se postavlja histopatoloskim pregledom te imunohistokemijskom metodom.
Hemangiopericitomi su uglavnom pozitivni na vimentin, a negativni na S100 bojenje (Slika
5c.) (Namazi i sur., 2014.). Glavna karakteristika koja se uo¢ava histopatoloskim pregledom je

prisutnost perivaskularnih spiralnih nakupina stanice (Goldschmidt i Hendrick , 2002.).

Slika 5. Prikazan je patohistoloski prikaz hemangiopericitoma potkoZzja psa. a) Vretenaste stanice

rasporedene su oko sredisnje kapilarne strukture te je vidljiv uzorak otiska prsta. b) Stanice su

negativne na S100. c) Stanice su pozitivne na vimentin. Izvor: (Namazi i sur., 2014.)

Diferencijalne dijagnoze ukljucuju neke druge sarkome mekog tkiva kao $to su: tumori
ovojnice perifernih Zivaca (scwannomi i neurofibromi), fibrosarkom i miksosarkom.
Diferenciranje hemangiopericitoma od tumora ovojnice perifernog Zivca moze biti tesko zato

§to su citoloske znacajke oba tumora veoma sli¢ne. Medutim, tumorske stanice tumora ovojnice
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perifernih Zivaca okruzene su bazalnom membranom, dok periciti hemangiopericitoma nisu.
Nakupine spiralnih vretenastih stanica kod tumora ovojnice perifernih zivaca nisu centrirane
oko vaskularne strukture. S-100 protein je vazan imunohistokemijski marker za identifikaciju
neuralne diferencijacije te su tumori ovojnice perifernog zivca uglavnom pozitivni na vimentin
i S-100 (Chijiwa i sur., 2004.). Fibrosarkomi imaju sli¢ne citoplazmatske i nuklearne znacajke
kao hemangiopericitomi, ali kod njih tumorske stanice mogu biti rasporedene oko kolagenog
centra. Pojedini hemangiopericitomi imaju oto¢i¢e mucinoznog matriksa pa se mogu zamijeniti
s miksosarkomom. Imunohistokemija nije posebno korisna u dijagnostici hemangiopericitoma

jer specifiéni markeri za pericite ne postoje (Hendrick, 2017.).

Ovaj tumor ima visoku stopu uspjesnog lijecenja, ali ga se mora lijeciti prije nego §to
naraste do nesavladivih razmjera. Najuspjesnijom se pokazala potpuna kirurska ekscizija.
Lokalni recidivi se ¢esc¢e pojavljuju kod tvorbi na repu i perineumu kod kojih je bilo teze postici
Ciste kirurSke margine. Veli¢ina tumora je znacajan prognosticki faktor. Psi s tumorom vec¢im
od 5 cm imaju sedam puta vecu Sansu za recidiviranjem od pasa s tumorom manjeg promjera
(Stefanello i sur., 2011.). Dubina tumora je prognosti¢ki faktor za interval bez bolesti. Tumori
koji invadiraju misi¢e imaju puno kraci interval bez bolesti u usporedbi s tumorima Kkoji su
ogranic¢eni na kozu i potkozje (Kravitz i sur., 2018.). Ponekad je potrebna radikalnija operacija,
poput amputacije ekstremiteta. Epiteloidni oblik je najagresivniji oblik hemagiopericitoma te
ima najvecu stopu recidiviranja (Santos i sur., 2008.). Opéenito, ovi tumori imaju tendenciju
ponovnog pojavljivanja sa stopom od 26 % do 60 % i to ponajprije zbog krive procjene margina
tumora. Recidivi imaju agresivnije ponasanje od primarnih tumora (Suarez i Glazkova, 2015.).
Radioterapija produljuje vrijeme prezivljavanja dok se kemoterapija nije pokazala osobito
uspje$nom (Cohn-Urbach i sur., 2015.). Metastaze se rijetko pojavljuju (Gross i sur., 2005.).

Drugi tumor perivaskularnog zida koji se javlja kod pasa je miopericitom. Pojam
miopericit prvi put je opisan 1992. godine u studiji Dictora i sur. koji su opisali neobi¢an slucaj
metastazirajuceg ‘’hemangiopericitoma slicnog miofibromatozi’’ u djec¢aka. Autori su naglasili
da miopericit predstavlja prijelaznu stanicu izmedu pericita i glatkih miSi¢nih stanica krvnih
zila (Mentzel i sur., 2006.) Glavna dva kriterija korisna za dijagnosticiranje miopericitoma kod
pasa jesu prisutnost perivaskularne vijugavosti te ekspresija odredenih markera kao §to su: pan-
aktin, kalponin i dezmin. Miopericitom histoloski ima visokostani¢ni citoloski uzorak
sastavljen od velikih skupina kohezivnih vretenastih stanica. Prisutne su i divovske

multinuklearne stanice i kapilarne strukture (Avallone i sur., 2007.).
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2.7 Miksosarkom

Miksosarkom je tumor podrijetla fibroblasta koji ima obilni miksoidni matriks bogat
mukopolisaharidima. Ova neoplazija se rijetko javlja kod pasa, a ima vecu incidenciju U pasa
srednje i starije dobi (Hendrick, 2017.).

Vec¢inom se pojavljuju na kozi i u potkozju trupa ili ekstremiteta, a zabiljezeni su i na
srcu, slezeni, oku, mezenteriju, mozgu i kraljeznici (Kim i sur., 2011.). Nedavno je zabiljezen
i prvi slu¢aj pojave miksosarkoma na omentumu (Wada i Nagata, 2021.). Izgled ove neoplazije
moze varirati. Uglavnom su to mekane mase sive ili bijele boje sa slabo definiranim granicama

iz kojih se izlu€uje zilava bistra mukoidna tekucina (Dennis i sur., 2011.).

Dijagnosticira se patohistoloskom pretragom. Tumor se sastoji od nekapsulirane
proliferacije zvjezdastih do vretenastih fibroblasta koji su labavo rasporedeni u obilnom
miksoidnom matriksu. Matriks sadrzi puno kiselih mukopolisaharida koji se bojenjem s
hematoskilin-eozinom primjeéuju kao svijetloplave mrlje. Takoder, matriks se moze prikazati
alcianskim modrilom (Slika 6.) (Goldschmidt i Hendrick , 2002.). Jezgre neoplasti¢nih stanica
su male i hiperkromatske. Histoloski, razlika izmedu miksoma i miksosarkoma moze biti jedva
uocljiva te uglavnom nije klini¢ki relevantna buduéi da je biolosko ponaSanje ta dva tumora
slicno. Kod miksosarkoma je prisutna veca celularnost, ve¢i mitotski indeks i izraZeniji je
pleomorfizam stanica. Histoloske znacajke miksosarkoma slicne su onima koje su vidljive u
miksoidne varijante tumora ovojnice perifernih zivaca i miksoidnog liposarkoma te to moze
utjecati na postavljanje tocne dijagnoze. Citoloske briseve miksosarkoma cesto je tesko
pripremiti zbog sluzave konzistencije tumora i oskudnosti stanica koje prianjaju na stakalce
(Hendrick, 2017.).

Slika 6. Miksosarkom, matriks obojan alcianskim modrilom. Izvor: (Kim i sur., 2012.).
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Diferencijalnodijagnosticki treba uzeti u obzir: miksoidni liposarkomom, tumor ovojnice
perifernih zivaca te mezenhimom (Headley i sur., 2011.). Razlikovanje od miksoidnog
liposarkoma i tumora ovojnice perifernih zivaca moze se ponekad napraviti na temelju bojenja
uljno crvenom O i S - 100, ali biolo$ko ponasanje i prognoza ova tri tumora je dosta sli¢na pa

to¢na dijagnoza ponekad nije ni potrebna veterinaru klini¢aru (Hendrick, 2017.).

KirurSka ekscizija je terapija izbora, a tumor se moze lijeciti i multimodalnim pristupom
gdje se u lijeCenju kombinira: kirurska operacija, radioterapija i kemoterapija (Iwaki i sur.,
2019.). Miksosarkom kao i ostali mezenhimalni tumori su radiorezistentni. Oni imaju sklonost
razvoju hipoksi¢nih regija unutar tumorskog parenhima. Hipoksija tumora glavni je uzrok
radiorezistencije i neuspjeha lijeCenja radioterapijom (Mauldin, 1997.). Budu¢i da je to¢nu
granicu tumora teSko procijeniti, potpuno kirursko uklanjanje moze biti teSko te je stoga
relativno Cesto recidiviranje. Zbog pojave recidiva i metastaziranja, prognoza ovog tumora je
losa (Kim i sur., 2011.). Glavna mjesta pojave metastaza su pluca i lokalni limfni ¢vorovi. U
retrospektivnoj studiji na 32 psa s miksosarkomom, stopa lokalnog recidiva bila je 40,6 %, a

stopa metastaza u limfnim ¢vorovima ili plu¢ima bila je 25 % (lwaki i sur., 2019.).

2.8 Liposarkom

Liposarkom je maligni tumor podrijetla adipocita. Benigna varijanta ovog tumora je
lipom. Rijetko se pojavljuje kod pasa. On ¢ini svega 0,2 % -0,5 % svih tumora pasa (Indika i
sur., 2016.). Najces¢a mjesta na kojima se pojavljuje jesu potkozje, dublja meka tkiva (npr.
interfascikularni ili intermuskularni prostor), te grudna i trbusna Supljina (Wang i sur., 2005.).
Ekstremno rijetko se pojavljuje na kostima. Tamo nastaje iz prekursora adipocita u kostanoj
srzi, a opazen je u dugim kostima ili lumbalnim kraljeScima kod pasa (Frase i sur., 2009.). Moze
se podijeliti na podtipove na temelju stani¢éne morfologije, a klasifikacija je preuzeta iz humane
medicine. Dijeli se na temelju stani¢ne morfologije na 3 oblika: dobro diferencirani, miksoidni
i pleomorfni liposarkom. Nedavno je uocena varijanta liposarkoma koja ima karakteristike
miksoidnog i pleomorfnog tipa, a analogna je miksoidnom liposarkomu okruglih stanica kod
diferencirani najées¢i oblik. Pasmine koje imaju predispoziciju za razvoj liposarkoma jesu
Setlandski ovcari i biglovi (Hendrick, 2017.). Nije prisutna spolna predispozicija, a najéesce

obolijevaju psi u dobi od 9 do 10 godina (Dorria - Tora i sur., 2015.).

Uzrok nastanka liposarkoma je nepoznat, a pojedini slucajevi su povezani s prisutnoséu

stranih tijela. U jednom slucaju utvrdena je povezanost liposarkoma sa staklenim stranim
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tijelom, a u drugom se neoplazija nalazila na mjestu implantacije mikrocipa (Dorria - Tora i
sur., 2015.).

Izgled liposarkoma najvise ovisi o koli¢ini lipida koju proizvode. Pojedini su dobro
ogranic¢ene, nekapsulirane, meke tvorbe bijele do Zute boje (istog izgleda kao lipomi), a drugi
su ¢vrste, sive ili bijele potkozne mase koje infiltriraju susjedna meka tkiva i misic¢e. Vec¢inom
se pojavljuju na kozi, ali se mogu razviti i u trbusnoj Supljini (pogotovo na slezeni), kostanoj
srzi i drugim ekstrakutanim mjestima (Baez i sur., 2004.). Najéesce lokacije na kozi na kojima
se pojavljuju jesu ekstremiteti i aksilarna regija. Rijetko metastaziraju, a najées¢e anatomske

lokacije metastaza su: pluca, jetra i kosti (La Douceur i sur., 2017.).

Dobro diferencirani oblik smatra se najée$¢im histoloskim podtipom. On je
multilobularan, dobro ograni¢en od okolnog tkiva i bez kapsule. Lako se dijagnosticira jer
vecina stanica nalikuje normalnim adipocitima, stanice imaju jednu bistru lipidnu vakuolu i
periferno polozenu jezgru (Slika 7.). Ostale stanice nalikuju velikim pleomorfnim lipoblastima.
Imaju centralno polozenu okruglu do ovalnu jezgru i obilnu citoplazmu koja sadrzi kapljice
lipida promjenjive veli¢ine (Pissedu i sur., 2011.). Mitotski indeks je nizak. Ovaj oblik moze se
zamijeniti s invazivnim lipomom (infiltrativni lipom) koji je histoloski slican, ali nema prisutne

mitoze i ne sadrzi anaplasti¢ne stanice (Dorria - Tora i sur., 2015.).
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Slika 7. Dobro diferencirani liposarkom. Vecina stanica ima velike
masne vakuole, prisutan je blagi pleomorfizam stanica. Izvor:
(Hendrick, 2017.).
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Miksoidni liposarkom je multilobularan i nekapsuliran sa slabo definiranim marginama.
Ima nizak metastatski potencijal (Messick i Radin, 1989.). Ovaj podtip obi¢no se sastoji od:
lipocita koji sadrze jednu veliku lipidnu vakuolu i komprimiranu jezgru, lipoblasta i rasprsenih
vretenastih stanica isprepletenih u miksoidnoj stromi s malim brojem kolagenih vlakana.
Anastomozirajuée Kapilarne strukture su isto prisutne. Takoder, mogu biti prisutne
multinuklearne stanice. Prema histoloskim karakteristikama slican je miksosarkomu od kojeg

se razlikuje time $to sadrzi stanice s lipidnim vakuolama (Slika 8.) (Dorria - Tora i sur., 2015.).
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Slika 8. Miksoidni liposarkom. Pojedine stanice koje sadrze
lipidne vakuole razlikuju ovaj tumor od miksosarkoma. lzvor:
(Hendrick, 2017.).
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Pleomorfni liposarkom sadrzi pleomorfne stanice promjenjive veli¢ine i oblika. Ponegdje
se mogu uociti velike multinuklearne bizarne stanice. Nekoliko stanica moze imati
intracitoplazmatske masne vakuole razli¢ite veli¢ine (Slika 9.). Jezgre pokazuju varijabilnost u
obliku i veli¢ini. Cesto je prisutna hiperkromazija pojedinih jezgara. Mitoze su ¢este. Stanice
imaju obilnu eozinofilnu citoplazmu. Ovaj oblik liposarkoma histoloski podsje¢a na pleomorfni
oblik histiocitnog sarkoma, a moze se razlikovati na temelju nedostatka: bogate kolagenske
strome i mnogobrojnih vretenastih stanica (Dorria - Tora i sur., 2015.). Vrlo su invazivni i imaju

metastatski potencijal na udaljena mjesta (Wang i sur., 2005.).
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Slika 9. Pleomorfni liposarkom. Jezgre su visoko pleomorfne i vidljive su
multinuklearne stanice. Nekoliko stanica sadrzi masne vakuole. Izvor:
(Hendrick, 2017.).

Liposarkomi se mogu dijagnosticirati citoloski. Neki autori smatraju citologiju
nepouzdanom metodom dijagnostike za ove neoplazije jer se lako mogu odredeni dijelovi
tumora zamijeniti s drugim sarkomima mekih tkiva (Masserdotti i sur., 2006.). Mikroskopski
se na preparatu mogu vidjeti gusti agregati mezenhimskih stanica koji sadrze promjenjivu
koli¢inu lipidnih vakuola. Mogu biti prisutne multinuklearne stanice. Bojanje uzorka uljno
crvenom O ili sudan crnom moze biti jednostavan, jeftin i koristan dijagnosticki alat za
dijagnozu liposarkoma i diferencijaciju od drugih mezenhimalnih neoplazmi, kao $to su
fibrosarkom, nediferencirani sarkom i miksosarkom (Dorria - Tora i sur., 2015.). CT moze

procijeniti mjesto i infiltraciju tumorskih masa, te na taj nacin pomaze u postavljanju planiranja
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lijeCenja tumora. Klasifikacija podtipova liposarkoma je vazna zbog toga Sto pleomorfni

liposarkomi imaju visoku stopu metastaza, a time i najlosiju prognozu (Castro i sur., 2014.).

Potencijalna diferencijalna dijagnoza liposarkoma je rabdomiosarkom $to ima bitan
prognosticki znacaj jer rabdomiosarkomi imaju posebno losu prognozu. Histomorfologija nekih
podtipova liposarkoma preklapa se s nekim podtipovima rabdomiosarkoma, S§to moze
komplicirati razlikovanje ove dvije neoplazije. Primjerice, i miksoidni liposarkom i
embrionalni rabdomiosarkom tipa vretenastih stanica, sastavljeni su od vretenastih stanica u
miksoidnoj stromi (Caseerto, 2013.). Liposarkomi pasa, osobito oni slabo diferencirani,
ponekad mogu biti imunoreaktivni na neke misi¢éne markere, te se zbog toga moze pogresno

dijagnosticirati kao rabdomiosarkom (La Douceur i sur., 2017.).

Prvi izbor lijecenja je Siroka kirurska incizija. lako veéina liposarkoma ne metastazira,
kirurska resekcija moze biti teska i komplicirana kada se radi u kasnim fazama rasta tumora.
Stoga, rano otkrivanje tumora i kirurska resekcija sa Sirokim marginama mogu uspje$no
izlijeCiti pacijente s liposarkomom (Indika i sur., 2016.). U¢inci kemoterapije jo$ nisu u
potpunosti poznati (Castro i sur., 2014.). Prognoza pseceg liposarkoma najvjerojatnije korelira
sa stupnjem tumora, koji je odreden u Tablici 2. opisanom shemom stupnjevanja sarkoma

mekog tkiva (Dennis i sur., 2011.).

2.9 Tumori ovojnice perifernih Zivaca

Postoje Cetiri podtipa tumora ovojnice perifernih zivaca. 1zraz scwannom se Koristi kada
su tumorske stanice iskljuc¢ivo podrijetla Schwannovih stanica. Te stanice su odgovorne za
formiranje mijelinske ovojnice zivaca (Souza i sur., 2021.). Neurofibrom/neurofibrosarkom je
tumor koji se sastoji od perineuralnih, Schwannovih stanica te fibroblasta. Perineurom je tumor
koji se sastoji od neoplasti¢inih perineuralnih stanica. Posljednji podtip je maligni tumor
ovojnice perifernih Zivaca (Tekavac i sur., 2022.). U humanoj medicini, ovi se tumori
medusobno mogu razlikovati imunoloskim bojenjem sa S100, glijalnim fibrilarnim kiselim
proteinom (GFAP) te drugim specificnim neuralnim markerima. Medutim, vecina veterinarskih
patologa svrstava ove cetiri neoplazije pod naziv "tumori ovojnice perifernih Zivaca" zato §to
se vecina dijagnoza postavi bez ovih pomo¢nih imunohistokemijskih bojenja. Tumori ovojnice
perifernih Zivaca se stupnjevaju kao i drugi sarkomi mekog tkiva pasa. Tumori viSeg stupnja

pokazivat ¢e malignije ponasanje (Hendrick, 2017.).

Tumori ovojnice perifernih Zivaca su Cesti tumori kod pasa, iako se Cesto pogresno

dijagnosticiraju kao neki drugi sarkomi mekog tkiva. Cesto se mogu zamijeniti s
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hemangiopericitomom (Chijiwa i sur., 2004.). Mjesta na kojima se najce$¢e pojavljuju su:
proksimalni dijelovi ekstremiteta, paraspinalna regija i to najéescée tarakocervikalna regija, vrat
i glava (Kostov i sur., 2008.). Tumori ovojnice perifernih zivaca uglavnom nastaju iz perifernih
zivaca, ali bilo koji zivcei ili korijenovi zivaca mogu biti zahvaceni (Aragosa i sur., 2021.).
Trigeminalni Zivac je najces¢e zahvaceni kranijalni Zivac. Tumor trigeminalnog zivca rezultira
unilateralnom atrofijom sljepoo¢nog misica (m. temporalis) i misi¢a zvakaca (m. masseter) te
disestezijom ili anestezijom lica (Giraud i sur., 2020.). Ponekad se ovi tumori mogu pojaviti na
unutarnjim organima kao $to su: jetra, slezena, adrenalna Zlijezda, oko, jezik, dijafragma, pluc¢a
te mokra¢ni mjehur (Tekavac i sur., 2022.). NajceS¢e obolijevaju psi srednje i starije dobi.
Prema jednoj studiji prosje¢na dob pasa s malignim tumorom je iznosila 12 godina dok je
prosjeéna dob kod pasa koji razviju benigni tumor bila 8,1 godina (Ko i sur., 2014.). Cesée se
javlja kod velikih pasmina kao §to su rotvajler, labrador retriver i njemacki ovéar te ima vecu
incidenciju pojavljivanja kod Zenki (Souza i sur., 2021.) (Gross i sur., 2005.). Kod kuja se
pretpostavlja da je hormon progesteron tijekom puberteta povezan s nastankom
neurofibrosarkoma (Fishbein i sur., 2007.).

Tumori su meke ili ¢vrste konzistencije. Naj¢e$¢e nisu kapsulirani te mogu biti dobro
ograniceni ili infiltrativni. Obi¢no su bijele do sive boje. Oni su spororastuci tumori (Aragosa i
sur., 2021.). Klinicki znakovi najvise ovise o anatomskoj lokaciji na kojoj se pojavi tumor. Ako
je zahvacen ekstremitet pojavljuje se kroni¢no progresivno Sepanje zahvacenog ekstremiteta,
misi¢na atrofija, hiporefleksija, opipljiva masa i bol pri palpaciji (Le Chevoir i sur., 2012.). Kod
malignijih tumora mogu se uociti 1 teSke deformacije zahvacenih misic¢a i neuroloski klinicki

znakovi (Ko i sur., 2014.).

Tumori ovojnice perifernih zivaca mogu se stupnjevati kao i1 drugi sarkomi mekog tkiva,
a naCin stupnjevanja prikazan je u Tablici 2. Histopatoloski tumori nizeg stupnja karakterizirani
su jajolikim do vretenastim stanicama koje su rasporedene u snopove, palisade i vijuge (Slika
10.). Niske su celularnosti, a neoplasti¢ne stanice su labavo rasporedene u fibrilarnom ili
mucinoznom matriksu. Jezgre su male i normokromatske (Hendrick, 2017.). Benigni tumori
imaju dva prevladavajuca uzorka. To je klasi¢ni oblik s Antoni A ili Antoni B uzorkom, a rijetki
sadrze Verocayeva tjeleSca, te drugi oblik Kkoji se moze usporediti s ljudskim neurofibromom.
Drugi oblik pokazuje invazivno ponasanje, buduci da 'okruzuje' normalne susjedne strukture
(Boos i sur., 2015.). Maligniji tumori (viseg stupnja) ovojnice perifernih Zivaca imaju slicne
klinicke znacajke kao benigni tumori, ali pokazuju citoloski anaplasti¢éne oblike i lokalno su

invazivniji (Ko i sur., 2014.). Kod njih su neoplasti¢ne stanice puno gusc¢e rasporedene. Jezgre
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su okrugle ili ovalne te imaju ve¢i mitotski indeks. Od ostalih stanica mogu se uociti limfociti
I mastociti (Hendrick, 2017.). Relativno se ¢esto mogu pojaviti metaplasticne promjene u
tumorima ziv¢anih ovojnica. Naj¢e$¢i sekundarni elementi koji se pojavljuju jesu hrskavica i
kost (Patnaik i sur., 2002.). Kada tumor zahvaca kraljezni¢ku mozdinu na njoj se mogu uociti
fokalna podrucja demijelinizacije bijele tvari i aksonalna degeneracija koje vjerojatno nastaju

zbog hipoksije uzrokovane rastom tumora (Boos i sur., 2015.).

Slikovna dijagnostika kao $to je rendgen, CT i MR, doprinose postavljanju dijagnoze i
otkrivanju tumora. Medutim, dijagnoza se potvrduje histopatoloskom te imunohistokemijskom

procjenom (Souza i sur., 2021.).

Tumori ovojnice perifernih Zivaca (osobito oni viSeg stupnja) imaju sli¢ne
histomorfoloske karakteristike kao hemangiopericitomi (Gross i sur., 2005.). Kod tumora
ovojnice perifernih zivaca vijugavost neoplasti¢nih stanica je manje istaknutija. Isto tako,
neoplasti¢ne stanice obi¢no su rasporedene oko kolagenih snopova, a ne oko kapilarnih
struktura kao $to su kod hemangiopericitoma. Mala Ziv¢ana vlakna povremeno se mogu nalaziti
u ili uz tumore ovojnice perifernih zivaca. To moze biti koristan pokazatelj za diferencijaciju
tumora ovojnice perifernih zivaca od hemangiopericitoma (Ko i sur., 2014.). Druge
diferencijalne dijagnoze koje dolaze u obzir jesu fibrosarkom i leiomiosarkom (Kostov i sur.,
2008.). Za identifikaciju stanica porijekla ziv€anih ovojnica mogu se Kkoristiti razliiti
imunohistokemijski markeri poput: proteina S-100, glijalni fibrilarni kiseli protein (Slika 11.),
neuron specifi¢na enolaza i drugi (Kuwamura i sur., 1998.). Ova imunohistokemijska bojenja
mogu razlikovati tumore ovojnice perifernih Zivaca od ostalih sarkoma mekih tkiva. Svi tumori
ovojnice perifernih Zivaca imaju i jaku ekspresiju na vimentin (mezenhimalnog podrijetla) i
protein S-100 (Chijiwa i sur., 2004.). Imunohistokemijska bojenja donekle mogu ukazati o
kojem se podtipu tumora ovojnice perifernih zivaca radi. Difuzna i jaka reaktivnost na S-100
protein indicira da su dominantne stanice tumora porijekla Schwannovih stanica (Ko i sur.,
2014.).

Siroka ekscizija tumora ovojnice perifernih Zivaca prvog stupnja je dovoljna u veéini
sluajeva za potpuni oporavak. Kirursko uklanjanje tumora drugog i tre¢eg stupnja S
nepotpunim marginama cesto dovodi do recidiviranja tumora (Hendrick, 2017.). Rizik od
recidiviranja tumora kod pasa s malignim tumorom je 4,61 puta veci nego kod pasa s benignim
tumorom (Boos i sur., 2015.). Anatomska lokacija tumora moze negativno utjecati na
moguénost kirurSke resekcije tumora. Primjerice, maligni tumori koji zahvate kraljeznicki
kanal ne mogu se kurativno lijeciti ve¢ samo palijativno, a zbog toga imaju i nepovoljnu
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prognozu (Souza i sur., 2021.). Jedna od najucinkovitijih terapija za maligne varijante tumora
je radikalna ekscizija u kombinaciji s metronomskom kemoterapijom (Ko i sur., 2014.). Ovi
sarkomi mekog tkiva rijetko metastaziraju, a najéesce lokacije metastaza jesu: limfni ¢vorovi,
pluca, slezena, jetra i bubrezi (Gross i sur., 2005.). Recentna istrazivanja otkrila su da se

metastaze ovih tumora mogu pojaviti i u sredi$njem zivéanom sustavu (Poli i sur., 2019.).

Slika 11. Tumor ovojnice perifernih zivaca na slezeni psa. Vidljivi su
isprepleteni snopovi i vijuge vretenastih stanica - Antoni A uzorak. lzvor:

(Bergmann i sur., 2009.).
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Slika 10. Tumor ovojnice perifernih zivaca na slezeni psa. Neoplasti¢ne
vretenaste stanice s citoplazmatskom ekspresijom glijalnog fibrilarnog
kiselog proteina. Izvor: (Bergmann i sur., 2009.).
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2.10 Mezenhimom

Mezenhimom je sarkom mekog tkiva koji sadrzi dvije ili vise nepovezanih populacija
malignih stanica (Slika 12.). Pretpostavlja se da nastaju iz pluripotentne mezenhimske stanice.
Pojavljuje se na srcu, slezeni, plu¢ima, intermandibularnoj regiji i mekim tkivima ekstremiteta
(Weishaar i sur., 2014.). Mezenhimomi su iznimno rijetke neoplazije kod pasa. Ovi tumori
mogu se sastojati od tipova stanica karakteristicnih za hemangiosarkom, rabdomiosarkom,
leiomiosarkom, liposarkom, hondrosarkom, osteosarkom, sarkom sinovijalnih stanica i

nediferencirani sarkom (Robinson i sur., 1998.).

Nedavno je opisan jedinstven sluc¢aj malignog mezenhimoma kod psa kod kojeg je bila
prisutna primarna masa za koji se dulje vrijeme pretpostavljalo da se radi o lipomu. Ta je lezija
zatim pokazivala agresivno ponasanje karakterizirano brzim rastom i rasireno$¢u metastaza te
je imala komponente liposarkoma i osteosarkoma. Dakle, mezenhimom moze evoluirati iz

nekog drugog mezenhimalnog tumora (Weishaar i sur., 2014.).

Kao i drugi sarkomi mekog tkiva, mezenhimomi mogu imati pseudokapsulu nastalu
kompresijom susjednog tkiva. Susjedno tkivo ipak je ¢esc¢e infiltrirano neoplasti¢nim stanicama
i ovaj infiltrativni rast moze otezati kirurS$ko uklanjanje (Murphy i sur., 2006.). Postavljenje
toéne dijagnoze zahtijeva koristenje imunohistokemije analize ili citogenetike kako bi se

odredile su prisutne stani¢ne linije (Adachi i sur., 2003.).

Biolosko ponasanje malignog mezenhimoma je nepredvidivo zbog raznolikih sastavnica
neoplazme. Prognoza pacijenata je razli¢ita. Kod nekih pasa vrijeme prezivljavanja je iznosilo
od 12 do 40 mjeseci nakon kirurske resekcije dok su drugi pacijenti imali minimalan odgovor
naterapiju. Ipak smatra se da mezenhimom ima tendenciju stvaranja velike primarne lezije prije
metastaziranja te se ono ne smatra ucestalo (Gomez-Laguna i sur., 2012.). Radioterapija je
korisna kad je rizik od postoperativnog lokalnog recidiva visok, primjerice kada se operacija

izvodi unutar uskih margina (Dokic i sur., 2014.).
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Slika 12. Mezenhimom slezene psa. Sadrzi 3 razlicite populacije stanica.
Prisutna su podrucja: dobro diferenciranog masnog tkiva, glatkog misi¢énog
tkiva i varijabilno diferenciranog fibroznog tkiva s istaknutim miksomatoznim

matriksom. Izvor: (Dokic i sur., 2014.).
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3 Rasprava

Sarkomi mekog tkiva su cesti tumori kod pasa. Mezenhimalnog su podrijetla. Tumori
ukljuceni u ovu skupinu jesu: fibrosarkom, tumori ovojnice perifernih zivaca, liposarkom,
miksosarkom, tumori vaskularnog zida, pleomorfni sarkom i mezenhimom. Zajednicke
karakteristike ovih tumora jesu: lokalna invazivnost i relativno niska stopa metastaziranja.
Uglavnom su spororastuce neoplazije (Allegrini i sur., 2021.). Stopa metastaziranja povezana
je sa stupnjem tumora (viSeg stupnja CeSce stvaraju metastaze), a najceSc¢a lokacija stvaranja
metastaza jesu pluc¢a. Sarkomi mekog tkiva veéinom imaju hematogeni tip metastaziranja.
Obicno se pojavljuju kao ¢vrste tvorbe u kozi 1 potkozju, a u vecini slucajeva su pri¢vrséeni za

okolno tkivo (Dennis i sur., 2011.).

Toéna etiologija nastanka ovih tumora nije poznata. Cesce se javljaju kod velikih pasmina
pasa i kod pasa srednje te starije dobi (Torrigiani i sur., 2019). Vecu incidenciju imaju
fibrosarkom, tumori perivaskularnog zida i tumori ovojnice perifernih zivaca, dok se ostali

tumori iz ove skupine rijetko pojavljuju kod pasa.

Punkcija tankom iglom korisna je metoda za dijagnostiku ovih tumora. Medutim, negativan
nalaz nije siguran dokaz da tvorba nije sarkom mekog tkiva. FNA nije pouzdana metoda za
dijagnosticiranje fibrosarkoma jer su stanice tkiva tumora medusobno spojene $to otezava
aspiraciju tkiva. Biopsijom te patohistoloSkom pretragom biopsata moze se odrediti o kojem se
tipu sarkoma mekog tkiva radi te njegov stupanj (Subapriya i sur., 2018.). Biopsija moze biti
ekscizijska ili incizijska, a veli¢ina i mjesto tumorske mase su dva najvaznija faktora koja
odlucuju koju vrstu biopsije treba napraviti. Jednom kad se postavi sumnja da se radi o sarkomu
mekog tkiva potrebno je napraviti dodatne pretrage kao §to su: analiza krvi i slikovna
dijagnostika (Bray, 2018.).

Patohistoloskom pretragom biopsata sarkomi se klasificiraju na tumore niskog (l.),
srednjeg (11.) i visokog stupnja (I11.). Kriteriji koji se uzimaju u obzir za stupnjevanje sarkoma
mekog tkiva jesu: diferencijacija tkiva, prisutnost nekroza i mitotski indeks. Jedini kriterij koji
moze posluziti kao pokazatelj bioloSkog ponaSanja tumora, a posljedni¢no tome i za prognozu,
je mitotski indeks. Vecina sarkoma mekog tkiva su prvog ili drugog stupnja (Dennis i sur.,
2011.).

Terapija izbora je kirurska ekscizija za sve sarkome mekog tkiva. Oko vidljive tumorske
mase mora se ukloniti veci rub zdravog tkiva zbog toga $to su ovi tumori lokalno invazivni te

nisu uvijek u potpunosti jasne granice izmedu tumora i zdravog tkiva (Hendrick, 2017.).
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Nepotpune margine povecavaju rizik za pojavu recidiva i skrac¢uju interval bez bolesti. Kirur§ko
uklanjanje tumora je uglavnom kurativno za tumore niskog i srednjeg stupnja. Vrijeme
prezivljavanja za sarkome mekog tkiva visokog stupnja je otprilike godinu dana (Mauldin,
1997.). Ostale metode lijeenja koje se koriste zasebno ili u kombinaciji s kirurS§kom jesu:

radioterapija, kemoterapija i elektrokemoterapija (Torrigiani i sur., 2019).
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4 Zakljucak

Sarkomi mekog tkiva su ¢etvrti najcesce dijagnosticirani tip tumora kod pasa. Ovi tumori
se po fenotipu i histogenezi medusobno razlikuju, ali imaju sli¢no biolos§ko ponasanje. Svi su
lokalno invazivni dok je pojava metastaziranja odredena njihovim histoloskim stupnjem.
Medusobno se tesko razlikuju na temelju uzoraka obojenih hematoksilin eozinom, ali i ne
postoje definirane metode za to¢nu klasifikaciju ovih tumora. Trenutna dijagnostika sarkoma
mekog tkiva ne zadovoljava u potpunosti te se dosta toga moze unaprijediti u buduénosti.
Kirurska ekscizija tumora s $irokim nezahva¢enim marginama, u pravilu rezultiraju izostankom
pojave recidiva. Recidiviranje se povecava sa histoloskim stupnjem, a metastaze su
neuobicajene za tumore stupnja L. i 1l., a vjerojatnije za tumore Ill. stupnja. Treéina pasa koji

boluju od nekog sarkoma mekog tkiva ugine od uzroka povezanog s tumorom.

Vrlo malo veterinarskih studija je istrazivalo u¢inke kemoterapije u lijeCenju sarkoma
mekih tkiva, a $to bi se svakako trebalo dodatno prouditi u svrhu dobivanja novih metoda
lijecenja. Takoder, jo§ uvijek nije dovoljno istrazena korisnost molekularne citogenetike u
dijagnostici i prognostici. Nekoliko studija proucavalo je povezanost histoloskog tipa kao
potencijalnog prognostickog faktora, ali i dalje nisu potvrdene metode potrebne za mjerenje
detaljnih razlika u progresiji bolesti medu pojedinim tipovima sarkoma mekog tkiva.
Potencijalno stupnjevanje svakog pojedinog sarkoma omoguéilo bi postavljanje to¢nije
prognoze, a time i pospjesilo samo lijeCenje. Dodatnim ulaganjima u istrazivanje 0 etiologiji i
patogenezi predmetnih tumora steci ¢e se nove spoznaje i prilike za razvoj i napredak u ovom

podrudju.
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6 Sazetak

Sarkomi mekog tkiva predstavljaju Siroku skupinu malignih tumora koji nastaju iz
vezivnog tkiva. Tumori ukljuceni u ovu skupinu jesu: fibrosarkom, tumori ovojnice perifernih
zivaca, liposarkom, miksosarkom, tumori vaskularnog zida, pleomorfni sarkom i mezenhimom.
Unatoc tome $to ih Cine stanice razli¢ita podrijetla, svrstani su u istu skupinu jer se ponasaju na
vrlo sli¢an nacin u pogledu rasta, Sirenja i odgovora na lijecenje. Ovi se tumori obi¢no javljaju
kao solitarne tvorbe u kozi i potkozju. Tvorbe mogu biti mekane ili tvrde konzistencije, a
ve¢inom su spororastuc¢e. Tumori su lokalno invazivni, ali rijetko kad metastaziraju, osim ako
su visokog stupnja. Metode dijagnostike koje se koriste za njihovu identifikaciju jesu: FNA,
biopsija i1 imunohistokemijska pretraga. FNA i histopatoloska pretraga se medusobno

upotpunjuju u dijagnostici ovih tumora.

Patohistoloskom pretragom biopsata odreduje se stupanj tumora. Stupnju | pripadaju one
neoplazije ¢ije su stanice dobro diferencirane. Stupnju II one koje su umjereno diferencirane, a
stupnju Il neoplazije koje su slabo diferencirane. Stupnjevi tumora mogu predvidjeti
vjerojatnost metastaziranja i u konacnici odrediti prognozu. Krvne pretrage, rendgen prsnog
kosa i ponekad ultrazvuk abdomena su indicirani kako bi se utvrdili drugi problemi povezani s
tumorom. Detaljnija dijagnosticka snimanja, kao §to su MR ili CT, mogu biti od velike pomo¢i
za planiranje kirurS§kog uklanjanja. EKscizija sa Sirokim marginama je prvi izbor u lijecenju
sarkoma mekih tkiva. Siroke margine obi¢no znaée uklanjanje najmanje 3 cm normalnog tkiva
koje okruzuje tumor u svim smjerovima, a one su preporucene jer sarkomi mekog tkiva ¢esto

infiltriraju u okolno tkivo. Provodenjem Sirokih margina sprjec¢ava se nastanak recidiva.

Kljuéne rijeci: neoplazija, pas, morfologija, dijagnostika, lijeCenje
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7 Summary

Canine soft tissue sarcomas

Soft tissue sarcomas are a broad group of malignant tumors that arise from connective
tissue. Tumors included in this group are fibrosarcoma, peripheral nerve sheath tumors,
liposarcoma, myxosarcoma, vascular wall tumors, pleomorphic sarcoma and mesenchymoma.
Despite being derived from cells of different origins, they are classified in the same group
because they behave in a very similar way in terms of growth, proliferation, and response to
treatment. These tumors usually occur as solitary formations in the skin and subcutaneous
tissue. Formations can be soft or hard in consistency, and are mostly slow-growing. Tumors are
locally invasive but rarely metastasize unless of a high degree. Diagnostic methods used for
their identification are FNA, biopsy and immunohistochemical examination. FNA and

histopathological examination complement each other in the diagnosis of these tumors.

Pathohistological examination of the biopsy determines the degree of the tumor. Grade
| includes those neoplasms whose cells are well differentiated. Grade Il those that are
moderately differentiated, and grade I11 neoplasms that are poorly differentiated. Tumor grades
can predict the likelihood of metastasis and ultimately determine prognosis. Blood tests, chest
x-rays, and sometimes abdominal ultrasounds are indicated to determine other tumor-related
problems. More detailed diagnostic imaging, such as MR or CT, can be of great help in planning
surgical removal. Excision with wide margins is the first choice in the treatment of soft tissue
sarcoma. Wide margins usually mean removal of at least 3 cm of normal tissue surrounding the
tumor in all directions, and these are recommended because soft tissue sarcomas often infiltrate

surrounding tissue. Conducting wide margins prevents recurrence.

Key words: neoplasia, dog, morphology, diagnostics, treatment
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