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Souhrn:
Hnizdo J., Hes O.: Oronasalni fibrom u varana skvrnitého
(Varanus salvator)

Pfispévek popisuje pfipad chronické dysfagie u varana
skvrnitého (Varanus salvator). Klinickym vySetfenim byl prokédzan
novotvar v dutiné ustni, jehoz baze se nachazela v dutiné nosni,
kterou zcela vyplfioval. Tento nélez byl potvrzen rentgenologicky.
Ostatni klinicka vySetfeni byla bez patologického nalezu. Po
resekci tumoru dutinou Ustni a pomoci dorzalni rhinotomie byl
bioptat podroben dukladnému histologickému vySetreni. Pfi Van
Giesonové reakci se barvila tkan ¢ervené, immunohistochemické
barveni pouzitim protilatky proti S-100 proteinu bylo negativni.
Jednalo se o benigni fibrom. N&sledné jsou diskutovany
diferencialni diagnézy a porovnani s dokumentovanymi
kasuistikami, stejné jako moznosti a prognéza chirurgické a
konzervativni terapie.

Obr. 1 - Klinicky ndlez novotvaru v DU

Summary:
Hnizdo J., Hes O.: Oronasal fibroma in a Water Monitor (Varanus salvator)

The article describes a case of chronic dysphagia in a Water Monitor (Varanus salvator). The
clinical examination demonstrated a large neoplasia originating from nasal cavity, which was
completely obstructed by the tumor, reaching through the left palatin fenestrum into the mouth cavity.
This finding was confirmed radiologicaly. Further clinical examination was without any relevant
findings. Following surgical resection of the tumor mass through the open mouth, a dorsal rhinotomy
was performed to reach the base of the tumor. Through this approach, a complete resection of the
tumor was achieved. The mass was examined histologically with routine HE staining. With Van Gieson
staining the tissue was coloured red. The immunohistochemical staining with antibodies against S -
100 protein was negative. The definitive diagnosis was a benign fibroma. Possible differential
diagnoses are discussed as well as other documented case reports (concerning different types of
fibrous tumors in reptilia). Possibilities of surgical and conservative treatment are mentioned as well as
their prognosis.

V unoru 2002 byl na naSem pracovisti vySetfen cca 6 let stary varan skvrnity (Varanus salvator
/LAURENT]/), samice, evropsky odchov, 162 cm CDT. Zvife bylo chovano pét let solitarné ve velké
chovatelské stanici. Mikroklimatické podminky v chovu byly optimalni. Pfed deseti tydny byl poprvé
pozorovan snizeny zajem o bézné nabizenou potravu (mysi, kufata, potkani - zivi i Cerstvé zabiti).
Poslednich 30 dni jeStér zcela odmital pfijem potravy. Dle idaji majitele se samice o nabizenou kofist
zajimala, nepokousela se ji ovsem uchopit. Varan byl v poslednich dnech oslabeny a mirné apaticky,
obc¢as byla pozorovana salivace. VymésSovani nebylo v této dobé zjisténo. Pfed nastupem obtizi mél



trus fyziologickou konzistenci, k defekaci dochazelo zpravidla ve vodni nadrzi, tudiz nelze posoudit
vyluéovani moci.

Obr. 2—- RTG DV projekce Obr. 3 - RTG ,,open mouth* projekce

Klinické vysetieni:

Varan pozorné& vnimal své okoli, vyZivny stav byl dobry. Pohyb a postoj byl fyziologicky, pfi
manipulaci se jestér vehementné branil. Kiize byla bez patologického nalezu, stejné jako sliznice
spojivek a kloaky. Vzhledem k agresivité pacienta nebylo mozné fadné vysetffit sliznice dutiny ustni
bez sedace.

Respirace byla klidna, bez patologického nélezu, palpace dutiny télni a adspekce kloaky rovnéz b.
p. n. OCi a nozdry byly Cisté bez vytoku &i nalepu. Palpace Celisti nevykazovala odchylky od normy,
hlava byla symetricka. DalSi klinické vySetfeni bylo provedeno v sedaci tiletaminem/zolazepamem
(Telazol 1.5 mg/kg i.m.) a butorphanolem (Torbugesic 0.5 mg/kg i.m). Pfi vySetfeni dutiny ustni byl
prokazan v oblasti levého fenestra tvrdého patra 29 mm x 30 mm x 33 mm velky tvrdy novotvar, jehoz
baze zasahovala hluboko do levé nosni dutiny (obr. 1). Sliznice byly bledé rizové, hladké, bez
erozivnich zmén.

Diferencialni diagnoza:

Dle klinického vySetfeni je nutné brat v uvahu neoplazie, abscesy (kousnuti, cizi téleso atd.),
zanétlivé procesy jakymi jsou napfiklad reaktivni granulomy & mycetomy, dale je nutné zvazit
diagnoézu fibrozni dysplazie.

RTG vysetieni:

Pfi rentgenologickém vySetfeni hlavy byla nalezena pfedevsim v dorzoventralni projekci dobfe
ohrani¢enou, radiodenzni konsolidaci v levé dutiné nosni (obr. 2). Tato masa byla pfedevsim v
projekci s otevienou tlamou (takzvané "open mouth" projekci) dobre viditelna (obr. 3). Nebylo mozné
prokazat periostalni reakci. Doplriujici sonografické vySetfeni coelomu neprokazalo zadné patologické
nalezy.

VysSetieni krve:

Hematologické vysSetreni: leukocyty 11.5 x 109/1, erytrocyty 0.97 x 10 12/, hematokrit 0.30 I/I.
Diferencialni rozpocet leukocytl: lymfocyty 27.9%, monocyty 18.6%, heterofilni garnulocyty 52.1%,
eosinofilni granulocyty 0.7%, basofilni granulocyty 0.7%, azurofilni granulocyty 0% (barveni dle
Pappenheima, May-Griinwald, Giemsa- Romanowsky). Nebyli prokazani krevni paraziti. Kromé toho
byly stanoveny nékteré krevni biochemické parametry: Kyselina mo¢ova 357 mol/l, draslik 5.53
mmol/l, ALP 54.5 U/l, ALT 8.25 UI/l, glukoza 11.5 mmol/I (uréeno analytickym pfistrojem Reflotron).

Terapie:

Jelikoz se varan jiz nachazel v sedaci bylo po ukonceni klinického vysetfeni provedeno
prohloubeni anestezie pomoci ketaminu (Ketaset , 30 mg/kg i.m.) a bylo pfistoupeno k chirurgickému
odstranéni novotvaru. Dutinou Ustni nebylo mozné resekovat cely utvar, nebot baze zasahovala
hluboko do dutiny nosni a zcela ji vyplhovala (obr. 4). Z tohoto ddvodu byl po rutinni pfipravé



operacéniho pole zvolen pfistup dorzalni rhinotomii, vedeny cca 40 mm dlouhou longitudinalni incizi,
pfimo kaudalné od levého nosniho otvoru az k rostralnimu okraji os nasale. Pahyl novotvaru byl
preparovan az na kosténny podklad a tkan byla co nerozsahleji resekovana. Rana byla vyplachnuta
fyziologickym roztokem, dikladné elektrokauterizovana a byla provedena hemostaze pomoci
Zelatinové houbitky s hemostyptikem (Gelaspon Schwamm), doplnéna chemickou kauterizaci jodovou
tinktdrou. Rhinotomie byla uzavfena v jedné
vrstvé evertujicimi jednotlivymi stehy
nevstfebatelnym monofilnim materialem
(polyamid, Ethilon 3- 0 USP) (obr. 5). Pfimo
post operationem bylo aplikovano po 20 ml
fyziologického roztoku a 5% roztoku glukozy
s.c..Vzhledem k tomu, Ze vznikla pomérné
velka rana, byla nasledujicich 8 dni
profylakticky podavana Sirokospektralni
antibiotika (enrofloxacin, Baytril , 5mg/kg s.c.q
24h). Kromé toho bylo jednorazové aplikovano
250 mg acidum ascorbicum i.m a 0.5 ml
Vitaminu B- komplex i.m.. Dal&i lokalni
oSetfeni rany béhem nasledujicich dnd nebylo
kvUli agresivité pacienta mozné.

Obr. 4 — Nalez primo po resekci

Kontrolni vySetieni
Po zakroku byl jeStér bez vyznamnych klinickych abnormalit , ob&as vykazoval pfechodnou
unilateralni epistaxi. Deset dni post operationem poprvé pfijimal dobrovolné potravu.

Resektat a histologicka diagnoéza:

Resekovany ovalny novotvar byl v fezu homogenni, bélozluty, tvrdy (konzistence odpovidajici
syrovému bramboru), protkany ojedinélymi drobnymi cévami. K histologickému vysSetfeni byla zaslana
cela ¢astka rozmért 29mm x 30mm x 33mm.

Histologicky byl diagnostikovan fibrom.

Material a metody:

Material byl fixovan v 10% formaldehydu.
Bloc¢ky byly zality do parafinu a barveny rutinni
hematoxilinovou-eosinovou technikou. Dale
byly tkafiové Fezy barveny dle Van Giesona.
Imunohistochemické barveni bylo provadéno
na parafinovych fezech s pouzitim protilatky
proti S-100 proteinu (1:2500, polyklonal,
DAKO, Carpinteria, CA). Ultrastrukturalni
vySetfeni bylo provedeno na tkani dofixované
v 4% paraformaldehydu. Blo¢ky byly
kontrastovany v 1% kyseliné osmicelé a zality
do epoxidové pryskyfice (Durcupan-Epon).
Rezy silné 1 m byly barveny uranyl acetatem
a citratem olovnatym.
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Obr. 5 — Pacient po rinotomii

Histologicky nalez:

Histologicky Slo o dobfe ohrani¢eny tumor tvofeny zvinénymi fibroznimi vlakny. Mezi snopci vaziva
jsou patrné necetné kapilary. Mitoticka aktivita byla nulova. Nadorova tkan byla kryta intaktni, pouze
loZiskové exulcerovanou sliznici (obr. 6). Fibrézni vlidkna byla zbarvena Cervené pfi Van Giesonové
reakci (obr. 7). Negativni reakce byla zaznamenana pfi barveni protilatkou proti S-100 proteinu.
Ultrastrukturalné byly zachyceny ojedinélé fibroblasty a vlakna kolagenu.



Status praesens:

Pacient je deset mésicl po zakroku bez patologického nalezu,pfijima svou béznou stravu. Je
zaznamenan pokles leukocytl na 5.3 x 109/ I. Pocet erytrocyta 0.85 x 1012/I. Dutina nosni je
prlichodna, bez naznaku formace recidiv.

= Diskuse:

Nadorova onemocnéni u plazl jsou v poslednich letech
popisovana stéle ¢astéji. Incidence je u nich ovdem v porovnani
se savci vyrazné nizsi. Systematické zpracovani prevalence a
incidence jednotlivych nadorovych onemocnéni u plazl zatim
neni k dispozici, v literatufe se setkavame pouze s jednotlivymi
| kazuistikami. Hadi jsou pfitom zfejmé postizeni Castéji nez
| jestéri a zelvy.

Novotvary oronasalni oblasti nejsou u plazu pfilis ¢asté. V
predlozeném pfipadé zpusobil novotvar mechanickou obstrukci
: 3 "1 levé nosni dutiny. Lze vychazet z toho, Ze teprve proristanim
< i AU \' nadoru patrem do dutiny Ustni doSlo ke klinické manifestaci ve
§ L5 ., formé dysfagie a salivace.

V diferenciélni diagnéze je nutné zvazit v prvni fadé
nadorové afekce.

Zobrazovaci technologie umozfiuji uréeni rozsahu a charakteru
(invazivni versus neinvazivni rlist) Iéze a pfipadnou detekci
metastaz. VySetfeni pocitacovou, i magnetickou resonanéni
tomografii je pfinosné, neni ale v tomto pfipadé k dispozici.

Stanovené biochemické parametry jsou bez relevantniho nalezu. Specifické referenéni hodnoty pro
varany- pokud je autorlim znamo- ovSem dosud neexistuji. S ohledem na fylogeneticky statut a
metabolizmus varan(, se spi$e orientujeme podle hodnot stanovenych pro nékteré hroznySovce
(Booidea) nez dle hodnot uréenych pro Zelvy €i leguany. Pokud vychazime z ojedinéle
dokumentovanych fyziologickych hematologickych parametr(,
nachazime v pfedlozeném pfipadé monocytozu a stfedné
rozvinutou relativni heterofilii. Je ovSem nezbytné zohlednit
druhové specifické variace, metodiky laboratofi a rizné zplsoby
cytologickeé interpretace jednotlivych autord. Vysledky
hematologického vy$etfeni je proto nutné posuzovat velmi
opatrné, hodnoty jsou i zde pouze orientaéni.

K stanoveni definitivni diagnoézy je nezbytné histologické
vySetfeni tumordzni masy, zvlasté z hlediska stanoveni
objektivni prognézy pro pacienta.

V histopatologické diferencialni diagnostice je nutné odlisit
zejména neurinom a neurofibrom. Neurinom (Peripheral Nerve
Sheath Tumor (PNST), dfive rozliSovan jako schwannom,
neurilemom) je opouzdfeny benigni tumor tvofeny vietenitymi
burikami uspofadanymi bud palisadové nebo organoidné. Pro
diagnézu fibromu v naSem pfipadé hovofi relativni hypocelularita
a absence jakékoliv organoidni struktury ¢i palisddovani a dale
Cervena reakce nadorové hmoty pfi barveni Van Giesonem.
Ultrastrukturalni vySetfeni ukazuje na pfitomnost fibroblast( a
kolagennich vldken. Zadné struktury odpovidajici axontim &i vyb&zkam lamina basalis nebyly
zaznamenany. Dale Ize vyuzit proti diagnéze nadorové tkané neuronalniho pavodu negativni vysledek
reakce s S-100 proteinem, ktery obvykle reaguje u plaz(i v nervové tkani pozitivné. Z viastni
sku$enosti je nam vS8ak znamo, Ze u nékterych plazd (napf. leguani rodu Oplurus) S-100 nereaguje
ani s normaini nervovou tkani.

Velmi podobna kriteria Ize vyuzit k odliS§eni neurofibromu, ktery je tvofen proliferaci axon,
schwannovych buriek, fibroblastt a nékdy perineuralnich bunék (11).

Kozni fibrom je popsan u kajmanky Macroclemys temminckii (1). V recentni literatufe byvaiji u plazd
Castéji diagnostikovany fibrosarkomy a to pfevazné u hadud.(1, 4,12 ) Podobné jako u ¢asti
fibrosarkomt psa a kocky (13, 14) (a oproti pfipaddm fibrosarkomu v humanni mediciné (11) ) jde
zjevné o high-grade tumory s vysokou mitotickou aktivitou.U jeStérd byl popsan fibrosarkom u agamy
Physignatus sp., v podkozi u baziliSka (Basiliscus plumifrons) a na vnitfnich organech u varana (V.

Obr. 6 — Histologicky nalez — fibrom tvo-
feny hypoceluldrni thdni, kterd je kryta
prevdiné mucinoznim epitelem; hemato-
xylin-eosin

Obr. 7 — Pozitivni (¢ervend) reakce pri
barveni dle Van Giesona



salvator) a jestérky (Lacerta lepida). Je dokumentovan pfipad krajty (Chondrpython viridis) u které byl
fibrosarkom nalezen v asociaci s pankreatickym cystadenokarcinomem. Zminiovany jsou rovnéz
fibropapilomy napfiklad u agamy Hydrosaurus postulatus, leguana Iguana iguana a klapavky
Sternotherus odoratus (2, 4). Seznam téchto kazuistik neustale nartsta. V nami popisovaném pfipadé
Slo o tumor dobfe diferencovany, hypocelularni, bez polymorfnich buriek a bez mitotické aktivity, ¢imz
se jednoznacné lisi od fibrosarkomu. Také jde o tumor liSici se jednoznaéné od fibropapilom
popisovanych u karet Chelonia mydas, kde jde o primarné kozni tumor velmi pravdépodobné virové
etiologie. Jako nejpravdépodobnéjsi agens se oznaluje herpesvirus (15, 16). Zde byly téZ prokazany
fibromy plicni tkané.

V oronasalni oblasti jsou u jestér dale popisovany dlazdicobuneéné karcinomy a adenokarcinomy.
S pohledu histopatologického jde o velmi odlisné, vysoce celularni nadory, tvofené epitelovou tkani.
Zcela okrajové je nutné vyloucit sarkomatoidni diferenciaci karcinoma, ktera by mohla vzdalené
pfipominat nami popisovany fibrom. Jde vSak o natolik polymorfni, mitoticky aktivni nadory, u kterych
navic vétSinou Ize prokazat epitelovou komponentu, Ze zaména s fiboromem neni mozna. Dale byly
popsany rhabdomyosarkomy a osteosarkomy, coz jsou maligni tumory vychazejici z pfi¢éné pruhované
svaloviny, respektive z osteoidu. Proti t€mto diagnézam hovofi v nasem pfipadé hypocelularita,
absence mitéz a maligniho osteoidu. Rovnéz byl v dutiné ustni popsan maligni lymfom (1) coz je
histologicky natolik odlisny nador, Ze z hlediska morfologického nepfichazi v diferencialni diagnostice
vubec v uvahu.

Vzhledem k lokalizaci popisované léze je nutné vyloucit takzvanou fibrézni dysplazii, ktera se u
jestéru ojedinéle vyskytuje hlavné v oblasti mandibuly. Toto onemocnéni je nejéastéji pozorovano u
leguan(i zelenych. Klinicky obraz muze byt velmi podobny zde popsané neoplazii, histologicky vSak
jde o zcela odliSny proces, takze zaména neni mozna. V patologické tkani téchto ttvart Ize prokazat
vedle fibrotické tkané drobné ostrivky novotvorené kostni tkané. Kromé toho nachazime vyraznou
osteoklastickou aktivitu a vysoky mitoticky index fibroblastl . Ob¢as je tento novotvar oznacovan jako
osifikujici fibrom. Na rozdil od humanni mediciny, zde neexistuje jasné odliSeni obou pojmu (1, 4, 11).
V nami popisovaném pfipadé nebyly zachyceny zadné osteoklasty, osteoid &i novotvorena kostni
hmota. Navic byla mitoticka aktivita v podstaté nulova. Granulani tkan, absces ¢i mycetom je nutné
zvazovat pouze v klinické diferencialni diagndze. Z hlediska histopatologického tyto jednotky pfesahuji
ramec diferencialnédiagnostickych rozvah.

Fibromy jsou benigni mesenchymalni nadory, vétdinou neznamé etiologie. Jejich klinicky vyznam
zpociva v prvni fadé v mechanickém ovlivnéni danného organu. V zavislosti na lokalizaci tumoru
muZze dojit k superficialni ulceraci, spojenou se sekundarni bakterialni infekci.

Podobny pfipad, jako v pfedloZené kazuistice publikoval Idowu et al (1975). Autofi popisuji
recidivujici fibrom v dutiné Ustni u krajty Python molorus ssp. Oproti naSemu pfipadu byly
zaznamenany malo ¢etné dvojjaderné "syncitialni" buriky a ojedinélé mitdézy. Otazkou zUstava, zda Slo
skutecné o fibrom sensu stricto, &i o jinou podobnou afekci. Tumor recidivoval po roce od prvni
resekce, v nasledujicim roce byla provedena resekce druha. DalSi pribéh onemocnéni byl
nekomplikovany (17).

Ojedinéle nachazime zpravy o konzervativnim terapeutickém postupu u inoperabilnich koznich
fibroma plazh. U Zelvy sloni byl, po parcialni resekci infiltrujiciho fibromu, uspésné aplikovan preparat
na lé¢bu bradavic(verruca vulgaris) (smés fluorouracilu, kyseliny salicylové a dimethylsulfoxidu
(Verrumal )).(18) Tento preparat je ovSem urCen pouze k zevnimu pouZiti.

Fibromy plazd maji zfejmé tendenci k recidivam. Z toho divodu by méla byt provedena vzdy co
nejradikalné;jSi resekce. Presto se mohou fibromy, i nékolik let po chirurgickém odstranéni, znovu
objevit. Je pravdépodobné, Ze stejné jako v humanni mediciné dojde po zhodnoceni velkého souboru
dat k rozdéleni sbérné jednotky fibromu na fadu mensich nadorovych etiologickych jednotek, ¢imz
bude mozné presnéji odhadnout biologické chovani dané afekce. Pfi histologickém posuzovani je v
soucasné dobé nutné vyjadfrit se k chirurgickym okrajum afekce, aby bylo mozné provést eventualni
reexcizi spornych mist.

Podékovani: 3
Autofi dékuji MVDr. FrantiSku Cadovy, Analytické laboratofe Plzefi s.r.o. za kritické a pfinosné
pfipominky k textu.
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