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Primarni srdecni nadory jsou velmi vzacna onemocnéni, nejcastéjsi primarni srdecni malignitou je angiosar-
kom. Navzdory ¢etnym pokroklm v diagnostice i Ié¢bé je prognéza primarniho srdecniho angiosarkomu
stale nepfizniva. Pro preziti pacientd je klicova predevsim vcasna diagndza. Multimodalni zobrazeni pfispiva
k rychlé diferenciélni diagnostice nitrosrdecnich Gtvard. Pfedlozeny ¢lanek prezentuje fatalni ptipad srdecni-
ho angiosarkomu u mladého muze se zvlastnim dtirazem na zobrazovaci metody — kromé echokardiografie
jsou pouzity také magneticka rezonance (MR) a pozitronova emisni tomografie v kombinaci s vypocetni
tomografii (PET/CT). Literarni prehled popisuje klinické charakteristiky srde¢nich angiosarkomu a také dia-
gnostické a terapeutické moznosti.

© 2016 Published by Elsevier Sp. z 0.0. on behalf of the Czech Society of Cardiology.

ABSTRACT

Primary cardiac tumors are very rare diseases, wherein the most frequent primary malignant cardiac tumor
is angiosarcoma. Despite the advances in diagnostics and therapy, prognosis of primary cardiac angiosar-
coma is still poor. Timely diagnosis is a key requirement for the patients’ survival. Multimodality imaging
could contribute to brief differential diagnosis of cardiac masses. Our paper presents a fatal case of cardiac
angiosarcoma in a young man with special focus to multimodality imaging possibilities, including, next to
echocardiography, also MRI and PET-CT. Review of literature describes a clinical characteristics of the cardiac
angiosarcoma and also diagnostics and therapeutics modalities.
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Priméarni angiosarkom srdce v multimodalnim zobrazeni

Uvod

Primarni nadory srdce jsou velmi vzacnd onemocnéni,
v autoptickych studiich je uvadéna jejich incidence 0,0001-
0,030 % [1,2]. Mnohem castéjsi je sekundarni nadorové
postizeni srdce v dasledku metastatického rozsevu jinych
tumord. Pfitomnost srde¢nich metastaz byva zjisténa pfi
pitvach az u 10 % pacient s nddorovym onemocnénim.
Z primarnich tumord srdce je pouze 25 % maligniho cha-
rakteru [3]. Nejcastéjsim benignim srde¢nim tumorem je
myxom, nejcastéjsim malignim tumorem pak rtizné druhy
sarkomU, z nichZ nejhojnéji je zastoupen pravé angiosar-
kom. Pacienti s angiosarkomy maji i v soucasnosti velmi
nepfiznivou prognézu s pramérnym prezitim jen v fadu
mésicl. Prognéza je zavisla predevsim na rozsahu nado-
rového postizeni a moznostech chirurgické excize. Pozdni
diagnoéza je bohuzel castd, protoze casné priznaky pfi-
tomnosti nadoru chybéji nebo jsou nespecifické [3,4].

Kasuistika

Sestatficetilety muz byl opakované ambulantné vy3etfo-
van pro 3estitydenni anamnézu protrahovanych bolesti
epigastria a pravého hypochondria, nechutenstvi a kasel.
V osobni anamnéze pacienta nebyly vaznéjsi onemoc-
néni ani operace. Rodinna anamnéza byla negativni, co
se ty¢e onemocnéni srdce a vyskytu malignit. Pacient byl
trikrat prelécen antibiotiky pro podezieni na respiracni
infekt, které bylo zalozeno na pfitomnosti kasle, elevaci
C-reaktivniho proteinu (CRP) a nalezu nejasného zasti-
néni na rentgenovém snimku hrudniku. Tato Ié¢ba viak
neméla vliv na potize nemocného. Postupné se objevily
také prekolapsové a kolapsové stavy. Pfi jednom z ambu-
lantnich vySetfeni probéhla synkopa pfi presunu na lazko
s kfecemi a kratkym bezvédomim. Pacient byl neurologic-
ky vysetfen, véetné provedeni vypocetni tomografie (CT)
mozku - oboji bylo s negativnim nalezem. Nasledné byl
pacient pfijat k dosetfeni na interni oddéleni oblastni ne-
mocnice. Byl proveden ultrazvuk bficha s nalezem ztlu-
stélé stény Zlu¢niku hodnocené prvotné jako suspektni
cholecystitida, dale byla pfitomna volna tekutina v du-
tiné bfisni, hepatopatie a hepatomegalie. V laboratofi
byly zvyseny ukazatele zanétu (CRP 99,6 mg/l), dale byla
pfitomna progredujici zvy$ena aktivita jaternich trans-
aminaz (aspartataminotransferaza [AST] 4,42 pkat/l, alanin-
aminotransferdza [ALT] 9,02 pkat/l), mirnd normocytarni
anemie (hemoglobin 116 g/l), byl zvy$en vysoce senzitiv-
ni troponin T (0,074 ng/ml) a byla pfitomna koagulopatie
(mezinarodni normalizovany pomér [INR] 1,87). Na EKG
byly zachyceny repolarizacni zmény anterolateralné. Pfi
echokardiografickém vysetfeni byl popsan nepravidelny
Utvar v pravé sini neobturujici trikuspidalni usti a dale pe-
rikardialni vypotek.

Pacient byl k dalsi diagnostice preloZzen na nase pra-
covisté. Kontrolni echokardiografie (obr. 1) potvrdila
pritomnost lalo¢natého Utvaru v pravé sini velikosti 42 x
37 mm vychazejiciho z laterdIni stény pravé sing, dale byl
pfitomen organizovany fluidoperikard s ¢etnymi hyper-
denznimi okrsky, atributy srdecni tamponady vyjadreny
nebyly. Systolickd i diastolickd funkce levé komory srde¢ni
byla normalni, rovnéz chlopenni aparat byl bez vady. Dale

byla realizovana magnetickd rezonance (MR) srdce (obr.
2) - potvrdila pfitomnost tumordéznich mas vychazejicich
zvolné stény pravé siné (PS) s propagaci do dutiny PS a sté-
ny pravé komory, dale difuzné infiltrativné podél perikar-
du a v oblasti velkych cév. Tumor vykazoval heterogenni
signdl ve viech sekvencich, charakter tkdné byl izosignalni
a hypersignalni v T1 a T2 vazenych obrazech, tento na-
lez byl hodnocen jako okrsky hemoragie a nekréz, syceni
kontrastem bylo rovnéz heterogenni. Bylo doplnéno také
vySetieni pozitronovou emisni tomografii v kombinaci
s vypocetni tomografii (PET/CT) (obr. 3), které prokazalo
hypermetabolismus glukézy (fluorodeoxyglukdzy znace-
né fluorem-18 ['®F-FDG]) v perikardialni dutiné, lymfatic-
ké uzliné horniho mediastina a mnohocetnych loZiscich
v obou plicich, lozisko prominujici do pravé siné bylo bez
zvysené akumulace FDG.

Ze sérovych laboratornich naddorovych markert byl po-
zitivni CA 15-3, CA 125, neuron-specifickd enolaza, pro-
tein S 100, negativni byly CEA, CA 19-9, CA 72-4, CYFRA
21-1, a-fetoprotein, ,-mikroglobulin.

U pacienta byla planovédna kardiochirurgicka revize.
Velmi rychle oviem doslo k progresi klinického stavu s do-
minujicimi pfiznaky pravostranného srdecniho selhani.
Pacient pres veskerou terapii a rychlou diagnostiku umira
za sedm dni od stanoveni diagnézy srde¢niho tumoru na
multiorgdnové selhdni. Z ddvodu rychlé progrese one-
mocnéni nebyla pfed Umrtim stanovena histologicka po-
vaha tumoru, a nemohla tedy byt ani zahajena specificka
onkologicka lécba.

Sekce (obr. 4) prokazala tumor pravé siné s generali-
zaci do plic. Primarni lozisko se nachazelo ve volné sténé
pravé siné. Tumor prorustal myokardem az do perikardi-
alniho vaku, kde dominoval nadlez hematomu a nekrotic-
kych hmot. Histologicky byl tumor identifikovan jako an-
giosarkom (obr. 5). Buriky tumoru byly vysoce pleomorfni
a vykazovaly vysokou mitotickou aktivitu a rozsahlé ob-
lasti nekréz. Imunohistochemicky byly nadorové burky
CD31-, CD34- a fVIll-pozitivni, dale fokalné vimentin-pozi-
tivni, Ki-67-pozitivni variabilné, misty az v 90 %, negativni
byl desmin, sarkomericky aktin, myoD1, calretinin a Me-
lanA — tento histochemicky profil Ize povazovat za vysoce
specificky pro angiosarkom. Byla prokazana generalizace
tumoru do plic, v plicich byla kromé metastaz pfitomna
také vyraznd nddorova angiopatie.

Prehled literatury a diskuse

Angiosarkom je nejcastéjsim histologickym subtypem pri-
marnich malignich tumor( srdce a tvofi 30 % primarnich
srdecnich malignit, pfesto jde o velmi vzdcné onemocné-
ni. Primdrni angiosarkom srdce patfi mezi velmi agresiv-
ni neoplazmata s vysokym potencidlem lokalni rekuren-
ce a vzniku systémovych metastaz. Histologicky se jedna
o tumor z endotelidlnich bunék, které pochazeji z mezen-
chymalni tkané a endotelu subepikardu. Nej¢astéjSim mis-
tem vzniku angiosarkomu je prava srdecni sin, kde byva
nalézan az v 90 % pfipadu. Velmi ¢asté je postizeni okol-
nich struktur, predevsim perikardu, ale také trikuspidalni
chlopné a dutych Zil. Prava siht mGze byt tumorem zcela
vyplnéna, mlze dochazet k obstrukci trikuspidalniho Usti
s naslednymi ptiznaky pravostranného srde¢niho selhani.
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Obr. 1 - Transthorakalni echokardiografie: (A) apikalni ¢tyfdutinova projekce - tumordézni masa v pravé srdecni sini vychazejici z lateralni
stény pravé siné, (B) parasternalni projekce na dlouhou osu - cirkularni perikardialni vypotek

Obr. 2 - Magneticka rezonance srdce zobrazila tumor pravé siné -
ctyrdutinova projekce v T1 vazenych obrazech ,dark blood” turbo
spin echokardiograficky (TSE) obraz (A) a ,balanced steady-state
free precession” zobrazeni (C). V perikardialni dutiné kolem obou
srdecnich komor byla také potvrzena pfitomnost tekutiny a mék-
kych tkani - projekce na kratkou osu v kontrastnich T1 vazenych
«dark blood” TSE obrazech (B) a v kontrastnich T1 vazenych ,dark
blood” TSE obrazech se saturaci tuku (D).

Postizeni perikardu mize vést ke vzniku hemoperikardu
a srdecni tamponddy. Nekrotické postizeni srdecni stény
mUZe vyustit i v rupturu myokardu. Leva sifi nebo srdec-
ni komory jsou primarnim mistem vzniku angiosarkomu
v méné nez 5 % pripadl [5].

Jiz v dobé diagndzy byvaji az u 80 % pacientd pfi-
tomny metastazy [6]. NejcastéjSim cilem metastatického
rozsevu jsou plice, ddle mohou byt metastdzy pfitomny
v jatrech, lymfatickych uzlinach, kostech, nadledvinach,
sleziné a v mozku [7].

Muzi jsou obvykle postizeni castéji nez Zzeny, a to v po-
méru 2-3 : 1 [8]. Nejvyssi prevalence vyskytu je mezi 30.
a 50. rokem zZivota [9,10]. Je znamo nékolik pripadd fami-
lidrniho vyskytu angiosarkomu [11].

laci "®F-FDG v perikardialni dutiné, sténé srdecni siné a ve fokalnich
loziscich v plicich. Lozisko prolabujici do pravé siné nevykazovalo
zvysenou akumulaci ¥F-FDG - diivodem byla rozsahla nekrdza, jak
bylo pozdéji potvrzeno pfi sekci.

T ¥ 2 ! ‘ v
Obr. 4 - Sekce potvrdila tumor prolabujici do levé siné (A), v peri-
kardialni dutiné byla nalezena spongioformni prokrvacena tkan (B).

Pocatecni klinické projevy angiosarkomu jsou obvyk-
le zna¢né nespecifické, coz zasadni mérou znemoznuje
moznost Casného stanoveni diagnézy. Kardialné speci-
fické projevy se objevuji az v pozdéjsich stadiich choro-
by. NejcastéjsSim priznakem je obvykle dusnost, dale az
u poloviny pacientd muze byt pfitomna bolest na hrudi
[7]1. Mezi dalsi priznaky patfi Ubytek hmotnosti, tnava,
slabost, nevolnost a nechutenstvi, dale srdecni arytmie
(atrioventrikuldrni blokady, supraventrikularni arytmie),
projevy srde¢niho selhani, pfiznaky v dusledku perifer-
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Obr. 5 - Histologicka ana-
lyza potvrdila tumor jako
angiosarkom. V barveni
hematoxylinem-eosinem
vykazoval tumor pleomorf-
ni, prevazné vietenovité
burniky s vysokou mitotic-
kou aktivitou a vyraznymi
okrsky nekrézy (A). V imu-
nohistochemickém hodno-
ceni byla zaznamenana po-
zitivita CD34 (B).

nich embolizaci nddorovych hmot ¢i trombd a projevy
vzdalenych metastaz.

Progndza pacientl je nepfiznivd, a to i ve srovnani
s ostatnimi primarnimi srde¢nimi malignitami. Progné-
za zAavisi na rozsahu onemocnéni, pfitomnosti metastaz,
anatomické lokalizaci (a s tim souvisejicim ovlivnénim he-
modynamickych poméra) a predevsim na moznosti kom-
pletni chirurgické extrakce. V literature je uvddéno prezi-
ti v fadu tydna az nékolika mésicl. Prace Pigotta a spol.
z roku 2008 uvadi priimérné preziti 9-12 mésict u paci-
entd, u nichZz neni mozné provedeni chirurgické resekce
[12]. Nejdelsi doba preziti pacienta s angiosarkomem pu-
blikovana v dostupné literature byla 81 mésicti [10].

Klinicky pripad pacienta uvedeného v nasi kasuistice
Ize hodnotit jako zcela typicky. Pacient byl muz ve véku,
jenz odpovida nejcastéjsimu vyskytu angiosarkomu. Rov-
néz lokalizace tumoru byla zcela typicka. Prvni pfiznaky
onemocnéni byly kardidlné nespecifické, rentgenovy sni-
mek hrudniku pofizeny v ¢asné fazi onemocnéni odpo-
vidal pravdépodobné jiz metastatickému rozsevu one-
mocnéni. Probéhlé kolapsové a prekolapsové stavy byly
zfejmé dusledkem prechodné dynamické obstrukce triku-
spidalniho usti tumorem.

V diagnostice se kromé vseobecnych postupd, jako je
anamnéza, fyzikalni vysetfeni a EKG, uplatriuji predevsim
zobrazovaci metody — echokardiografie, CT a MR. Pro de-
finitivni urceni typu srde¢niho nadoru a presné naplano-
vani terapie je nezbytna histologicka verifikace.

Echokardiografie je obvykle prvni pouzZitou zobrazo-
vaci metodou. Transthorakalni echokardiografie ma po-
mérné vysokou senzitivitu v diagnostice nitrosrde¢nich
patologickych utvar(, rovnéz Ize posoudit hemodynamic-
ké dasledky (srde¢ni tamponadu, obstrukci v jednotlivych
srde¢nich oddilech). K rozliseni jednotlivych typd nitrosr-
decnich patologii v3ak pfispiva jen dosti nepfesné, posou-
zeni je mozné jen podle morfologie a lokalizace daného
Utvaru. Transezofagealni echokardiografie muze pfinést
lepsi zobrazeni a posouzeni vztahu k okolnim strukturam.

Dalsi moZnou zobrazovaci metodou je magneticka re-
zonance, jeji nespornou vyhodou je moznost presnéjsiho
posouzeni charakteristiky mékkych tkani, vaskularizace

nitrosrde¢nich tumord a daldich Utvard a také moznost
posouzeni okoli Utvard. Pomoci magnetické rezonance je
mozno presnéji odhadnout typ nadoru a odlisit také pseu-
dotumory (napt. tromby, vegetace apod.) Diagnostika se
kromé lokalizace Utvaru opirad predevsim o posouzeni T1
a T2 vazenych obrazd bez potlaceni a s potlacenim signéa-
lu tuku a také o hodnoceni syceni po podani gadoliniové
kontrastni latky. Pro angiosarkom je charakteristickd pre-
vazné heterogenni intenzita signalu, obvykle izosignalni
s hypersignalnimi okrsky v T1 a T2 vazenych obrazech,
predevsim v dasledku pfitomnosti oblasti nekrézy a he-
moragii a v dasledku zvysené intenzity nékterych krev-
nich produktd v T1 vazenych obrazech. Dale mohou byt
pritomny tubuldrni struktury odpovidajici krevnim cévam.
Odliseni tumoru od trombu je mozné pomoci kontrastu.
Srdec¢ni tumory se diky zvySené vaskularizaci syti dobre
kontrastem, na rozdil od trombd. V diagnostice srdecnich
tumord je magnetickd rezonance srdce povazovana za
vice specifickou a senzitivni metodu nez CT [13].

Nejvhodnéjsi zobrazovaci metodou pro posouzeni ma-
ligniho potencialu tumord i diagnostiku vzdalenych me-
tastaz je pouziti '®F-FDG PET/CT. Pro vétsinu tumord plati
pozitivni korelace mezi akumulaci '®F-FDG a stupném ma-
lignity, nicméné vysoké vychytavani ®F-FDG v myokardu
nemusi nutné malignité odpovidat. Uroveri a rozsah ak-
tivity '®F-FDG v myokardu muze byt heterogenni a varia-
bilni, zvysena fokalni aktivita '®F-FDG v myokardu muze
byt zpUsobena myokardialni ischemii, ischemickou choro-
bou srde¢ni apod. [14]. Rovnéz respiracni pohyby mohou
vést k nehomogenité ve vychytavani ®F-FDG v myokardu
- zvydeni v laterdlnich a anteriornich oblastech a snize-
ni v oblasti septa [14,15]. Standardizovana hodnota uti-
lizace (SUV) je semikvantitativnim ukazatelem utilizace
"8F-FDG (i jinych radiofarmak), jedna se o pomér mezi
lokalni objemovou aktivitou radiofarmaka a priimérnou
objemovou aktivitou radiofarmaka v téle. Hodnoty SUV
nad 1 odpovidaji zvy$ené akumulaci radiofarmaka v tka-
nich. Pro stanoveni rozhodovaci meze SUV mezi benignim
a malignim procesem je nutné provedeni podrobnych
studii, a to na konkrétnim pracovisti, aby bylo mozno zo-
hlednit vliv vSech faktora [16]. Ve studii Rahbara a spol.
provedené na 24 pacientech se srdec¢nimi tumory, mezi
nimiz bylo i Sest pacientl s angiosarkomy, byla stanovena
hrani¢ni hodnota SUV max. 3,5, kterd se 100% senzitivi-
tou a 86% specificitou (pfesnost 96 %) diagnostikovala
maligni tumor [17].

V nami uvedené kasuistice byla jako ve vétsiné jinych
pripadl prvni pouzitou zobrazovaci metodou srdce echo-
kardiografie. Lokalizace patologického uUtvaru v pravé
srdec¢ni sini a pritomnost perikardidlniho vypotku vzbu-
zovala vysoké podezreni na maligni etiologii. Pro benigni
srde¢ni tumory je typickd lokalizace v levostrannych sr-
decnich oddilech, maligni tumory mohou byt pfitomny
v pravostrannych i levostrannych srde¢nich oddilech prak-
ticky rovnomérné. Provedeni magnetické rezonance ved-
lo podle tkarfové charakteristiky tumoru k Uvaze o sarko-
mu, dale byl v diferencialni diagnostice zvazovan lymfom.
Vysetfeni PET-CT potvrzovalo tvahu o maligni povaze na-
doru kvuli vysoké utilizaci '®F-FDG. Prekvapenim vsak byla
absence akumulace '®F-FDG v Utvaru v dutiné pravé siné,
jeho pficinou byla zfejmé rozsdhla nekréza, jak prokazala
sekce.
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Optimalni metodou pro ziskani vzorku tumoru k his-
tologické verifikaci je odbér béhem kardiochirurgického
vykonu. Dal3i mozZnosti odbéru histologickych vzorku
jsou spojeny s mnohem mensi vytéznosti. Cytologie pe-
rikardidlniho punktatu by neméla byt vyuzivana, protoze
i pfi rozsdhlém postizeni perikardu tumorem je pfitom-
nost nadorovych bunék v punktatu velmi mald [18]. En-
domyokardidlni biopsie je diagnosticka jen asi v poloviné
pfipadd, o néco lepsich vysledkl muze byt dosazeno pfi
pouziti navadéni transezofagedlni echokardiografii. En-
domyokardidlni biopsie je oviem spojena s vysokym rizi-
kem krvaceni z bohaté vaskularizovaného tumoru a také
s moznosti indukce metastatického rozsevu [19].

Nazory na lé¢bu jsou stéle kontroverzni, mala ¢etnost
diagndézy neumoznuje standardizaci lé¢ebnych postupu.
Nejucinnéjsi metodou lécby je radikalni chirurgické od-
stranéni nadoru. Uplné radikalni odstranéni viak neni
vétsinou mozné, at jiz z davodu rozsahu priméarniho lo-
Ziska nadoru, nebo pfitomnosti metastdz. V praxi se tedy
nejcastéji vyuziva multimodalni pfistup, jenz kombinuje
chirurgickou Iécbu s radioterapii a chemoterapii. V pfipa-
dé lokalné pokrocilého onemocnéni mlze predoperacni
chemoterapie a radioterapie redukovat rozsah nadoru
a umoznit vétsi radikalitu resekce a také eliminovat mik-
rometastazy. U vétSiny pacientl se rovnéz pouzivd po-
operacni adjuvantni lé¢ba. Zlatym standardem chemote-
rapeutické |écby jsou rezimy zaloZzené na doxorubicinu,
i kdyz klinicky pfinos je jen mirny (zabranéni progrese
onemocnéni na pét mésicl), limitaci je navic zndma kar-
diotoxicita antracyklind. Dalsi moZnosti terapie je pouziti
taxany, samostatné, ¢ v kombinaci s gemcitabinem. Ulo-
ha radioterapie je obvykle limitovana senzitivitou srdce
a plic na radia¢ni poskozeni. Vyhodnou se jevi kombinace
radioterapie s taxany, které plsobi jako radiosenzitizér,
a tak snizuji nutnou radia¢ni davku. Dalsi nadéji je imu-
noterapie a uziti multikindzovych inhibitord na zakladé
imunohistochemické analyzy tumoru [20,21].

Zavér

Primarni angiosarom srdce je vzacné a agresivni maligni
onemocnéni. Pro preziti pacientl je klicova v¢asna dia-
gnoéza, kterou bohuzel mnohdy znesnadriuji nespecifické
symptomy a vzacnost onemocnéni. Ke Spatné progndze
pfispiva také rychly infiltrativni rdst tumoru a ¢asny me-
tastaticky rozsev. Multimodalni pfistup v diagnostice i te-
rapii onemocnéni je vsak nadéjny a u Casti pripadd muaze
vést ke klinickému pfinosu.
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