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V ¢&ldanku doc. MUDr. Elbla, CSc.,
otisténého v tomto ¢isle Vnitiniho
lékarstvi, jsou shrnuty vysledky dlou-
holetého sledovani nemocnych s ma-
lignimi onemocnénimi (maligni lym-
fom) lécenymi chemoterapii obsahu-
jici kardiotoxicky doxorubicin. Tato
studie, stejné jako pfedchozi publi-
kace doc. Elbla, CSc., ukazuji velmi
hlubokou znalost a mnohaleté zku-
Senosti autorského kolektivu v oblas-
ti dané problematiky. Tato studie je
navic pozoruhodna z hned nékolika
davodui: vychézi ze sledovani rozsah-
lého souboru pacientt (96 nemoc-
nych), délky sledovini nemocnych
(5 avice let), vybérem v praxi dostup-
nych metod, které slouzi k detekci
klinické a predevsim subklinické
kardiotoxicity (echokardiografické
stanoveni systolické a diastolické
funkce levé komory srde¢ni). Autofi
upozornuji na velmi diilezity pozna-
tek: zatimco projevy klinické kardio-
toxicity se nevyskytuji tak ¢asto (v je-
jich souboru asi 4 %), tak znamky
subklinické kardiotoxicity byly diag-
nostikovany s pouzitim vyse uvede-
nych metod u 31 % nemocnych. Jde
o nezanedbatelné ¢islo, které dokres-
luje klinicky vyznam kardiotoxicity
a nutnost mezioborové spoluprace
onkologa a kardiologa.
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Pri hodnoceni projevt kardiotoxi-
city je vzdy potfeba mit na paméti
3 zakladni faktory, které dokazi
ovliviiovat spravnou funkei kardio-
vaskularniho systému v prabéhu 1é-
¢eného onkologického onemocnéni:
sama osoba nemocného a stav jeho
kardiovaskuldrniho systému pted vy-
puknutim nemoci, druhym velmi vy-
znamnym faktorem je vlastni kardio-
toxicita chemoterapie (at akutni, su-
bakutni, chronickd ¢i pozdni) a tietim
(ne nevyznamnym) faktorem je vliv
konkrétniho maligniho onemocnéni
na funkci kardiovaskuldrniho systé-
mu [1]. Alesponl nékolik pozniamek
k vyse uvedenym skute¢nostem:

Pfes rozvoj v oblasti objevovani a za-
vadéni cytostatik do klinické praxe
nar(istd vyznam vcasné diagnostiky
kardiotoxicity hned z nékolika diivo-
da: pocet pacientt, ktefi podstupuji
cytostatickou lé¢bu, nartstd, soucas-
né se u nékterych onemocnéni poda-
filo prodlouzit prezivani takto léce-
nych pacientt, ktefi pak podstupuyji
dalsi cykly chemoterapie a zvySuje se
tedy pravdépodobnost dosazeni vy-
sokych kumulativnich dévek, a tedy
i manifestace kardiotoxicity.

Vznik kardiotoxicity usnadiiuje
pritomnost i fady rizikovych faktort
(na prvni misté je to dosazena ku-

mulativni davka l1éku, déle vék nad
65 let nebo pod 3 roky, ozafeni me-
diastina, malnutrice, anamnéza jiz
pritomného onemocnéni srdce, Zen-
ské pohlavi, zptisob podani cytosta-
tika). Razné projevy kardiotoxicity
byly popsiny po podani vétsiny cy-
tostatik (mezi nejcastéji zminovand
cytostatika v této pfilezitosti patfi an-
tracykliny a mitoxantron, aviak s pro-
jevy kardiotoxicity je mozné se casté-
ji setkat i po poddni cyklofosfamidu,
S-fluorouracilu, taxand, trastuzuma-
bu a dalsich) [2].

Neopomijenym Ccinitelem, ktery
muze vyrazné narusit kompenzaci
pacienta s latentnim ¢i manifestnim
srdeénim selhdnim v anamnéze, je
mnozstvi tekutin v Case, které ne-
mocny prijimd v riznych fazich tera-
pie a jejichz podani patti do schéma-
tu terapie téchto onemocnéni.

Vedle G¢inkt cytostatika mutize do
hry vstoupit také i vlastni nadorové
onemocnéni, které je schopno mit
samo o sobé negativni ptisobeni na
kardiovaskuldrni systém. Néktera
nidorovd onemocnéni jsou provaze-
na produkci ptisobk, které mohou
mit negativné inotropni efekt (napf.
cytokiny - TNF o). Rada nadorovych
onemocnéni je provazena hyperkoa-
gulacnim stavem, nadorovou perikar-
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ditidou, srde¢ni funkce muze byt
ovlivnéna i soucasnou anémii, nelze
opomijet ani prortstani malignich
struktur do srdec¢nich oddila, také
malnutrice snizuje obecné srdeéni
funkci.

Doposud pfesné nezndme mecha-
nizmus kardiotoxicity, ktery je prav-
dépodobné komplexni a zahrnuje
patologické déje v drovni celularni
1 subceluldrni, ale Gcastni se jej i né-
které dalsi systémy, naptiklad imu-
nitni a dalsf [3].

Dtlezité je spravné zhodnoceni
projevit a klinickych pfiznaka kar-
diotoxicity. Mezi priznaky akutni to-
xicity, kterd se vyskytuje zpravidla
v dobé nékolika hodin po podani cy-
tostatika, patfi vznik arytmii (véetné
komorovych). Arytmie, véetné malig-
nich, byly popsdny i po podani niz-
kych i vyssich dévek glukokortikoi-
du, které mohou byt v nékterych pii-
padech soucdsti lécebného schémaru
onemocnéni [4]. Perikarditida a myo-
karditida mnohdy s projevy srdecni-
ho selhavani mohou byt projevem
subakutni kardiotoxicity. Chronickd
kardiotoxicita zahrnuje pfiznaky vy-
plyvajici z poruchy funkce myokardu
v ¢asovém horizontu jednoho roku,
pozdni pak znamena vyskyt téchto
ptiznakt v del$im casovém interva-
lu. Pti klinickém hodnoceni poruchy
funkce myokardu navozeného che-
moterapii se v soucasnosti vyclenuji
dva zékladni typy poskozeni tzv.
»chemoterapy-related cardiac dys-
function® typu I a IT lisici se zavislos-
ti na dosazeni kumulativni dévky,
typem postizeni ale predevsim re-
verzibilitou poskozeni [5].

Vzhledem k tomu, Ze mortalita
nemocnych s priznaky chronické ¢i
pozdni kardiotoxicity je velmi vyso-
kd, hledaji se moznosti pro odhaleni
ptiznaka jeji subklinické ¢i latentni
formy. Podle literarnich sdéleni by
endomyokardialni biopsie byla zla-
tym standardem prokazujicim jiz
velmi ¢asné zmény myocytti vyvolané
chemoterapii jakozto projevy kardio-
toxicity ve velmi ¢asném stadiu dale-
ko drive pred jeji klinickou manifes-
taci. Jde vSak o metodu niroénou,
invazivni, proto se hledaji spiSe moz-
nosti neinvazivni povahy. Patfi mezi
né predevsim echokardiografické vy-
Setfeni, které nabizi fadu ukazatel
systolické i diastolické funkce myo-
kardu (ejekéni frakee, frakéni zkrace-
ni, hodnoceni transmitralniho priito-
ku ¢i metodiky hodnoceni diastolické
funkce pomoci tkariové dopplerov-
ské echokardiografie). Doc. Elbl et al
v této indikaci vyuzili index globalni
myokardidlni funkce (Teitiv index)
a jeho zmeény v case. V této indikaci
je jeho uziti velmi napadité, stojici na
raciondlnim podkladé. Mezi dalsi
moznosti detekce projevi kardioto-
xicity je nutné zminit i elektro-
kardiografické metody (zmény varia-
bility srdecni frekvence, intervalu
QT, ktery se podle dosavadnich sdé-
leni s postupem kardiotoxicity pro-
dluzuje aj). Biochemickd stanoveni
pfinesla také nékteré poznatky: zvy-
$eni hladiny troponint ¢i kreatinki-
nazy vétsinou signalizuje fazi jiz
strukturadlniho poskozeni myokar-
du, vzestup hladiny natriuretickych
peptidi muize v¢as signalizovat blizi-
ci se srde¢ni selhani [6].
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Ac se muze vycet uvedenych meto-
dik zdat obsahly, pfesto nemame
jednozna¢né pomucky pro diagnos-
tiku projevil kardiotoxcity vhodnych
pro béznou praxi. Ukazuje se, Ze jak
onkolog, tak kardiolog spolecné si
musi byt védomi existence kardioto-
xicity, jejich klinickych projevii a moz-
nosti diagnostiky.
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