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Sthrn: Pocet pacientov, ktori dlhodobo preZivaju po transplantécii krvotvornych kmemovych buniek (TKKB), sa neustale zvy3uje. Trans-
plantacia krvotvornych kmerovych buniek moze zapricinit poskodenia roznych organov a tkaniv - od minimalnych potencidlne progredu-
jucich subklinickych zmien aZ po Zivot ohrozujtice stavy. K potencidlnym komplikaciam a nasledkom TKKB patria endokrinné, respira¢né,
kostné, neurologické a iné komplikdcie a tieZ kardiotoxicita a sekunddrne malignity. Kardiovaskuldrne nésledky patria k Zivot ohrozujtcim.
U mnohych existuje moZnost zniZenia tychto nésledkov - ich prevenciou, v¢asnou diagnostikou a lie¢bou. Preto by mala byt pacientom po
agresivnej lie¢be onkologického ochorenia venovana celoZivotnd starostlivost aj zo strany kardiolégov.
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Cardiovascular effects after hematopoietic stem cell transplantation

Summary: Increasing numbers of patients now survive long-term following hematopoietic stem cell transplantation (HSCT). Hema-
topoietic stem cell transplantation can induce damage of various organs and tissues - from minimal potentially progressive subclinical
changes to life-threatening conditions. These potential complications and effects include endocrine, respiratory, skeletal, neurological
and other complications, as well as cardiotoxicity and secondary malignancies. Cardiovascular effects belong to life-threatening. There
is a possibility of decreasing these effects - by their prevention, earlier diagnosis and treatment. It is necessary for the patient to receive

lifelong care including cardiology follow-up after such intensive oncologic treatment.
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Uvod

Transplantacia krvotvornych kmero-
vych buniek (TKKB) nadobudla v po-
slednych rokoch velky vyznam a stala
sa liecebnou modalitou pre mnohé
maligne, ale aj nemaligne ochorenia.
Pocet dlhodobo prezivajtcich po TKKB
sa neustdle zvySuje. Ocakdva sa, Ze
medzi tymi, ¢o preziju prvé dva roky po
TKKB, takmer 80 % recipientov po alo-
génnej a 70% recipientov po autoldg-
nej TKKB sa stane dlhodobo prezZiva-
jucimi [1,2]. Preto sa kladie stale vacsf
doéraz nielen na vyliecenie pacientov
z onkologického ochorenia, ale aj po-
skytnutie kvalitného Zivota po jeho vy-
lie¢eni. Na renomovanych svetovych
pracoviskdch sa venuje coraz vicsia
pozornost nielen akdtnym, ale aj ne-
skorym nasledkom tejto liecebnej mo-
dality. Transplantacie krvotvornych
kmeriovych buniek mézu zapricinit po-
Skodenia réznych orgdnov a tkaniv -
od minimélnych potencidlne progre-

dujtcich subklinickych zmien az po
Zivot ohrozujtce stavy [3]. Medzi kom-
plikdcie po TKKB patri kardiotoxicita,
sekunddrne malignity, imunodeficien-
cia, endokrinné, respirac¢né, kostné,
neurologické a iné komplikdcie. Au-
toimunitné syndrémy sa mdzu obja-
vit po pouziti novych lie¢ebnych trans-
plantaénych modalit (transplantacia
pupoénikovej krvi, redukované pri-
pravné rezimy a haploidentické trans-
planticie zbavené T-buniek) [4].

Hoci vyskyt kardiovaskuldrnych na-
sledkov po TKKB nie je vysoky, v su-
¢asnosti sa tymto komplikdciam ve-
nuje zvySend pozornost, nakofko ich
pritomnost moéze mat Zivot ohrozu-
juace, v mnohych pripadoch az fatalne
nasledky. Pojem kardidlne komplikacie
zahftia akdkolvek kardialnu dysfunkciu
spbsobent kardiomyopatiou, chlop-
rfiovou chybou alebo poruchou vede-
nia, ktoré vedu k subklinickému alebo
manifestnému srdcovému zlyhaniu.

Kardiovaskuldrne nasledky zahtriaju
postihnutie artériového systému, Ci
uz cerebrovaskuldrneho, koronarneho
alebo periférneho. NajcastejSie sa ma-
nifestuju ako cievna mozgova prihoda,
tranzitérny ischemicky atak, infarkt
myokardu, angina pectoris, chronickd
korondrna choroba alebo ischemicka
choroba dolnych konéatin.

Akiitne a subakdttne
kardiovaskularne nasledky

Medzi Zivot ohrozujlce véasné kom-
plikdcie po TKKB patri kardiotoxicita.
Frekvencia kardiotoxicity bola retro-
spektivne vySetrovand u 2 821 pacien-
tov po TKKB. U 26 pacientov (0,9 %)
z tohto stiboru doslo v priebehu pr-
vych 100 dni od TKKB k rozvoju zdvaz-
nej kardiotoxicity, ktord u 13 (0,45%)
z nich skondila fatdlne. Medzi naj¢as-
tejsie kardidlne komplikdcie patrilo srd-
cové zlyhanie, tampondada srdca a srd-
cové arytmie [5].
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Véasné kardiovaskuldrne nasledky

faktory posobiace pocas
podavania transplantatu

faktory posobiace kratko po TKKB

Neskoré kardiovaskuldrne nasledky

vek v ¢ase transplantdcie
pohlavie

kardiovaskuldrne rizikové faktory
graft versus host disease

Tab.1. Rizikové faktory vzniku KVS nasledkov po TKKB (upravené podfa [13]).

faktory posobiace pred TKKB vek

kardidlna komorbidita

predchddzajica protinddorovd lie¢ba
podanie mobiliza¢nej CHT (Cy)

pritomnost DMSO v transplantéte
vefkoobjemové pretaZenie pri masivnej hydra-
tacii alebo rychlej infuzii transplantatu
hyperkineticka cirkulacia pri septickych stavoch
imunosupresivna terapia

endotelova dysfunkcia

kardiotoxicita chemoterapie a oZiarenia mediastina

KVS - kardiovaskuldrny, TKKB - transplantacia kmeriovych krvotvornych buniek,
CHT - chemoterapia, Cy - cyklofosfamid, DMSO - dimetylsulfoxid

Medzi rizikové faktory vcasnej kar-
diotoxicity patria faktory tykajlice sa
predtransplanta¢ného statusu pacienta
(vek, kardidlna komorbidita a pred-
chadzajica protinddorovd liecba)
(tab. 1). So stipajtcim vekom sa zni-
Zuje biologickd rezerva a schopnost re-
paracie poskodenia jednotlivych tkaniv
a orgdnov [6]. Starsi pacienti trpia
viacerymi komorbiditami, ¢o mbze mat
tieZ nepriaznivy vplyv na potransplan-
tacny vysledok [7]. Predliec¢enie chemo-
terapiou (CHT), hlavne antracyklinmi
a oziarenim mediastina, moze tiez zvysit
riziko kardialnych komplikacif po TKKB.
Nevyhnutnou stéastou mnohych che-
moterapeutickych reZzimov je masivna
hydratacia. K vlastnému kardiotoxic-
kému dcinku jednotlivych cytostatik
teda pristupuje aj objemové pretazenie
komory [8]. Poddvanie cyklofosfamidu
v ddvke viac ako 1,5g/m? je tiez spojené
s kardiotoxickym dcinkom.

Dalgie rizikové faktory sd spojené
so samotnym transplantaénym pro-
cesom. Kardialne komplikacie pocas
poddvania pripravného reZzimu pri
pouziti cyklofosfamidu boli popi-
sané u 17-28% pacientov. Konges-
tivne srdcové zlyhanie sa moZe objavit
aj o niekofko tyzdnov po podani cyk-

234

lofosfamidu [9]. Samotnd transplan-
tacia zvySuje riziko kardidlnych kom-
plikdcii. Tieto nésledky sa dédvaju do
suvislosti s pritomnostou DMSO (di-
metylsulfoxidu) v transplantate alebo
s velkoobjemovym kardidlnym pre-
tazenim v priebehu rychlej infuzie
transplantdtu [10]. V retrospektivnej
multicentrickej $tadii bola celkova inci-
dencia kardiovaskularnych a respira¢-
nych nasledkov spésobenych DMSO
1,4% [11]. DMSO ma negativne chro-
notropny efekt na myokard pravde-
podobne vplyvom inhibicie choli-
nesterazy, ¢im prevazuje tonus vagu.
Negativne chronotropny efekt sa méze
prejavit len bradykardiou, alebo méze
dojst k vzniku A-V blokad Il. stupiia ¢i
kompletnej A-V disocidcii alebo i ku
komorovej asystélii. Napriek tomu, Ze
arytmie pocas poddvania Stepu st vac-
Sinou benigne, odportéa sa preven-
tivne podavat Step krvotvornych buniek
obsahujicich DMSO frakcionovane.
Pre zachytenie samotného vzniku aryt-
mie a moZnost véasného terapeutic-
kého zdsahu pri zavaZznejsich formach
arytmii sa odportca pocas poddava-
nia Stepu a aspon niekolko hodin po
ukonéeni podavania monitorovat EKG
krivku [8].

Vazine komplikdcie moézu nastat
v obdobi cytopénie pred uchytenim sa
Stepu. Znizend hladina hemoglobinu,
vysoké teploty a vznik septického stavu
méze viest k hyperkinetickej cirkuld-
cii zataZujucej srdce. Bola popisand
aj endokarditida postihujtica zvy¢ajne
chlopne lavého srdca a spdjajuca sa
s vysokou mortalitou [12]. V potrans-
planta¢nom obdobi méze byt pri¢inou
morbidity a mortality graft versus host
disease (GvHD) srdca [13]. Najcastej-
Sie sa manifestuje ako bradykardia, ko-
rondrna arteridlna choroba alebo kar-
diomyolyza [14]. Medzi dalsie rizikové
faktory kardiotoxicity po TKKB patri
podavanie cyklosporinu A v preven-
cii a lie¢be akitnej GvHD. Cyklospo-
rin A moze viest k zhor3eniu rendlnych
funkcii a vzniku hypertenzie. Dal$im
vedlajs$im tcinkom je zvySenie sérovych
lipidov. Objavuju sa tak dva rizikové
faktory ovplyviiujice vyvoj korondrnej
aterosklerézy [8].

Rizikovym faktorom vaskuldrnych
ochoreni po TKKB je endotelidlne po-
Skodenie. Endotelidlne poskodenie
je patologickym znakom venooklu-
zivnej choroby pecene, trombotic-
kej mikroangiopatie, syndrému zvy3e-
nej kapildrnej permeability a pltcnej
vaskulopatie [15]. V diagnostike en-
dotelidlneho poskodenia sa pouzi-
vaju biomarkery ako von Willebrandov
faktor (VWF), cirkulujice endotelové
bunky a bunkovo-adhezivne molekuly
(VCAM-I, ICAM-I, E-selektin) [16,17].
Biomarkery endotelidlneho poskode-
nia poukazuju na blizky vztah s GvHD
[18].

Neskoré kardidlne nasledky

Dlhodobo preZivajtici pacienti po TKKB
maju zvysené riziko kardialnych nesko-
rych nasledkov. Viaceré stidie potvr-
dili, ze kardialne komplikacie sa obja-
vuji s odstupom desatroci po liecbe
ako vefmi neskory nasledok. V porov-
nanf s ostatnou populdciou majd pa-
cienti po alogénnej TKKB 2,3-ndsobne
vyssie riziko neskorej smrti spésobene;
kardidlnou komplikdciou. Kardidlna
toxicita bola pri¢inou dmrtia po alo-
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génne] TKKB u 3% pacientov a po
autolégnej TKKB u 2,4% dlhodobo
prezivajicich pacientov [1,2]. V pro-
spektivnej multicentrickej EBMT 3tudii
bola u 119 detf pred TKKB a potom raz
ro¢ne v priebehu 5 rokov po alogén-
nej TKKB merané echokardiogramom
frakéné skratenie. Patro¢na kumula-
tivna incidencia poskodenia srdca bola
26 %. TBI samotné alebo v kombina-
cii s antracyklinmi bol hlavny rizikovy
faktor redukovanej kardialnej funkcie
[19]. Neskorad kardiotoxicita zahfiia
kardiomyopatiu, kongestivne zlyha-
nie srdca, valvuldrnu dysfunkciu alebo
arytmiu. Antracykliny hrajd pri vzniku
kardiomyopatif vyznamnu Glohu. Me-
diastindlna rddioterapia mbze sp6-
sobit zdpal a fibrézu ktorejkolvek
Struktdry srdca a spésobit restrikénd
kardiomyopatiu. Fibréza méze postih-
nut aj vodivy systém srdca a spdsobit
poruchy vedenia, arytmie, autonémnu
dysfunkciu a rozvoj valvularnych defek-
tov. OZiarenie mediastina tieZ zvy3uje
riziko infarktu myokardu, anginy pec-
toris a kongestivneho zlyhania srdca
2-7-nédsobne [20,21].

Neskoré kardiovaskuldrne
nasledky

Pacienti po TKKB maju zvysené riziko
neskorych kardiovaskularnych ndsled-
kov. Kardiovaskularnymi ochoreniami
oznacujeme stihrn ochorenf zapricine-
nych aterosklerézou, ktord spésobuje
ochorenia korondrnych, periférnych
a mozgovych ciev. Vznik a klinickd ma-
nifestdciu kardiovaskuldrnych ocho-
reni mozno ocakdvat desatrocia po en-
dotelidlnom poskodeni. Kumulativna
incidencia arteridlnych prihod (cereb-
rovaskuldrnych, korondrnych a/alebo
periférnych arteridlnych) bola 6% po
15 rokoch alebo 22% po 25 rokoch,
a toto riziko je vy3sie po alogénnej ako
po autolégnej TKKB [20,22]. Objave-
nie sa vaskuldrnych prihod neméze byt
vysvetlené len platnymi rizikovymi fak-
tormi, ako je fajéenie, fyzickd inakti-
vita, hypertenzia, dyslipidémia alebo
diabetes. Po3kodenie endotelu po
TKKB je indukované aj pripravnym re-
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Zzimom s alebo bez TBI [23]. Tichelli et
al doplnaju, ale s velkou obozretnos-
tou, ulohu alogénneho ataku na en-
dotel v ramci graft versus host disease
(GvHD) [18]. Zvy3end incidencia kar-
diovaskularnych udalosti po alogénnej
TKKB podporuje hypotézu, ze GvHD
by mohla byt zahrnutd do tohto pro-
cesu. Je to v stlade s 4dajmi, Ze pa-
cienti s chronickou GvHD maju znizeny
pocet mikrociev v podkozi [24]. Kore-
ldcia medzi GvHD a endotelidlnym po-
Skodenim je tieZ podporovana stu-
diou, kde donorské vpravené bunky sa
spoluzicastriujd na oprave endotelial-
nych lézii navodenych GvHD. Endote-
lidlne poskodenie provokované GvHD
by preto mohlo byt zodpovedné za ate-
rosklerotické zmeny a viest k predcas-
nym kardiovaskuldrnym prihoddm po
alogénnej TKKB [25].

Tichelli et al sledovali vyskyt nesko-
rych kardiovaskularnych prihod po
TKKB [22]. Stbor tvorilo 265 pacien-
tov po alogénnej TKKB s medidnom
veku v Case transplantacie 39 rokov
a 145 pacientov po autolégnej TKKB
a medidn veku v case transplantdcie
bol 50 rokov. U 18 pacientov (6,8 %) po
alogénnej TKKB a 3 pacientov (2,1%)
po autolégnej TKKB vznikla kardiovas-
kuldrna prihoda s medidnom ¢asu od
TKKB 9 a 1,3 roka [22]. Medzi neskoré
kardiovaskularne prihody, ktoré sa ob-
javili u pacientov po alogénnej TKKB,
patrila korondrna artériovd choroba
[26,27]. Spolo¢nym znakom bola pri-
tomnost chronickej GvHD s ndslednou
prolongovanou imunosupresivnou te-
rapiou. Vyskyt cerebrovaskularnych
komplikécii po TKKB bol 2,9% [28].

Metabolicky syndrém po
protinadorovej liecbe

Pacienti po transplantacii krvotvor-
nych kmeriovych buniek majd zvy-
Sené riziko rozvoja metabolického
syndrému alebo syndrému X, ktory je
doélezitym rizikovym faktorom rozvoja
kardiovaskuldarnych ochoreni. Hlav-
nymi komponentmi metabolického
syndrému su inzulinovd rezistencia, hy-
perglykémia, hyperinzulinémia, dyslipi-

démia, hypertriglyceridémia a hyper-
tenzia. Stadie v beznej populdcii ukazali
vztah medzi komponentmi metabolic-
kého syndrému na jednej strane a hor-
mondlnou deficienciou, hypomagne-
zémiou a endotelidlnou dysfunkciou
na druhej strane. Tieto zmeny su pra-
videlne pozorované po protinddorovej
lie¢be, a preto by mohli byt déleZitym
etiologickym faktorom v rozvoji meta-
bolického syndrému u onkologickych
pacientov [29].

Lokalna a systémovd terapia mézu
sposobit poruchy hypotalomo-pituitar-
nej osi a jej endokrinnych orgdnov, ako
deficiencie rastového horménu a go-
nadélnychhorménov, ktoré hrajud tlohu
v rozvoji metabolického syndrému.
Nizke hladiny testosterénu korelujt
s viacerymi komponentmi metabolic-
kého syndrému u muzov (vacsi objem
viscerdlneho tuku, vy33ie BMI a pomer
pas/boky, znizeny HDL-cholesterol, va-
zokonstrikcia v krvnom riecisku, strata
antiischemického ucinku testoste-
rénu). Dlho je zndmy kardioprotek-
tivny Gcinok estrogénov (znizuju cel-
kovy a LDL-cholesterol, triglyceridy,
hrajd délezitd dlohu v regulacii vasku-
ldrnej funkcie a krvného tlaku). Defi-
ciencia rastového horménu spésobuje
hypertriglyceridémiu, nizky HDL-cho-
lesterol, inzulinovt rezistenciu, koagu-
lopatiu, hypertenziu a poskodenie en-
dotelialnej funkcie. Hypotyroidizmus ma
negativny vplyv na kardiovaskuldrny sy-
stém, jednak priamym G¢inkom na srdce
a vedlajsim dcinkom na sérové lipidy.
Systémovd chemoterapia moze posko-
dzovat aj nehormondlne systémy, napr.
metabolizmus horé¢ika. Okrem toho
ma priamy a $kodlivy tG¢inok na krvné
cievy a ich endotel a hrd dlohu v ini-
cidcii metabolického syndrému [29].
Dyslipidémia, porucha glukézovej to-
lerancie a arteridlna hypertenzia po
alogénnej TKKB méze byt nasledkom
prolongovanej, intenzivnej imunosup-
resivnej terapie [30].

Udaje o frekvencii metabolického
syndrému su stdle nedplné. Taskinen
et al v $tudii s 23 dlhodobo preZivaju-
cimi onkologickymi pacientmi, ktor{
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kardiomegalia bez symptémov na RTG, mierne zmeny na EKG nevyzadu-
juce lie¢bu, asymptomaticky perikardialny vypotok

mierne zmeny na EKG, ktoré si vyZzaduju lie¢bu a odpovedaju na riu, kon-
gestivne srdcové zlyhanie reagujtice na zniZenie afterloadu, diuretika a di-

tazké zmeny na EKG so Ziadnou alebo len minimédlnou odpovedou na
lie¢bu, kongestivne srdcové zlyhanie vyZadujuce si inotropni podporu,
kardiogénny 3ok, znizenie QRS voltaze > 50 %, tampondda perikardu

Tab. 2. Grading systém pre kardiotoxicitu podla Seattle kritérii
(upravené podfa [47]).
grade 1
grade 2
gitalis, perikarditida
grade 3
grade 4 fatdlna toxicita

boli 3-18 rokov po transplantécii (me-
dian veku v ¢ase studie bol 20 rokov),
zistil vy$8iu prevalenciu inzulinovej re-
zistencie (52%), porusenej glukézo-
vej tolerancie (26 %), diabetes mellitus
2. typu (17 %) a znakov metabolického
syndrému (39 %) aj napriek normal-
nej vdhe a mladému veku [31]. Shali-
tin et al vySetril 91 pacientov vo veku
4,3-32,5 rokov, ktori v detstve pod-
stupili alogénnu alebo autolégnu
transplantdciu krvotvornych buniek
(priemerny vek v ¢ase transplantd-
cie bol 7,4 roka) [32]. Obezita - BMI
(body mass index) viac ako 2 sme-
rodajné odchylky, bola pozorovana
u 4,4% pacientov a diabetes melli-
tus 2. typu v 3,3% a porucha gluké-
zovej tolerancie tieZz u 3,3% pacien-
tov. Dyslipidémia bola pozorovana
u 27,9% zo 43 testovanych. Higgins
et al popisal 25% prevalenciu meta-
bolického syndrému v skupine 16 do-
spelych po transplantacii (priemerny
vek v ¢ase transplantdcie bol 38 rokov)

a priemernd doba od transplantacie
bola 6 rokov [33].

Gurney et al vo svojej praci zistili, Ze
60 % pacientov, ktori dostali radiotera-
piu na kranium, v porovnan{s 20% pa-
cientov, ktorf ju nedostali, mali 2 alebo
viac z 5 komponentov metabolického
syndrému [34].

PouZitie celotelového oZiarenia (TBI)
je signifikantnym faktorom pre rozvoj
inzulinovej rezistencie [35,36]. TBI,
nelie¢eny hypogonadizmus a abdo-
mindlna obezita s nezdvislym riziko-
vym faktorom pre rozvoj hyperinzuli-
némie, porusenej glukdézovej tolerancie
a diabetes mellitus [35].

Podla autorov Hoffmeistera et al
bola s odstupom ¢asu 11 rokov po
TKKB pre akdtnu lymfoblastovd leuké-
miu (ALL) v stibore 748 byvalych pe-
diatrickych pacientov prevalencia
diabetes mellitus 1. typu 0,52 % (3-na-
sobne vyssia ako v ostatnej populdcii)
a prevalencia diabetes mellitus 2. typu
9% [37]. Baker et al vo svojej studii tiez

zistili 3-ndsobne vyssie riziko vyskytu
diabetes mellitus u transplantova-
nych pacientov a toto riziko bolo vys-
Sie u tych, ¢o dostali TBI [36].

Zhodnotenie a monitorovanie
kardiotoxicity
Predtransplanta¢né vySetrenia by mali
byt zamerané na identifikiciu pacien-
tov, u ktorych je zvy3ené riziko rozvoja
kardialnych komplikacii. Zvysenu po-
zornost treba venovat pacientom v pe-
ritransplantaénom obdobf{ pocdas po-
davania mobiliza¢nej chemoterapie,
kedy je nevyhnutné sledovanie hodnét
centralneho Zilového tlaku, stavu kar-
diopulmondlnej kompenzacie, bilan-
cie tekutin. OkamZité terapeutické za-
sahy pri narusen{ objemovej rovnovéhy
umoZiuji pacienta bezpecne previest
cez toto obdobie. V priebehu vlast-
ného podavania 3tepu a este niekolko
hodin po ukonceni podavania sa od-
portd¢a monitorovat EKG krivku pre
zachytenie vzniku arytmie a moznost
vc¢asného terapeutického zdsahu [8].
V poslednych rokoch nadobudli v mo-
nitorovani kardiotoxicity velky vyznam
biochemické markery [38-41]. Ma-
suko et al zaznamenali signifikantny
vzostup plazmatickych hladin N-termi-
nélneho pro brain natriuretického pep-
tidu (NTproBNP) po TKKB [42]. Tieto
hladiny boli vy33ie u pacientov po alo-
génnej ako po autolégnej TKKB. Hoci
sa u Ziadneho z nich nevyvinulo kon-
gestivne srdcové zlyhanie, u 2/3 pa-
cientov bol zaznamenany vzostup este

Tab. 3. Grading systém pre kardiotoxicitu podfa NCI-CTC kritérii verzia 4.0 (upravené podfa [47,51]).
Arytmia Ischémia/infarkt Funkcia 'avej komory

grade 1 asymptomaticka, nespecifické oplostenie asymptomaticky pokles pokojovej ejekénej
nevyzadujlca terapiu alebo zmeny viny T frakcie > 10 %, < 20 % vychodiskovej hodnoty,

frakéné skratenie > 24 %, < 30 %

grade 2 symptomaticka, ale asymptomatické zmeny asymptomaticky pokles pokojovej ejekénej frakcie

nevyzadujlca terapiu ST segmentu alebo viny T pod normalnu hodnotu, pokles > 20 % vychodiskovej
podporujdce ischémiu hodnoty, frakéné skratenie < 24 %

grade 3 symptomaticka angina bez dékazu infarktu chronické srdcové zlyhanie odpovedajlice na liecbu
a vyzadujlca terapiu

grade 4 Zivot ohrozujtca (napr. akutny infarkt myokardu tazké alebo refraktérne srdcové zlyhanie
arytmia spojena so srdcovym alebo vyzadujtce si intubdciu
zlyhanim, hypotenziou,
synkopou, Sokom)

236 Vnitf Lék 2010; 56(3): 233-239




Kardiovaskuldrne nésledky po transplantacii kmeriovych krvotvornych buniek

Tab. 4. Odportcéania pre dlhodobé sledovania pacientov po TKKB v ramci kardiotoxicity (upravené podfa [44]).
Neskory Anamnéza Anamnéza - Fyzikdlne Fyzikalne
nasledok frekvencia vySetrenie vySetrenie -
frekvencia

metabolicky vyska, vdha, ro¢ne
syndrém BMI, tlak krvi
kardiovaskuldrny = anamnéza kar- ro¢ne klinické ro¢ne
systém didlnych a vas- vySetrenie,

kularnych ocho- EKG

reni, anamnéza

rizikovych faktorov

Laboratérne Laboratérne
vySetrenie vysetrenie -
frekvencia

nala¢no hladina pri nadvéhe kazdé
2 roky, pri normal-
nej hmotnosti kaz-

dych 5 rokov

glukézy, sérového
inzulinu a lipido-
vého profilu

u rizikovych pacien-
tov echokardio-
grafické vysetrenie,
Holter, pridavné
funkéné testy,
kardiomarkery

6 mesiacov po TKKB, podporujtci per-
zistentné srdcové poskodenie. Najviac
pozornosti je venovanej hodnoteniu
systolickej funkcie favej komory [43].

V sticasnosti st najviac uznavané od-
porucania pre skrining a preventivne
opatrenia, ako aj algoritmus pre kar-
didlne zhodnotenie [44-46]. Pre vyhod-
nocovanie stupria kardiotoxicity boli
publikované Seattle kritérid pre pacien-
tov po TKKB (tab. 2) a National Can-
cer Institute Common Toxicity Criteria
(NCI-CTC) verzia 4.0 u pacientov po
protinddorovej liecbe (tab. 3).

Rizzo et al odporica sledovat pa-
cientov po TKKB v ro¢nych interva-
loch (tab. 4). U vsetkych pacientov by
malo byt vykonané v tychto interva-
loch klinické zhodnotenie kardidlnych
a vaskuldrnych symptémov a choréb
a EKG. Sucastou vysetreni by mal byt aj
skrining zamerany na kardiovaskuldrne
rizikové faktory. V prevencii rozvoja
metabolického syndrému sa odportica
kontrolovat krvny tlak kazdé 2 roky. Li-
pidovy profil by mal byt kontrolovany
kazdych 5 rokov u muzov nad 35 rokov
azien nad 45 rokov. Skrining diabetu je
indikovany u fudi's vysokym krvnym tla-
kom alebo cholesterolom, alebo u fudi
nad 45 rokov by mala byt kontrola vy-
konand kazdé 3 roky. U symptoma-
tickych a rizikovych pacientov (pre-
dlie¢enie antracyklinmi a oZiarenie me-
diastina) treba doplnit echokardiogra-
fické vysetrenie, pripadne iné pridavné
kardidlne testy [44].

Progresivna strata funkcnej kapa-
city spojend s fyzickou inaktivitou sa
spdja s vyraznym znizenim vykonnosti
viacerych fyziologickych systémov,
hlavne kardiorespira¢ného a pohybo-
vého. Unava pacientov po protinadoro-
vej liec¢be je jednou z vaznych komplika-
cii a vyskytuje sa obzvldst u pacientov
po alogénnej TKKB. Patofyziolégia
nie je tplne objasnend, ale boli navrh-
nuté nové hypotézy tykajlce sa pato-
fyziolégie tnavy u onkologickych pa-
cientov (proinflamacnd cytokinovd,
serotoninovd, parasympatikovd, ade-
nozintrifosfatova) [48]. Obr. 1 zn4-
zorfiuje priciny Unavy u pacientov po
protinddorovej liecbe. Literatira uvé-
dza 30-75% vyskyt tnavy u onkolo-
gickych pacientov s pretrvdvanim me-
siacov aZ rokov po ukonéeni lie¢by
[49]. Hlavnd dlohu v manaZmente
tnavového syndrému u onkologického
pacienta hrd edukdcia a poradenstvo,
nefarmakologicka intervencia este za-
hftia pohyb a medzi farmakologickd
intervenciu patri lie¢ba bolesti, nespa-
vosti, Uzkosti a depresie [50]. Z toho
doévodu sa kladie neustdle vy3si doraz
na potrebu interdisciplindrnej starost-
livosti (hlavne medzi onkolégmi, psy-
cholégmi a fyzioterapeutmi).

Zaver

V stcasnosti sa pozornost zameriava
na vyskyt kardidlnych a kardiovasku-
larnych nasledkov po TKKB, ako jed-
ného z najzdvaznejsich komplikécif

psychologicky

infekcia
) stres
poskodenie .
Gnava

tkaniva

{ e

proinflamacné symptémy
cytokiny ochorenia

A

protinddorova
liecba

Obr. 1. Pri¢iny tinavy u pacientov po
protinadorovej lie¢be (podla [3]).

tejto liecebnej modality. Hoci inciden-
cia tychto nasledkov nie je vysokd, oca-
kava sa ich ndrast, nakofko sa rozsiruju
indikdcie pre transplantacie a vekova
hranica pacienta vhodného pre TKKB
sa posliva smerom nahor. S tym je
spojend aj vyssia komorbidita a pred-
lie¢enost pacienta. Taktiez mnohé ne-
skoré kardialne a kardiovaskularne
nasledky sa objavia az desatrocia po
TKKB.

Aj ked je u niektorych pacientov
,,cena za vyliecenie” vysokd, u mno-
hych z nich existuje moznost jej zni-
Zenia - poznanim patofyziologickych
mechanizmov, prevenciou neskorych
komplikacii a nasledkov, ich véasnou
diagnostikou a lie¢bou. Preto by mala
byt pacientom po prekonani onkolo-
gického ochorenia venovand celozi-
votnd starostlivost [3].
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