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Souhrn

Vychodiska: Lokalng pokrocily karcinom prsu patii mezi onemocnéni, kde kombinovana Iécba chemoterapii s antracyklinem
a radioterapii je vSeobecn& uzndvanym standardnim lééebnym postupem. DodrZeni lé¢ebného postupu je limitovano vedlej-
Simi Gcinky lécby, zvlasté karidotoxicitou. Kardiotoxicita je vzacna komplikace 1écby karcinomu prsu. Jeji vyskyt zavisi na
kumulativni davce antracyklint, na kombinaci a typu podanych cytostatik, na komorbidité (napi. kardiovaskularni onemocnént,
dibetes mellitus), rizikovych faktorech, na pouzitém zptisobu radioterapie a kombinovanych Ié¢ebnych modalit, které zvysuji
riziko kardiotoxocity. Material a metody: 64 pacientek souboru (median véku 57 let) s lokalng pokrog¢ilym karcinomem prsu
stadium 111. bylo Ié¢eno neoadjuvantni chemoterapii FAC (doxorubicin 50 mg/m? - 1 den, cyclophosphamid 500 mg/m? - 1
den 5- flourouracil 500 mg/m? 1 a 8 den.), chirurgii, adjuvantni chemoterapii FAC a radioterapii. Bylo podano celkem 6 cykli
FAC, které se opakovaly kazdych 21 dni. Kumulativni davka doxorubicinu byla 300 - 350 mg/m?. Radioterapie byla provedena
u vSech pacientek dle standardnich pravidel. Zahrnovala hrudni sténu a spadové lymfatické uzliny po modifikované radikalni
mastektomii a prs s jizvou a spadové lymfatické uzliny po parcialnim vykonu. Kardiotoxicita byla monitorovana echokardio-
grafickym vySetienim a hodnocenim ejekéni frakce (EF): béhem Iécby chemoterapii FAC, po kombinované 1é¢bé chemoterapii
FAC a radioterapii, za 2 roky po kombinované lécby chemoterapii FAC a radioterapii a za 3,4,5 a vice let po zacatku kom-
binované léeby chemoterapii FAC a radioterapii. Vysledky: Vyskyt kardiotoxicity po 6 cyklech (neoadjuvantni a adjuvantni)
chemoterapie FAC byl monitorovan pomoci EF. U 9 pacientek z 64 pacientek souboru (14,0 %) byla zjisténa kardiotoxicita
(stupen G1 a G2) Po kombinované lé¢bé chemoterapii FAC a radioterapii u 9 pacientek z 63 pacientek souboru (14,3 %) byla
zjisténa kardiotoxicita (stuperi G1) Vyskyt kardiotoxicity za 2 roky po kombinované lécbé chemoterapii FAC a radioterapii byl
zjistén u 6 pacientek souboru (9,7 %) a po 3, 4, 5 letech po kombinované 1é¢bé chemoterapii FAC a radioterapii byla zjiSténa
kardiotoxicita u 3 pacientek (5,9%). Beéhem sledovani souboru 1 pacientka zemiela na srde¢ni selhani a 2 pacientky na infarkt
myokardu (4,7 %) Zavér: vyskyt kardiotoxicity je vzacny. Vyskyt poSkozeni kardiovaskularniho systému, po kombinované
lécbé chemoterapii s antracykliny a radioterapii je obavany vedlejSi Gc¢inek 1écby, ktery se objevuje v priib&hu samotné che-
moterapie s doxorubicinem, pti kombinaci chemoterapii s doxorubicinem a radioterapii, ale i v delSich ¢asovych odstupech od
zahdjeni lécby 2, 3, 4, 5 a vice let.

Kli¢ova slova: kardiotoxicita, ejekéni frakce levé komory (EF), neoadjuvantni chemoterapie, adjuvantni chemoterapie, radioterapie.

Summary

Background: Locally advanced breast carcinoma represents a disease, where the combination of treatment - chemotherapy with
antracycline and radiotherapy - is generally accepted as standard therapy. This management can be limited by cardiotoxicity. Car-
diotoxicity is a rare complication of breast cancer treatment and the incidence and severity of cardiotoxicity are dependent on
cumulative dose of antracyline, the type and combination of drugs used, the presence of coexsistin diseases (cardiac diseases, dia-
betes mellitus), risk faktors and use, the way of radiotherapy and combination therapy in the treatment of locally advanced breast
carcinoma. Material and metodes: 64 patients (averrage age 57) with locally advanced breast carcinoma stage I11. were treated
chemotherapy FAC.The chemotherapy consisted of doxorubicin 50 mg/m?, i.v. infusion day 1, cyclophosphamid 500 mg /m?, day 1 a
5-flourouracil 500 mg/m? —day 1 and day 8. Every 21 days, sequential surgery of breast carcinoma, adjuvant chemotherapy FAC and
irradiation. Patients had 6 cycles of chemoterapy. Cumulative doxorubicine dose was 300-350 mg/m?, radiotherapy was undertaken
in all cases. It was administered after chemotherapy and was planned according to the well - established technigue. It included the
chest wall and regional lymph nodes after mastectomy and breast with scar and regional lymph nodes after parcial mastectomy. The
condition of the heart was studied using echocardiography which were performed before start of chemotherapy FAC and during of
chemotherapy after 1 year of beginning of combination treatment chemotherapy FAC and radiotherapy after 2,3,4,5 and more years.
Results: Occurrence of cardiotoxicity during 6 cycles of( neoadjuvant and adjutant) chemotherapy FAC was monitored by LVEF.
Cardiotoxicity was find out at 9 patients from 64 patients of the group (14 %)-toxicity grade (G) 1 and G2. After combination
treatment neoadjuvant and adjuvant chemotherapy FAC and radiotherapy was found out at 9 patients from 63 patients of the group
(14,3 %)- cardiotoxity G1. Cardiotoxicity after combination of chemotherapy FAC and radiotherapy after 2 years was found out
at 6 patients (9,7 %) G1 and cardiotoxicity after combined treatment of chemotherapy FAC and radiotherapy was found out after
3, 4, 5, and more years - at 3 patients (5,9 %) -cardiotoxicity G1. Incidence of clinical cardiac failure was 4,7 % - 1 patient died of
cardiac failure and 2 patients died of heart attack. Conclusions: The incidence of the risk of cardiotoxicity is rare event but the risk
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of damage to the cardiovascular system following radiotherapy and antracyclines exists, although cardiotoxic effects of both these
drugs groups have been well known. The cardiotoxicity apperas in the process of the chemotherapy with doxorubicine, in combina-
tion of the chemotherapy with doxorubicine and radiotherapy, but also in longer time intervals from the beginning of the treatment

(2, 3, 4, 5 and more years).

Key words: cardiotoxicity, left ventricular ejection fraction (LVEF), neoadjuvant chemoterapy adjuvant chemotherapy, radio-

therapy.

Uvod

Zhoubny novotvar prsu se podili 20% na celkovém po-
¢tu zhoubnych novotvart u Zen. V roce 2005 bylo v nasi
republice hlaseno 5 533 novych pripada onemocnéni kar-
cinomem prsu, coZ piedstavuje 16% ze viech hl&Senych
onkologickych onemocnéni u Zen. Piestoze je 1écba kar-
cinomu prsu zvIasté v rannych stadiich UspéSna, zastava
zhoubny novotvar prsu nej¢astéjsi onkologickou pii¢inou
amrti u Zen. (1) (tabulka ¢. 1)

prsu, lécenych kombinaci chemoterapii s doxorubicinem
a radioterapii.

Protokol [écby: Do sledovaného souboru byly zafaze-
ny pacientky s lokalné pokrocilym pravostrannym i le-
vostrannym karcinomem prsu - klinické stadium HI.A
lécené v letech 2000 az 2004. U vSech pacientek byla
velikost tumoru > 5 cm. Vék pacientek byl v rozmezi 35
- 80 let, medi&n 57 let. Charakteristika souboru tabulka
¢.2,3a4.

- — Potet pripadi i — Vék pacientky souboru Podet zaiazenych pacientel % vyjadieni
Rok Pocet nové hla:se’nych na 100 000 Evropsky Svétovy pod 40 let 2 pacientky 3%
onemocnéni obyvatel standard standard 41 -50 let 13 pacientek 20 %
1980 2835 533 50,4 37.1 51-60 let 25 pacientek 39%
1990 3133 65.5 59.7 433 61-70 let 22 pacientck 34%
2000 5043 924 76,6 55,1 viee iok 70let 2 pacientky 2%
2003 5784 110,5 90 65,1 Tabulka 2: Vékové rozlozeni souboru
2004 5628 107,5 86,5 62,7
2005 5533 105.5 84.4 612 Lokalizace tumoru Pocet pacientek Vyjadieno v %
Tabulka 1: Vyvoj incidence karcinomu prsu Pravy prs s tumorem 22 pacientek 34%
Levy prs s tumorem 42 pacientek 06 %

Lécba lokéaln¢ pokrogilého karcinomu prsu st. I11. s kura-
tivnim zamérem, je l1éc¢bou systémovou a zahrnuje nékolik
lécebnych modalit, z nichz nezastupitelné misto ma che-
moterapie s antracykliny a radioterapie. Limitujicim fakto-
rem Iécebného G¢inky, mohou byt vedlejsi projevy léceb-
nych modalit. Jednou ze vzéacnych, ale obavanych toxicit
pri l1écbeé lokalng pokrocilého karcinomu prsu je kardioto-
xicita.

Radioterapie: Absorpce energie ionizujiciho zareni se
déje v procesu ionizace a excitace atomt a molekul.(2,
3) Vedlejsi acinky postihujici srdce jsou vzacné udéalosti
a jsou vztazena k technice radioterapie.(4) Jejich pricinou
poskozeni je myokardialni fibréza, poSkozeni malych cév
a blizkych koronarnich artérii. (5, 6, 7, 8) Ozatovani levé
strany hrudni stény mutize zvySovat kardiotoxicitu. (5, 7, 8,
9, 10) Chemoterapie: Antracykliny radime mezi interka-
la¢ni latky, jejichZ z&kladni mechanismus G¢inku spociva
v posSkozeni funkce nukleovych kyselin.(11, 12, 13) Inci-
dence Klinicky prokazatelného poskozeni srdce se zvétSu-
je linearn¢ pti kumulativni davce nad 550 mg/m?2.(14), ale
zacina s prvni davkou cytostatika.(15, 16) Pozdni zmény
jsou charakterizovany degeneraci myocyta. Jednim z me-
chanismu, ktery ovliviiuje zpomalenou eliminaci antracyk-
lind z myokardu, jsou snizené hodnoty P-glykoproteinu na
bunéeénych membranéch.(11) Pii kombinaci obou modalit
(radioterapie a chemoterapie) se riziko srde¢niho poskoze-
ni maze zvysit.(7, 9, 17, 18, 19)

Soubor a metody

Cil préce: Sledovani a zhodnoceni vyskytu kardiotoxicity
u pacientek s diagndzou lokéln¢ pokrocilého karcinomu
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Tabulka 3: Lokalizace nadoru v prsu

Rizika Pocet Zen | % vyjadieni
Koureni 18 Zen 28 %
Hypertenze + srdeéni choroba 32 Zen 50 %
Diabetes mellitus 9 Zen 14 %
Plicni embolie 1 Zzena 1,5%

Tabulka 4: Rizikovost souboru

Komorbidita pacientek byla upravena medikaci tak, aby
nebyly vyjadieny zadné symptomy jiného onemocnéni.
Pacientky byly sezndmeny s lécebnym postupem, vede-
nim lé¢by a monitoraci moznych vedlejSich G¢inka léchy.
Souhlasily s planovanym lé¢ebnym postupem a podepsaly
informovany souhlas.

Lécebny plan: 1) 3 cykly neoadjuvantni chemoterapie
FAC: doxorubicin 50 mg/m? - 1.den, cyklophosphamid
500 mg/m? - 1. den, 5-fluorouracil 500 mg/m? - 1.a 8. den;
kazdych 21 dni. Davka cytostatik v kombinovaném rezi-
mu byla stanovena standardnim vypocétem na povrch téla
pacientky. Kumulativni davka doxorubicinu neptesahla
350 mg/m2.

2) chirurgicky vykon - radikalni mastektomii s disekci
axilly nebo parcialni mastektomii s disekci axilly

3) 3 cykly adjuvantni chemoterapie FAC ve stejném sloze-
ni jako neoadjuvantni chemoterapie FAC

4) nésledné radioterapie na prs a spadové uzliny (axilarni,
nadklickové a podklickové) u pacientek s parcialni mas-
tektomii nebo radioterapii na jizvu na hrudni sténé a spa-
dové uzliny u pacientek s modifikovanou radikalni mastek-
tomii. Pacientky po parcialnim chirurgickém vykonu byly
ozarovany 2 tangenciadlnimi poli energie 6 nebo 18 MV
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(dle habitu pacientky) na prs, denni frakcionaci 2 Gy do
celkové davky 50 Gy + doplnujici davka na lazko tumoru
(boost) piimym elektronovym polem energie 6 - 20 MV
(dle habitu pacientky) s denni frakcionaci 2 Gy do celkové
davky 16 Gy. Spadové uzliny (axilarni, nadklickové a pod-
klickové) byly ozaiovany z jednoho ptedniho pole energie
6 - 18 MV s denni frakcionaci 1,8 Gy do celkové davky
45 Gy. Pacientky po modifikované radikalni mastektomii
byly ozarovany dvéma tangencialnimi poli energie 6 - 18
MV (dle habitu pacientky) na hrudni sténu, denni frakcio-
nace 2 Gy do celkové davky 50 Gy; spadové uzliny (axi-
larni, nadklickové a podklickové) byly ozarovany z jedno-
ho piedniho pole energie 6 - 18 MV s denni frakcionaci 1,8
Gy do celkové davky 45 Gy. Na CT fezech bylo provedeno
konturovani nésledujicich struktur: hranice hrudniku, pli-
ce, micha a srdce; radioterapie byla provadéna piistrojem
Clinac 2100 C energii 6 MV nebo 18 MV.

Metoda a monitorovani kardiotoxicity: VSechny pacient-
ky byly vySetieny bud’ na pristroji GE Vivid 7 nebo GE
Vivid 5. EF byla hodnocena pii vyraznych regionalnich
poruchach Kinetiky Simpsonovou metodou sumace diski
a nebo Teichholzovou metodou.(40) Monitorovana EF je
v souboru hodnocena dle kardialnich toxickych kritérii
(NCI-CTC version 2 - tabulka ¢. 5). Sledovan je pokles
EF v pribéhu Iécby chemoterapii FAC v neoadjuvantnim
a adjuvantnim podani. EF je hodnocena pied podanim
1., 3.,4.a6. cyklu. Déle je vyskyt kardiotoxicity hodnocen
po ukon&eni celého lé¢ebného planu - kombinaci 6 cykli
chemoterapii FAC a radioterapii. Sledovan je vyskyt kar-
diotoxicity po 2, 3, 4, 5 a vice letech od zahajeni 1échy.

Stupen toxicity Charakteristika

1 asymptomaticky pokles EF o> 10 % ale <20 % od vychozi
hodnoty
asymptomaticky pokles EF o > 20 % od vychozi hodnoty
nebo snizeni EF pod limit normalu
3 poskozeni srdce odpovidajici na 1égbu
4 vézné poskozeni srdce nebo poskozeni vyzadujici intubaci

2

Tabulka 5: Kritéria toxicity pro ejekéni frakci levé komory srde¢ni
(LVEF)

Vysledky

Hodnoceni vyskytu kardiotoxicity v przbehu 6. cyklz che-
moterapie FAC:

U 64 pacientek souboru byl hodnocen vyskyt kardiotoxici-
ty sledovanim EF béhem neoadjuvantni chemoterapii s do-
xorubicinem (FAC), nésledné chirurgické Ié¢bé a v prabe-
hu adjuvantni chemoterapii s doxorubicinem (FAC). U 55
pacientek souboru (89 %) nebyly zjistény Zadné projevy
kardiotoxicity béhem celé 1écby chemoterapii. U 7 paci-
entek souboru (10,9 %) dosSlo béhem lécby chemoterapii
k vyskytu kardiotoxicity, hodnocené poklesem EF o 10 -
20 % - toxicita G1. U 3 pacientek souboru (3,1 %) doSlo
k vyskytu kardiotoxicity hodnocené poklesem EF o vice
nez 20 % - toxicita G2 (tabulka ¢. 2). Celkem doslo k vy-
skytu kardiotoxicity u 9 pacientek souboru (14 %). Pti po-
klesu EF nedoslo ke klinickym symptomiam kardiotoxici-
ty. U Zadné pacientky souboru nedo$lo k poklesu EF pod
limitni hodnotu 50 %. (tabulka ¢. 6).

Hodnoceni vyskytu kardiotoxicity po kombinované léche
chemoterapii FAC a radioterapii: U 63 pacientek soubo-
ru byl hodnocen vyskyt kardiotoxicity poklesem EF po

podani kombinované lécby: neoadjuvantni chemoterapii
FAC, nasledné chirurgické lécbe, adjuvantni chemotera-
pii FAC a radioterapii. U 54 pacientek souboru (87,5 %)
nebyly zadné projevy kardiotoxicity b&hem kombinované
lécby. U 9 pacientek souboru (14,3 %) doslo po ukon&eni
kombinované lé¢by k vyskytu kardiotoxicity, hodnocené
poklesem EF o 10 - 20 % - toxicita G1. Kardiotoxicita
stupné G2 a vysSi nebyla zjiSténa u Zadné pacientky sou-
boru. Pii poklesu EF nedoSlo ke klinickym symptomuam
kardiotoxicity. U Zzadné pacientky souboru nedoslo k po-
klesu EF pod limitni hodnotu 50 %. 1 pacientka souboru
zemiela na generalizaci lokalné pokrocilého karcinomu
prsu. (tabulka ¢. 7)

Pokles EF

Pokles EF 0 0% -9 %
GO

Pokles EF 0 10 % =20 %
Gl

Pokles o vice nez 20 %
G2

Podet
pacientek

55 pacientek

7 pacientek

2 pacientky

% pacientek

85,9 %

10,9 %

3,1%

L_ze souboru
Tabulka 6: Vyskyt kardiotoxicity po ukoncenych 6 cyklech chemotera-
pii FAC. Soubor 64 pacientek.

Hodnoceni a sledovani vyskytu kardiotoxicity za 2 roky od
zahajeni kombinované Iécby chemoterapii FAC a radiote-
rapii:

U 62 pacientek souboru byl hodnocen vyskyt kardiotoxi-
city poklesem EF po dvou letech od zac¢atku kombinované
lécby. U 56 pacientek souboru (90,3 %) nebyly zjisteény
Zadné projevy kardiotoxicity ve sledovaném obdobi 2 let.
U 6 pacientek souboru (9,7 %) doslo k vyskytu kardiotoxi-
city po 2 letech od zacatku lécby, hodnocené poklesu EF o
10 - 20 % - toxicita G1. Kardiotoxicita stupné G2 nebyla
zjisténa u Zadné pacientky po 2 letech sledovani souboru.
Pti poklesu EF nedoSlo ke Klinickym symptomam kardi-
otoxicity. U zadné pacientky souboru nedo$lo k poklesu
EF pod limitni hodnotu 50 %. Béhem sledovani zemiela
1 pacientka po-15-ti mésicich od zahajeni l1é¢by na infarkt
myokardu. (tabulka ¢. 8)

- Pokles EF 0 0 % -9 % | Pokles 0 10 % - 20 % | Pokles o vice nez 20 %
Pokles EK GO Gl G2
Polet . . .
pacientek 54 pacientek 9 pacientek 0 pacientek
% pacientek 85,7 % 143 % 0%
ze souboru ’ "

Tabulka 7: Vyskyt karditoxicity po kombinované lécbé chemoterapii
FAC a radioterapii 1 pacientka zemiela (soubor 63).

Hodnoceni a sledovani vyskytu karditoxicity za 3, 4, 5 a
vice let po zahajeni kombinované léchy chemoterapii FAC
a-radioterapii:

51 pacientek souboru bylo hodnoceno z pohledu vysky-
tu kardiotoxicity od zac¢atku kombinovaneé lécby za 3, 4,
5 a vice let do prosince 2007. U 48 pacientek souboru
(94,1 %) nebyla zjisténa kardiotoxicita béhem sledované-
ho obdobi. U 3 pacientek souboru (5,9 %) doSlo k vyskytu
kardiotoxicity, hodnocené poklesem EF o 10 - 20 % stup-
né G1. Kardiotoxicita stupné G2 nebyla zjisténa u zadné
pacientky souboru. Pii poklesu EF nedoslo ke klinickym
symptomum kardiotoxicity. (tabulka ¢. 9)

Bé&hem sledovano obdobi, do prosince 2007, zemielo 13
pacientek (20,3%) z toho prokazatelné na srdeé¢ni selhani
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bez generalizace onemocnéni 3 pacientky (4,7 %). 1 pa-
cientka zemtela po 15-ti mésicich od zahdjeni I1é¢by na
infarkt myokardu potvrzeny nekropsii. DalSi 2 pacientky
zemiely za 5 a vice jak 5 let od zahajeni 1écby: 1 pacient-
ka na srde¢ni selhéni s perikardialnim vypotkem a 1 paci-
entka na infarkt myokardu. U ostatnich zemielych paci-
entek souboru byla potvrzena jako primarni ptic¢ina amrti
generalizace onemocnéni bez prokazatelného primarniho
srde¢niho selhani. (tabulka ¢. 10). V naSem souboru jsme
neprokézali vétsi toxicitu u pacientek s levostrannym kar-
cinomem prsu oproti pacientkdam s pravostrannym karci-
nomem prsu.

Pokles EF Pokles EF 0 0 % -9 % | Pokles o 10 % - 20 % | Pokles o vice neZ 20 %
Go Gl G2
P.ocef " 56 pacientek 6 pacientek 0 pacientit
% pacientek 903 % 0:79% o
ze souboru 2 >

Tabulka 8: VVyskyt kardiotoxicity po 2 letech od zahajeni kombinované
lécby chemoterapii FAC a radioterapii 2 pacientky zemrely (soubor 62).

Cas od Pokles EF 0 0 % -9 % | Pokles EF o 10 % - 20 % | Pokles EF o vice nez 20 %
zahajeni GO Gl G2
1éEby
3 roky 10 pacientl 1 pacientka 0 pacientek
4 roky 13 pacientl | 94,1% | 0 pacientek 5,9% 0 pacientek
5 let 15 pacientil 0 pacientek 0 pacientek
vice nez Slet | 7 pacientd 2 pacientky 0 pacientek

Tabulka 9: Vyskyt kardiotoxicity za 3, 4, 5 a vice letech po zahajeni

tek souboru.

Pocet zemielych | Zemielé pacientky | Zemielé pacientky M?"de Lenlnrele
pacientek na generalizaci na generalizaci pncnent!c Y pac.xentky
(sledovany soubor) do plic mimo plice na srd,ec,n i | na infarkt
selhdni | myokardu

13(20,3 %) 4(7,8%) 6 (11,8%) 1(16%) | 2(3,1%)

Tabulka 10: Pfi¢iny umrti pacientek souboru

Diskuze

Lécba lokalné pokrocilého karcinomu prsu se standardné
provadi kombinaci chemoterapii s antracyklinem v neoad-
juvantnim a adjuvantnim rezimu a radioterapii. Limitaci
Gspésnosti tohoto postupu, jsou vedlejsi Ucinky zvolenych
modalit v 1é¢ebném planu. Riziku kardiotoxicity jednotli-
vych cytostatik je v literature vénovano mnoho pozornos-
ti. Kardiotoxicita 5-flourouracilu (5-FU) byla popisovana
v nékolika sdélenich.(20, 21) Vyskyt kardiotoxicity 5-FU
se v téchto pracich pohybuje v rozmezi 12 - 18 %. Kardi-
otoxicita cyklophosphamidu byla poprvé popsana v roce
1970 (22). Od roku 1971 byly opakované zveiejnovany
klinické nalezy popisujici kardiotoxicitu cyklophospha-
midu.(23, 24, 25). Vyskyt kardiotoxicity doxorubicinu

je spojovan préave s vysi kumulativni davky pouZité v cy-
tostatickych rezimech.(14, 15, 26, 27) Poskozeni, jehoz
pricinnou jsou antracykliny zac¢ina s prvni davkou cytosta-
tika. Incidence srde¢niho poSkozeni se objevu v rozmezi
od 10 - 26 % u pacienta lécenych chemoterapii s antra-
cykliny v davce nad uzndvany limit kumulativni davky.
(14, 28, 29) Riziko doxorubicinem vyvolavajici kardioto-
xicitu je asi 1 - 2 % pro kumulativni ddvku 200 - 250 mg
doxorubicinu podavané i.v. v bolusové injekci a 4 - 6 %
pro kumulativni davku doxorubicinu 450 mg/m?2. (26, 14)
Zvyseni kardiotoxicity je spojovano také i s typem radiac-
ni terapie a jejim zasahem do objemu srdce pii planovani
ozarovacich poli.(30, 31, 32, 33, 34) Ve studii, ve kte-
ré bylo sledovano ozaiovani levého prsu, asi u 6 % vsech
pacientek studie byl ozarovan objem, pfi kterém mtzeme
ocekavat kardiotoxicitu. U pacientek s pravostrannym kar-
cinomem prsu nebylo objeveno riziko kardiotoxicity pfi
planovani ozarovanych poli.(35, 36, 37) Pii ozateni levého
prsu je ¢asto ozaren pouze maly objem srdce, a proto v né-
kterych studiich nebyla prokdzéana vyssi radiotoxicita nez
u kontrolni skupiny pacientek, které byly ozateny na ob-
last pravého prsu.(38, 39) Je tieba zduraznit, Ze moder-
ni ozarovaci techniky radioterapie s menSim ozatenim
objemu srdce a s nizsi davkou radioterapie maji vyrazné
vliv na snizeni vyskytu kardiotoxicity. Jeji monitoraci by
méla byt vénovana pozornost, pokud chceme podat che-
moterapii s doxorubicinem. Sledovani kardiotoxicity by
méla byt vénovana dostatecna pozornost, pokud chceme
kombinovat chemoterapii s doxorubicinem a radioterpaii.
Je obtizné piesné stanovit riziko kardiotoxciity zpisobe-
né antracykliny, kde vedle individudlni citlivosti existuje
mnoho dalSich faktord jako je vék, menopauzalni stav,
komorbidita, kardiovascularni onemocnéni a zivotni styl,
které mohou stav modifikovat.

Zaveér

Antracykliny navozena kardiotoxicita je stale diskutova-
nym problémem. V naSem souboru je patrné, Ze ani kumu-
lativni davka 360 mg/m? neni bezpec¢nou hranici, zvIaste
pii kombinaci s radioterapii. Monitorace je zaloZena na
spolupréci kardiologa a onkologa béhem 1é¢by a hraje di-
leZitou roli pri sledovani pacienta po skonéeni 1échy. Vy-
znam sledovani dlouhodobé kardiotoxicity nardsta z di-
vodu prodluzovani piezivani pacientd, u kterych mazeme
ocekavat nasledky pozdni kardiotoxicity. Znalost a elimi-
nace rizikovych faktord je vyznamna pro piipadné snizeni
a vylouceni vzniku kardiotoxicity. Jednou z moznosti pre-
vence je stale diskutovana otazka vyuziti antidot.
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