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Ischaemias szivbetegség és tumoros
betegseégek egyiittes elofordulasa

Keérdések és problémik
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Eurépdban a tumoros és cardiovascularis betegségek okozzik a haldlozdsok tobb mint felét, Magyarorszigon 2015-
ben ez tobb mint 70% volt. Bizonyos onkoldgiai kezelések 4-7-szeresére emelhetik az akut coronariaszindréma ki-
alakuldsdnak lehetségét, mindemellett az onkoldgiai betegségek dnmagukban tobbszordsére novelik szivinfarktus
esetén a haldlozdst. A kezeléseket tovabb neheziti, hogy nagyon kis esetszam sszesitett klinikai adat dll rendelkezés-
re a tumoros betegek kardioldgiai ellatdsanak hatdsairél, mivel ezeket a betegeket rendre kizartdk a klinikai vizsgdla-
tokbdl. Onkolédgiai betegek esetében hidnyosak a protokollok az esetleges konzervativ vagy invaziv beavatkozas
szlikségességének eldontésére, igy egyéni tapasztalatokra, eseti kozleményekre kell hagyatkoznunk. Az onkokardio-
l6gia fontossagat kiemeli, hogy az onkoldgiai kezelések fejlédése miatt egyre né a daganatot talélék ardnya. Csak az
Egyesiilt Allamokban 2025-re 20 milli6 ilyen beteggel szimolnak, igy nem meglepd, hogy az American College of
Cardiology 2014-ben az onkokardiolégiat kiemelt teriiletnek mindsitette, az Eurdpai Kardioldgiai Tarsasag 2016-
ban pedig kiadta els6é kardioonkoldgiai ajinlisit. Cikkiinkben a tumoros ischaemids szivbetegek ellitisinak f&bb
kérdéseit és javaslatait vessziik sorra a jelenleg hasznalt ajanldsokat, publikicidkat és helyi protokollokat alapul véve.
Orv Hetil. 2017; 158(43): 1691-1697.
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Ischaemic heart disease in cancer patients

Questions and problems

Cardiovascular and oncologic diseases are the causes of more than 50 percent of mortality in Europe. In 2015 onco-
logic and cardiovascular mortality reached 70 percent in Hungary. Patients who receive anticancer therapies are at a
2- to 7-fold greater long-term risk of acute coronary syndrome; also concomittant oncologic diseases further increase
the mortality of myocardial infarction. Unfortunately there is not enough data concerning cardiovascular treatment
of oncologic patients because they were excluded from most of the studies and registries. Because there is no clear
protocol to treat such patients, only small studies and personal experiences could guide our medical therapies. The
role of cardio-oncology is even more important, because due to the new treatments the number of tumor survivors
rapidly increases. In the US more than 20 millions survivals are expected by 2025 who were treated by any kind of
malignant tumors. It is not surprising that in 2014 the American Society of Cardiology declared cardio-oncology as
a special and important field in cardiology, and in 2016 European Society of Cardiology released the first cardio-
oncologic guideline. In this review we summarize questions and problems concerning the treatment of oncologic
patient with ischaemic heart disease based on resent guidelines, published studies and local protocols.
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Roviditések

5-FU = 5-fluorouracil; ACS = akut coronariaszindroma; aPTI
= aktivalt parcidlis tromboplasztinidG; ASA = acetilszalicilsav;
BMS = bare-metal stent; CABG = coronaria arteria bypass
graft; DES = (drug-eluting stent) gyogyszerkibocsité stent;
ESC = (European Society of Cardiology) Eurépai Kardioldgiai
Tarsasag; ESMO = European Society for Medical Oncology
(Eurépai Klinikai Onkologiai Tarsasig); FFR = funkcionlis
flow (4dramldsi) rezerv; ISZB = ischaemids szivbetegség; IVUS
= intravascularis ultrahang; NSTEMI = ST-elevaciéval nem jird
myocardialis infarctus (non-STEMI); OCT = optikai koheren-
ciatomograf; PCI = percutan coronariaintervencié; PTCA =
percutan transluminalis coronaria-angioplastica; SCAI = Soci-
ety for Cardiovascular Angiography and Interventions; STEMI
= ST-elevicidval jaré myocardialis infarctus; TAG = thrombo-
cytaaggregicié-giatld; TEG = tromboelasztogrifia

Magyarorszagon — a KSH adatai szerint — 2015-ben az
ischaemias eredetd sziv- és érrendszeri betegségek az
Osszhaldlozas 34,5%-4t, a daganatos betegségek a 24,9%-
at adtdk [1]. A bévild és egyre hatékonyabb kezelési le-
het&ségeknek koszonhetSen a daganatos betegségek til-
¢é1ési mutatéi mindinkabb javulnak, ezért a jovében egyre
tobb olyan betegre szamithatunk, akiket mind a két be-
tegségtipus érint. Egy tobb centrum adatait feldolgozd,
tobb mint 3000 beteg bevondsaval késziilt tanulmany-
ban megallapitottik, hogy STEMI esetén a daganatos
betegek kardidlis mortalitisa jelentsen nagyobb, mint a
nem daganatos betegeké. A PCI el6tt hat hdénapon beliil
felfedezett daganat haromszorosira novelte a kardialis
eredetd mortalitast ezekben a betegekben [2]. A helyze-
tet tovabb neheziti, hogy ezen betegcsoport kezelésérdl
kevés Osszesitett adat dll rendelkezésiinkre, mivel min-
den nagyobb kardiolégiai vizsgilatban kizarasi kritériu-
mot jelentettek.

Albing és mtsai 2010-ben publikaltak kozleményiiket
a ,toléajté-mechanizmusnak” elnevezett jelenségrél,
amelynek lényege, hogy ha egy betegnél egyszerre all
fenn kardiologiai és onkoldgiai betegség, a betegség ki-
menetele és a fellépd komplikicidk nem fiiggetlenek at-
tol, hogy a beteg onkolégushoz vagy kardiolégushoz
keriil el6szor. Az onkolégus inkdbb tumorcentrikus ki-
vizsgilast végez, nem fordit elég figyelmet a kardiolégiai
statuszra, a kardiologus pedig a sziv- és érrendszeri be-
tegséget kezeli, de nem feltétlentil végez vizsgalatokat
daganatos betegség irdnydban. A szerz6k a fenti gondo-
latmenettel indokoljak a kardioonkolégia mint hatarte-
riileti diszciplina sziikségességét [3].

A daganatos betegségek kezelésének két f6 médja a
mtéti kezelés, illetve a kemo- és radioterapia. Cikkiink-
ben sorra vessziik, hogy az ischaemias szivbetegség és
tumoros betegségek egyiittes el6forduldsa esetén a kii-
16nboz8 kezelési mddozatokkal kapcsolatban milyen
kérdések és problémdk meriilhetnek fel a kardiol6gus és
az onkologus szempontjabol.
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Miitétre keriil tumoros betegek esetén
felmeriil6 kardiologiai kérdések

Sziikséges-¢ a miitét elott koronarogrifia,
illetve covonariavevascularisatio?

Annak eldontésekor, hogy egy adott miitét elStt sziiksé-
ges-¢ invaziv kardiolégiai beavatkozds, négy szempontot
kell figyelembe venni: 1. a mdtét siirgSssége, 2. a coro-
nariabetegség stabil vagy instabil volta, 3. a mdtéti rizi-
ko, 4. a beteg tunkciondlis kapacitasa [4].

Ad 1. Eletet veszélyeztetd, siirgés miitét esetén a be-
avatkozdst revascularisatio nélkiil is el kell végezni [4].

Ad 2. Nem siirg6s mutétek esetén STEMI, NSTEMI
vagy instabil angina pectoris fennallasakor mindenkép-
pen javasolt a mitét elStti koronarografia. Stabil angina
pectoris esetében a mitét elStti revascularisatio sziiksé-
gességét a miitét rizikdja hatirozza meg: nagy rizikéju
mitét eltt megfontolando, kis és kozepes rizikdja mi-
tétek elStt nem sziikséges a revascularisatio, azonban
ilyenkor kiemelt figyelmet kell forditani az optimdlis
gyogyszeres kezelés bedllitasara (B-blokkold, ACE-gatld,
statin, thrombocytaaggregacié-gatlok bizonyos esetek-
ben a perioperativ idGszakban is — 1. kés6bb) [5].

Ad 3. Kardialis szempontbél az onkoldgiai miitétek
lehetnek kis, kozepes és nagy rizikéjuak (1. tdblizat).
Kis kockazattak az eml6-, pajzsmirigymfitétek, valamint
az urolégiai és n6gyogyaszati kismitétek. Kozepes koc-
kdzatinak mindstilnek a hastiregi, fej-nyak teriileti, vala-
mint a nagy négyodgyaszati és uroldgiai mdtétek. A nagy
rizik6ja onkoldgiai mitétek kozé a duodenum-, pan-
ceas-, nyel6csG-, mellékvese-, tidSmiitétek, a majreszek-
cio6 és a teljes huigyhoélyag eltivolitdsa tartoznak. A kettes
pont alapjan kis kockdzata mdtét esetén stabil koszora-
érbetegnél nem sziikséges revascularisatio, kozepes vagy
nagy kockazat esetén pedig a beteg funkcionalis kapaci-
tdsa az irdnyad6 az invaziv kivizsgilds sziikségességének
megitélésében [5].

Ad 4. Kozepes vagy jo (24 MET) funkcionalis kapaci-
tas esetén a mitétek prognodzisa kardidlis szempontbol
jo, ilyen esetekben nem sziikséges a stabil betegnél revas-
cularisatiot végezni a tervezett mitét elGtt. Ennél rosz-
szabb terhelhet8ség esetén figyelembe kell venni a beteg
cardiovascularis rizikéjit is. Rossz terhelhet6ség és nagy
cardiovascularis rizik6 esetén a tervezett sebészeti be-

1. tiblazat Onkolégiai mtétek cardiovascularis kockdzat szerinti besoro-

lasa

Kis kockdzat Kozepes kockizat Nagy kockdzat

Duodenum-,
pancreas-, nyel6cs6-,

Eml6-, pajzsmirigy-
mitétek

Hastiregi és fej-nyak
teriileti mdtétek

Urolégiai, n6gyogya- Uroldgiai, négyogya- mellékvese-,

szati kismiitétek szati nagymiitétek tidémitétek
Mijreszekciod
Teljes hugyholyag
eltavolitdsa
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avatkozas lehetséges haszna és a varhaté kedvezGtlen ki-
menetel mérlegelése utan kell donteni a revascularisatio
elvégzésérSl. A dontésnél figyelembe kell venni azt is,
hogy coronariaintervenciot kovetGen a bevezetésre kerti-
16 kett6s TAG-kezelés miatt a tervezett mitét halasztisa
szlikséges (1. kés6bb) [5].

Specialis, daganatos betegeket érintd szempont a tu-
mor stidiuma, illetve a virhat6 életkilatasok figyelembe-
vétele. Agressziv, disszemindlt tumor esetén, amennyi-
ben mindenképpen sziikséges a revascularisatio, a PCI
valasztando, mig potencialisan kezelhetd daganat és elfo-
gadhato életkilatisok esetén CABG elvégzése is megfon-
tolandé [6]. Utdbbi esetben elvileg a tumor miatti md-
tét és a CABG egy iilésben is elvégezhetd, ezt a mddszert
f6leg pulmonalis tumorok esetén alkalmazzik [6].

Milyen tipusi revascularvisatio vilasztando?
A vilasztott eljards fiiggvényében mikorra
1d0zithetd n miitét a beavathozdist kivetoen?

Tumoros betegek esetén figyelembe kell venni a tumo-
rok prokoagulins ¢és proinflammatorikus tulajdonsdgait,
amelyek a stentthrombosis, illetve az in-stent-restenosis
gyakoribb el6fordulasat okozzik. A fenti komplikdciok
elkertilésére BMS, illetve 1j tipust DES hasznadlata java-
solt, kertilni kell a bifurcatiéba helyezett és atfedd sten-
tek hasznalatat [6].

Altalinossigban elmondhaté, hogy amennyiben a
stentbetiltetésen dtesett betegnek sebészeti beavatkozas-
ra van szitksége, tgy lehet6ség szerint a miitét halasztisa
javasolt, BMS esetén a betiltetést kovets hat hétig, DES
esetén altalaban hat hénapig, de ez az idStartam a leg-
jabb DES-ek esetén akdr mindossze hat hétre rovidiil-
het. Tumoros betegek esetében azonban a mitét nem
halaszthatd, emiatt is fontos a revascularisatio médjanak
kortiltekinté megvalasztisa. Amennyiben mégis mtitét
sziikséges a fenti hatarid6kon beliil, agy azt kettés TAG-
hatdsban kell elvégezni [7]. A fenti hatirid6n tal elvég-
zett mitétek esetében a clopidogrel a mitét el6tt el-
hagyhaté, azonban az ASA adasit a mitét idején is
folytatni kell. A mtitétet kovetSen a clopidogrel a lehetd
leghamarabb visszaadandé, 300 mg dozissal telités sziik-
séges [6, 8,9]. A GPIIb/IIIa gatlokkal torténd dthidald
terapidval kapcsolatban az eredmények ellentmondiso-
sak, ez jelenleg nem tartozik az ajanlott eljarasok kozé

[6].

A stentthrombosis veszélye és a kettos
TAG-kezelés megszakitasanak kévdései

A stentimplantaciok egyik rettegett, silyos szovédménye
a stentthrombosis, amely az esetek tobbségében akut
myocardialis infarctushoz vezet, annak mortalitdsa eléri a
40%-ot. A beteghez kapcsolddo (idGsebb kor, akut coro-
nariaszindréma, diabetes, rossz balkamra-funkcié, vese-
elégtelenség) és a beavatkozassal Osszefiiggd kockizati

tényezSk (hossza stentek, tobbszords laesio, atfed sten-
tek, bifurcatiéba helyezett stentek, kis kaliberd ér, szub-
optimalis stentelési eredmény) mellett a stentthrombosis
egyik legfontosabb rizikofaktora a kettés TAG-kezelés
id6 elStti megszakitasa [8]. Egy 652, DES-betiltetésen
atesett beteg adatait feldolgozé tanulmédnyban a clopi-
dogrel elhagyasa 30-szorosra emelte a stentthrombosis
rizikojat a kettGs TAG-kezelést megtartd betegekhez ké-
pest [10]. Mas tanulmédnyokban a PCI utin kett6—négy
héttel elvégzett, ASA és/vagy clopidogrel elhagyasaval
jar6é mttétek 30%-kal novelték a nagyobb adverz cardio-
vascularis események (MACE) el6forduldsat mind BMS,
mind DES esetén [9].

Régota ismert tény, hogy tumoros betegekben a
thromboembolidk el6forduldsa gyakoribb, mint a nem
tumoros populaciéban. Ennek hatterében egyrészt a da-
ganatok altal termelt prokoagulins faktorok, mdsrészt
bizonyos kemoteripids szerek thrombogen hatasa allhat.
A thromboembolids események 10-30%-a artérids
thrombosis [11]. Bizonyos kemoterdpias szerek (példaul
cisplatin, adriamycin, mitomycin C) endothelsejt-karosi-
t6é hatdsuk miatt késleltethetik a stentek feletti reendo-
thelisatiét, ezért kemoterdpids kezelés alatt all6 betegek-
nél a stentthrombosis rizikdja hosszabb ideig fennill,
mint a normdlpopuldciéban. Fentieck miatt a kettds
TAG-kezelés kotelezd idén tali adisa is megfontolandd
[4, 6, 12]. Az elméleti adatokat tdmasztja ald az a vizsga-
lat, amelyben Gross és mtsai 10 éves idGszak sorin BMS-
betiltetésen dtesett betegek adatait dolgoztik fel, vizsgal-
tdk a stentthrombosis gyakorisigit daganatos, illetve
nem daganatos betegek esetében. Eredményeik alapjan a
daganatos csoportban jelentGsen megemelkedett a stent-
thrombosis gyakorisiga a nem daganatos betegekhez ké-
pest (5,56% vs. 0,78%), ami 7,1-szeres rizikébnovekedést
jelentett (OR 7,1, p<0,000001) [13].

A fokozott thrombosishajlam miatt kiilondsen fontos,
hogy daganatos betegeknél a ketts TAG-kezelés ne ke-
riiljon id6 el6tt megszakitisra. Amennyiben a beteg var-
hatéan nem tudja az el6irt ideig szedni a kettés TAG-
gatlast (példaul a nem halaszthaté tumormtitét miatt),
akkor a beavatkozds sorin ballon-angioplastica, BMS-
betiltetés vagy 4j tipust DES alkalmazasa javasolt, a ré-
gebbi DES-ek beiiltetése keriilend$ [4, 6, 8].

Kettos TAG-kezelés veszélyes tumoros betegeknél
— thrombocytopenia, anaemin

A tumoros betegek korilbeliil 10%-andl fordul el6
thrombocytopenia (100 G/1 alatti thrombocytaszim),
amelynek oka lehet a csontveld infiltricidja, a kemote-
ripia, a lépben torténé fokozott szekvesztrilodas és a
fokozott periférids pusztulds [14]. Mig nem tumoros
thrombocytopenia esetén extrém ritka az akut coronaria-
szindréma (ACS) el6forduldsa, addig a tumoros throm-
bocytopenidsok korében az ACS ardnya akdr 39% is lehet
[15]. Ennek oka az tgynevezett ,platelet paradoxon”,
azaz a thrombocytopenia ellenére ezeknél a betegeknél
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fokozott thrombosiskészség észlelhetd. A jelenség hatte-
rében egyrészt a tumor altal termelt faktorok, mésrészt a
thrombocytak méretének és alakjinak — ezzel érfalhoz
val6 affinitdsinak — megvaltozasa, valamint a sokkal akti-
vabb, retikulilt thrombocytik szamanak megemelkedése
allhat [14]. Altalénosségban is elmondhatd, de tumoros
betegekre kiilondsen igaz, hogy nem a thrombocytak
abszolut szdma, hanem a thrombocytafunkcié a mérv-
ado a kilonbozd klinikai dontések szempontjabdl (pél-
ddul thrombocytaaggregicio-gatld adasa, PCI elvég-
zése) [16].

Sarkiss és mtsai 70, ACS miatt felvételre keriil§ tumo-
ros beteg adatait dolgoztak fel a vérképvizsgalat soran
észlelt thrombocytaszam alapjan. Eredményeik alapjan a
100 G/1 alatti csoportban jelentGsen rosszabb volt a hét-
napos talélés, mint a 100 G/1 feletti csoportban (37% vs.
77%), ugyanakkor a talélési arany dramaian javult,
amennyiben a thrombocytopenids betegek acetilszalicil-
savat (ASA) kaptak (ASA nélkil 6%, ASA-val 90% a
thrombocytopenias csoportban). Stalyos vérzést egyalta-
lin nem tapasztaltak, minor vérzés 17%-ban fordult el
[14]. Liescu és mtsai 30, 100 G/1 alatti thrombocytasza-
mu, PCI-n atesett beteg adatait sszesitették. A betegek
csokkentett dézistt heparint vagy bivalirudint, valamint
kettés TAG-kezelést kaptak a preferdlt BMS mellé. A
fenti 30 betegnél nem észleltek stlyos vérzéses szovSd-
ményt, valamint thrombocytatranszftiziét sem kellett al-
kalmazni [16].

A Society for Cardiovascular Angiography and Inter-
ventions (SCAI) 2016-ban megjelent ajanlasa alapjan
thrombocytatransztzié 10 G/1 thrombocytaszam felett
nem sziikséges, kivéve magas laz, hyperleukocytosis,
gyors thrombocytaszdm-csokkenés vagy koagulacios za-
varok esetén. N6gyogyaszati, colorectalis, hagyhélyag-
tumorok, melanoma ¢és nekrotizalé tumorok esetében a
nagyfoka vérzésveszély miatt 20 G/1 alatti thrombocyta-
szamnal profilaktikus thrombocytatranszftzié ajanlott a
tervezett PCI elStt. A beavatkozas elStt ismételt throm-
bocytaszim-ellenSrzés sziikséges a transzfizié haté-
konysaginak megitélésére. Szivkatéterezés sorin fellépd
vérzés esetén is szitkséges lehet thrombocytatranszttzié
alkalmazasa terapias céllal. A thrombocytafunkcié vizs-
gilatira az ajinlott moédszer a tromboelasztogrifia
(TEG). A szakirodalom attekintése alapjan koronarogra-
fia esetén a nagyon alacsony thrombocytaszaim sem ké-
pez abszolat kontraindikdciét, intervencié 40-50 G/1
feletti vérlemezkeszam esetén mar biztonsaggal végezhe-
t6. A nem frakciondlt heparin ajinlott kezd$ dézisa 50
G/l vérlemezkeszdm alatt 30-50 U/kg, a felett pedig
50-70 U /kg szoros kontroll (példiul aPTI) mellett. Az
ajanlott (eredetileg az MD Anderson Cancer Center altal
kidolgozott) protokoll alapjan 10 G/1 vérlemezkeszam
felett ASA, 30 G/1 felett PCI esetén kettGs TAG-gatlas
indithat6. A kettés TAG-gitlas idGtartama 50 G/1 vérle-
mezkeszam alatt egyszer PTCA utin két hétre, BMS-
betiltetést kovetGen négy hétre, DES-beiiltetés esetén
pedig hat hénapra csokkentends, amennyiben a stent
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megfelel$ elhelyezkedését IVUS vagy OCT haszndlati-
val ellendrizték. Jelenleg csak a clopidogrellel dll rendel-
kezésre elegendd tapasztalat a tumoros betegek eseté-
ben, prasugrel, ticagrelor és GPIIb/IIla inhibitorok
addsa 50 G/I thrombocytaszdm alatt nem ajanlott [6]
(2. tiblizat).

Az anaemia szintén gyakori szov6dmény daganatos
betegek esetében, amelynek hatterében a csokkent vo-
rosvértestképzés, vérzés, haemolysis, a tumor altal ter-
melt faktorok, illetve a kemoteripia egyarint dllhatnak.
Altalanossagban elmondhaté, hogy 7 g/dl hemoglobin-
szint alatt ajanlott transzfzi6 elvégzése. Stulyosan anae-
mids tumoros beteg esetében szivkatéterezés elGtt hema-
toldgiai, illetve onkologiai konzultacié javasolt [6].

2. tiblazat Teenddk és lehetSségek thrombocytopenia esetén, a thrombo-
cytaszam fiiggvényében
Thrombocytaszim  Teendd, illetve lehet8ség
<10 G/1 Koronarografia el6tt thrombocytatranszttizié
adandé a kivant thrombocytaszdm eléréséig
10-20 G/1 Vérzésveszély esetén profilaktikus thrombocy-
tatranszftizié adandé
ASA adhat6
>30 G/1 Kett8s TAG-kezelés indithatéd
>40-50 G/1 Intervencié végezhetd
<50 G/1 Csokkentett dozisit UFH adandé a koronarog-

rafia soran

ASA = acetilszaliclsav, TAG = thrombocytaaggregicié-gitlé, UFH =
nem frakciondlt heparin

A coronariaintervencid kévdéser

Mivel a megviltozott élettani viszonyok miatt a legki-
sebb szovédmények is végzetesek lehetnek az onkoldgiai
betegcsoportnal, {gy pusztin a rutinra nem hagyatkoz-
hatunk, még tapasztalt intervenciés kardiolégusok eseté-
ben sem. A beavatkozis elGtt mérlegelni kell a beteg vér-
zéses kockdzatat, prothromboticus allapotit és az
esetleges immunszuppresszié miatti infekcid veszélyét.
Ennek megfelelSen elsGdlegesen a radialis behatolas pre-
feralandé, kiilénosen thrombocytopenids, TAG-kezelés-
ben részesiil§ vagy antikoagulilt betegeknél [6]. A be-
avatkozas soran javasolt atraumatikus hidrofil sheatek és
katéterek hasznalata. Nem siirget§, hemodinamikailag
stabil betegek esetén (kiillonosen onkoldgiai terapia alatt
vagy tervezett mutéti beavatkozas el6tt) a PCI el6tt
FFR-mérés javasolt. PCI utan az idedlis stentimplantacié
clérése miatt non-compliant ballonos utétagitas javasolt,
intravascularis ultrahang (IVUS), illetve optikai koheren-
ciatomografia (OCT) kontrollja mellett az esetleges sz6-
védmények csokkentése érdekében (példaul id§ elotti
TAG-elhagyas) [6]. Fontos a behatolasi kapu és kornye-
zete beavatkozds utdni kontrollja esetleges infekcié és
kései vérzések elkertilése miatt.
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Kemo-, illetve radioterapiara keriilo
betegek

Kemoterapin és ISZB

Bizonyos kemoterapias szerek alkalmazisa sorin megnd
az ischaemias szivbetegség el6forduldsi aranya (3. tabli-
zat). Az antimetabolitok koziil az 5-fluorouracil (5-FU)
és szarmazékainak (példaul capecitabin) hasznalata sordn
a betegek akar 68%-aban észleltek az EKG-n ischaemids
eltéréseket, az esetek tobbségében a kezelés megkezdé-
sét kovet§ masodik—6todik nap kozott [17]. A betegek
18%-4aban fordult el manifeszt ischaemia (altaldban
nyugalmi mellkasi fijdalom formdjiban), mig 7-17%-
dban ,,néma” ischaemia volt csupin kimutathat6 [18].
Az ischaemids események hditterében a koszorterek
thrombosisa, arteritis kialakuldsa, oxidativ stressz, endo-
thelsériilés és vasospasmus jatszhat szerepet [19].

Platinatartalm vegyiiletek (példdul cisplatin) alkalma-
zdsakor az artérids thrombosisok gyakoribb el6forduldsit
figyelték meg (1,5-7-szeres rizikd), amelynek hatterében
a fokozott thrombosiskészség ll (1. feljebb) [6, 18, 20].

Paclitaxel alkalmazasa sordn 5%-ban figyeltek meg ve-
zetési zavarokat, ritmuszavarokat és myocardialis ischae-
miat [21], amelyek patomechanizmusa dltaliban vaso-
spasmus [6].

A célzott kezelések kozil a VEGE-gatldk (sunitinib,
sorafenib, bevacizumab) hasznilatakor is megfigyelték
kardialis ischaemia és artérids thrombosisok gyakoribb
cl6forduldsat [22, 23], amelyek hdtterében vasoconstric-
tio, érremodelling, gyulladis és thrombocytaaktivicid
allhat [6].

3. tablazat ISZB-t okozd kemoterdpids szerek, hittérben dll6 patomecha-

nizmus, illetve ISZB el6forduldsi ardnya a szakirodalomban

Kemoterdpids szer Patomechanizmus Ischaemia

eléfordulési ardnya a

OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

A cyclophosphamid hasznalatakor Prinzmetal-angina
gyakoribb el6fordulasat észlelték [6]. Aromatazinhibito-
rok hasznélatakor is megnovekszik a koszortér-betegség
el6fordulasi gyakorisiga, mig tamoxifen alkalmazasa-
kor a cardiovascularis riziké nem emelkedik (javitja az
endothelfunkciét és a metabolikus paramétereket), de a
thromboembolidk kockidzata megnovekszik [6].

Az ischaemids események megel6zésére a kezelés meg-
kezdése el6tt EKG-vizsgilat ajanlott, sziikség esetén
pedig még tovabbi vizsgilatok (terheléses EKG, sziv-ult-
rahangvizsgalat, koronarografia) elvégzése is megfonto-
landé6 [18, 24, 25]. Fontos a coronariabetegek azonosi-
tdsa a tervezett onkoldgiai kezelés elStt, mert ezeknél a
betegeknél jelentésen megemelkedik a kezelés okozta
myocardialis ischaemia kockdzata. Fenndllé ISZB vagy
magas cardiovascularis riziké esetén p-blokkol6 és ACE-
gatl6 alkalmazisa johet széba [6]. Amennyiben mellkasi
fajdalom jelentkezik a kezelés soran, agy a kezelést fel
kell fuggeszteni. Azonnali terdpiaként nitratkészitmény
és kalciumcsatorna-blokkol6 adhaté, ezt kovetSen rész-
letes vizsgalatok elvégzése sziikséges (EKG, biomarke-
rek, sziikség esetén koronarografia) annak eldontésére,
hogy dtmeneti vasospasmusroél vagy akutcoronaria szind-
rémardl van sz6. ACS esetén a kemoterdpia folytatisa
kontraindikalt, vasospasmus jelentkezésekor a kezelés
visszaaddsa egyéb terdpids lehetéség hidnyidban, szoros
monitorozas mellett johet csak szoba, nitrat- és kalcium-
csatorna-blokkol6 addsa mellett (4. tablazat) [26]. Fon-
tos a betegek hosszu tava kovetése, mert a kemoterapias
kezelés hossza tivon is megnoveli a coronariabetegség
kialakulasanak kockazatat [18].

4. tablazat | Teend8k kemoterapia sordn jelentkez8 mellkasi panasz esetén

Klinikai szitudci6 Teendd

Mellkasi panasz
a kemoterépids
kezelés sordn

Kemoteripia felfiiggesztése

Nitratkészitmény és kalciumcsatorna-blokkold
addsa

Diagnosztika: EKG, biomarkerek, koronarografia

szakirodalomban Akut coronaria-  Coronariadrz8ben torténé megfigyelés 72 6ran dt
4 » - szindroma L - - - .
5-fluorouracil és Koszortér-thrombosis, 0,1-19% ; d S Sziikség esetén intervencié (a cikkben kordabban
. Lo . s igazoloddsa . P Y
szarmazékai arteritis, endothelsérii- ) leirt specidlis szempontok figyelembevételével)
. esetén
1és, v m . L R -
©8, vasospasmus ACS gyogyszeres terdpidja a guideline szerint
Cisplatin Fokozott thrombosis-  0,2-12% adhatd, specidlis kontraindikaciok (példaul vérzés,
készség, artérids madjfunkcid) figyelembevételével
thrombosis Py . P
Adott kemoterapids kezelés a tovabbiakban
Paclitaxel Vasospasmus 0,2-5% kontraindikdlt
Cyclophosphamid Prinzmetal-angina n. a. Atmeneti Egyéb lehetdség hidnyaban az adott szer
VEGF-gitlok Vasoconstrictio, 1-25% vasi),sp asmus visszaadhatd
(sunitinib, sorafenib, érremodelling, esete A kezelés alatt folyamatos EKG-monitorizalas
bevacizumab) gyulladas, prokoagulans sziikséges
ll Y g -
aflapot Prevencidként hiromnapos nitrat- és kalciumesa-
Aromatdzinhibitorok Thrombosiskészség 1-2% torna-blokkolé kezelés adhato (a kezelés

fokozddasa

ISZB = ischaemids szivbetegség; n. a. = nincs adat; VEGF = vascular
endothelial growth factor

megkezdése elStt 24 oraval kezdeni, a kezelés
napjan és a kovetkezé napon is folytatni)

ACS = akut coronariaszindréma
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Sugarkezelés és ISZB

A mediastinalis és bal mellkasfélre adott sugarkezelés
(példaul Hodgkin-kor, illetve emlétumor esetén) jelen-
tésen megnoveli a kés6bbi ischaemids szivbetegség koc-
kazatat (4-7-szeresére) [ 18], emellett pericarditist, myo-
carditist és billentytisztkiiletet is okoz [27, 28]. Ennek
hatterében arteritis, illetve korai atherosclerosis kialaku-
ldsa dllhat [24]. A szov6dmények okozta tiinetek dltald-
ban 15-20 évvel a sugirkezelést kovetSen alakulnak ki
[29, 30]. Az ischaemids kidrosodas kialakuldsat el&segiti a
magasabb Osszesitett, illetve egy adagban leadott sugar-
dézis, a fiatal életkor, a sziv nagyobb részét érd sugdirzds,
a kemoterapias kezelés, a besugarzas ota eltelt hosszabb
id6, valamint a hagyomanyos rizikéfaktorok jelenléte és
a mar meglév§ coronariabetegség [18, 24]. A kirosodds
kialakuldsanak esélye megfelel6 technolégia és eljardsok
alkalmazasaval csokkenthet6 (sokmezds besugarzis,
intenzitasmodulalt besugirzas, sugirdézis minimaliza-
lasa, megfelel$ sugartervezés alkalmazdsa stb.) [18, 24].
A kemoterdpidnal leirtaknak megfelelGen sugdirkezelés
elétt is fontos a cardiovascularis riziké felmérése, esetle-
gesen fennallé ISZB kimutatisa. Fennallé coronariabe-
tegség esetén ASA és statin alkalmazasa jon szdba a su-
garkezelés soran és azt kovetSen is. A szovédmények
késdi jelentkezése miatt fontos a betegek hossza tavu,
élethosszig tartd kovetése, ISZB iranyt rendszeres sz(-
rése [6, 18, 24].

Kovetkeztetés

Daganatos betegség és ISZB egyiittes el6fordulasa ese-
tén az onkologus és a kardiologus is szamos specialis
problémaval taldlhatja szembe magat. Az ilyen betegek
kezelésében a kiilonboz§ szakmai tirsasigok (European
Society for Medical Oncology — ESMO [24], Eurdpai
Kardiolbgiai Tarsasig — ESC [18] és Society for Cardio-
vascular Angiography and Interventions — SCAI [6])
altal kiadott irdnyelvek nyajthatnak timpontot. Az on-
kologus feladata mindebben a legmegfelel6bb kezelés
megtaldlisa és a cardiovascularis sz6v6dmények minima-
lizalasa. A kardiologus célja pedig nem kevesebb, mint a
beteget a lehets legkevesebb szov6dménnyel a legjobb
hemodinamikai llapotba hozni, az onkoldgiai teripia
legkisebb késleltetése mellett. Mindehhez elengedhetet-
len az onkolégus és a kardiolégus szoros egytittmiikodé-
se, a tapasztalatok széles kori megosztasa, a kardioonko-
l6gia hatarteriiletének tovabbi fejlédése.

Anyagi tamogatds: A kozlemény a GINOP-2.3.2-15-
2016-00043 szamu Sziv- és érkutatasi kivilésagkozpont
(IRONHEART) projekt timogatasival késziilt.
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