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STRESZCZENIE

Artykul przedstawia wspolczesne zastosowanie echokardiografii w wykrywaniu pierwotnych i przerzutowych nowotworéw serca oraz
w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego zwiazanego z farmakologicznym i zabiegowym leczeniem nowotworéw. Oméwiono w nim
role echokardiografii w kwalifikacji do perikardiocentezy, onkologicznych zabiegéw operacyjnych oraz chemioterapii. Krytycznie
przedstawiono dokladno$¢ echokardiograficznej oceny funkeji migénia sercowego w konteksécie rozpoznawania kardiotoksycznosci
leczenia przeciwnowotworowego. Zestawiono historyczne i obowiazujace definicje jatrogennej dysfunkeji skurczowej serca. Przedsta-

wiono obecnie obowiazujace polskie i zagraniczne rekomendacje dotyczace zastosowan echokardiografii u chorych z nowotworami.
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ABSTRACT

The paper presents the contemporary use of echocardiography in diagnosis of primary and metastatic tumors of the heart as well
as in assessment of cardiovascular risk related to medical and interventional oncological therapy. Authors described the role of
echocardiography in qualification for pericardiocentesis, cancer surgery and chemotherapy. The accuracy of echocardiography
in evaluation of cardiac function was discussed in the context of recognizing cardiotoxicity of anticancer therapy. The historical
and current definitions of iatrogenic myocardial damage and dysfunction were summarized. Finally, key recommendations derived

from polish and foreign clinical guidelines for the use of echocardiography in patients with cancer were presented.
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WSTEP

Rozwijajaca sie od ponad pét wieku echokardiografia jest jedyna
powszechnie stosowang metoda oceny struktur serca w czasie
rzeczywistym, mozliwg do zastosowania zaréwno u pacjentéw
ambulatoryjnych, jak i szpitalnych, w tym u chorych znajduja-
cych sie w stanie ciezkim, leczonych w warunkach oddziatéw
intensywnej terapii. Postep techniczny w dziedzinie echokar-
diografii sprawil, ze u zdecydowanej wiekszosci pacjentéw
mozemy uzyska¢ diagnostyczny obraz serca w przezklatkowym
badaniu echokardiograficznym (TTE, transthoracic echocar-
diography). Pozostali chorzy — z tak zwanym zlym oknem aku-
stycznym — zwykle moga by¢ poddani badaniu przezprzetyko-
wemu (TEE, transesophageal echocardiography). Zapewnia ono
dobra widoczno$¢ duzej czeéci serca, a zwlaszcza przedsionkéw
i zastawek. Coraz wyzsza rozdzielczo$¢ obrazu serca i naczyn
uzyskujemy jednak takze za pomoca innych technik obrazo-
wych — tomografii komputerowej (CT, computed tomography)
i rezonansu magnetycznego (MR, magnetic resonance). W pew-
nych sytuacjach techniki te mozna traktowac jako alternatywne,
w innych za$ jako komplementarne. Wraz z rosnaca dostepnos-
cia badan obrazowych serca ciezar decyzji zwiazany z wyborem
odpowiedniej dla danego chorego metody obrazowania coraz
cze$ciej spada na specjalistow z innych dziedzin niz kardiologia.
Nierzadko oni tez jako pierwsi otrzymuja informacje o wyniku
badania. Niniejsza praca jest poswiecona przydatnosci echokar-

diografii we wspdlczesnej onkologii.

DIAGNOSTYKA CHOROB
NOWOTWOROWYCH SERCA

TTE pozwala w sposéb nieinwazyjny uwidoczni¢ poszczegélne
struktury serca: miesien lewej i prawej komory, miesien przed-
sionkéw, zastawki serca, osierdzie. W ograniczonym zakresie
umozliwia takze morfologiczng ocene wielkich naczyni: aorty,
pnia plucnego i poczatkowych odcinkdw ich odgatezien, a takze
zyly gléwnej dolnej, w mniejszym stopniu gornej. Zmiany nowo-
tworowe sa w TTE widoczne jako guzy zlokalizowane wewnatrz
jam serca, srodsciennie lub w obrebie osierdzia. W zaleznosci
od swojej budowy moga dawac obraz jasniejszy niz otaczajace
struktury, przez co sa okreslane jako hiperechogeniczne, lub
rzadziej ciemniejszy (hipoechogeniczne). Oprécz oceny mor-
fologicznej echokardiografia dostarcza takze informacji o ru-
chomosci guzdéw i nastepstwach hemodynamicznych choroby
rozrostowej. Zaleznie od lokalizacji i wielko$ci guzy serca moga
stanowi¢ istotna przeszkode dla przeptywajacej przez serce krwi
(ryc. 1-3). Od TTE oczekujemy takze informacji o nienowotwo-
rowych chorobach serca, ktére maja wplyw na rokowanie i wy-

bér metody leczenia.

RYCINA 1.

Badanie echokardiograficzne przezklatkowe. Projekcja czterojamowa zmo-
dyfikowana. Duzy guz (Tu) w prawym przedsionku (RA). Mata ilos¢ ptynu

w osierdziu (krzyzyki ++). RV - prawa komora, LV - lewa komora, LA - lewy
przedsionek, TV - zastawka tréjdzielna.

RYCINA 2.

Duzy guz (Tu) w prawym przedsionku (RA) serca w obrazie echokardiogra-
ficznym. Potozenie guza w duzej odlegtosci od zastawki trojdzielnej (TV)
umozliwia prawidtowy naptyw krwi do prawej komory (RV).

RYCINA 3.

Tomografia komputerowa klatki piersiowej z dozylnym podaniem kontra-
stu. Zakontrastowane jamy prawej komory (RV) i prawego przedsionka (RA),
strzatka zaznaczono guz (Tu) przy bocznej $cianie prawego przedsionka.

LV - lewa komora, Ao - aorta zstepujaca.
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PIERWOTNE NOWOTWORY SERCA

Jedynie w rzadkich przypadkach serce jest punktem wyjscia cho-
roby nowotworowej. W badaniach autopsyjnych pierwotne no-
wotwory serca s3 stwierdzane jedynie w 0,02% przypadkéw [1].
Cztery podstawowe objawy kliniczne pierwotnych guzéw serca
to: niewydolno$c¢ serca, zaburzenia rytmu, omdlenia i incydenty
zatorowe. Dlatego postawienie rozpoznania guza nowotworowe-
go serca przypada zwykle nie onkologom, ale takze internistom,
kardiologom i neurologom.

Wezesne rozpoznanie pierwotnego nowotworu serca ma czesto
decydujace znaczenie dla rokowania pacjenta, poniewaz prze-
bieg tej choroby nierzadko bywa dramatyczny. Ocenia sie, ze
nie wiecej niz jedna czwarta nowotwordw pierwotnych serca
ma zlosliwy obraz histologiczny. Niezaleznie od swojej budo-
wy histologicznej rozrastajaca sie¢ w sercu masa nowotworowa
moze spowodowac¢ zaburzenia hemodynamiczne, uposledzajac
wyrzut krwi z serca lub jego napelnianie. Obecno$¢ nieprawid-
towej tkanki w obrebie migénia sercowego moze takze spowodo-
wac jego elektryczna niehomogenno$¢ i by¢ podiozem zaburzen
rytmu. Uszkodzenie przez guz ukiadu przewodzacego stwarza
ryzyko wystapienia bloku przedsionkowo-komorowego lub blo-
ku odnogi peczka Hisa. Oderwanie sie fragmentu tkanki nowo-
tworowej lub powstajacych na jej podlozu skrzeplin grozi zato-
rem maézgowym, systemowym lub plucnym. Cigzkie powikiania
i zgony pacjentéw z lagodnymi histologicznie nowotworami
serca zdarzajgce si¢ podczas oczekiwania na leczenie operacyjne
uzasadniajg po$piech w kierowaniu na zabieg kardiochirurgicz-
ny kazdego przypadku guza nowotworowego serca. Wyjatek sta-
nowia mie$niaki prazkowanokomorkowe (rhabdomyoma), ktére
w blisko 50% ulegaja samoistnej regresji [2] w wieku wczesno-

dzieciecym.

GUZY tAGODNE SERCA

Okolo polowy przypadkéw pierwotnych guzéw serca u oséb
dorostych stanowia $luzaki, z ktérych wiekszos¢ wykrywana
jest w TTE jako masa o niejednorodnej echogeniczno$ci w ob-
rebie jam serca, zwykle zlokalizowana w lewym przedsionku
i potaczona szypula z przegroda miedzyprzedsionkowa. Ros-
nacy na dlugiej szypule §luzak lewego przedsionka moze powo-
dowac mechaniczne uszkodzenie i niedomykalnos¢ zastawki
mitralnej, a nawet ostra stenoze mitralng i omdlenie. W wielu
wypadkach TEE stanowi racjonalne uzupelnienie TTE, jako
ze badanie TEE w sposéb szczegélnie dokladny obrazuje pa-
tologie przegrody miedzyprzedsionkowej, lewego przedsionka
i zastawki mitralnej — najczestsza lokalizacje $luzaka. W jego
wizualizacji uzyteczne sa takze nowe techniki echokardiogra-

ficzne.
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Echokardiografia tréjwymiarowa przedstawia guz w sposéb prze-
strzenny, ulatwiajacy kardiochirurgowi zaplanowanie zakresu
operacji [3]. Tkankowa echokardiografia doplerowska poprawia
obrazowanie mas wewnatrzsercowych, co pozwala na uchwyce-
nie ich odmiennej od struktur serca kinetyki, réznigcej si¢ zwlasz-
cza od aktywnie kurczacego si¢ miokardium. Zastosowanie kon-
trastu echokardiograficznego pozwala uwidoczni¢ guz serca jako
ubytek zakontrastowania jamy serca, co ma znaczenie w sytua-
cjach watpliwosci diagnostycznych. Problem moze sprawi¢ roz-
réznienie §luzaka i skrzepliny [4]. Wykazanie ukrwienia guza za
pomoca perfuzyjnej echokardiografii kontrastowej dowodzi jego
nowotworowego charakteru.

U dzieci najczestszym nowotworem fagodnym serca jest mig$niak
prazkowanokomoérkowy, ktéry przybiera posta¢ mnogich guzéw
zlokalizowanych w jamach serca lub $rédéciennie. W TTE guzy
te sa zwykle fatwe do rozpoznania. Cechuje je nieco wyzsza echo-
geniczno$¢ niz miokardium, wyrazne odgraniczenie od otaczaja-
cego miesnia i niekiedy platkowa budowa. Podobnie jak w przy-
padku $luzakéw podczas badania TTE wazna jest ocena wplywu
tego guza na przeplyw wewnatrzsercowy. Wewnatrzjamowe guzy
moga zwezac droge przeplywu krwi przez jamy serca — najczesciej
komory — w stopniu wywolujacym niewydolnos¢ serca.
Wystepujace uoséb dorostych widkniaki brodawczakowate (fibro-
elastoma) sa fatwe do uwidocznienia w TTE, a zwlaszcza w TEE
jako male, uszypulowane i ruchome guzki wyrastajace z wsierdzia
zastawek, rzadziej z mie$ni brodawkowatych, nici $ciegnistych
lub $cian przedsionkéw. O ile wykrywalnos¢ ich w badaniach
echokardiograficznych jest wieksza niz w badaniach sekcyjnych,
to problem stanowi odrdznienie ich od wegetacji infekcyjnych.
Nowotworom tym przypisuje sie czeste powodowanie powiklar
zatorowych, wystepujacych réwniez podczas leczenia przeciw-
krzepliwego, dlatego pomimo tagodnego histologicznie charakte-
ru, zwykle niewielkich rozmiaréw i braku wplywu na wydolno$é
zastawek serca zaleca sie calkowite ich wyciecie.

Leczenie operacyjne zaleca sie takze w przypadkach pozostalych,
rzadziej spotykanych tagodnych nowotworéw pierwotnych ser-
ca, ktére wymieniono w tabeli 1. Wiekszo$¢ tych guzéw cechuje
charakterystyczny obraz echokardiograficzny. W przypadkach
watpliwych rozpoznanie nalezy potwierdzi¢ innymi metodami
obrazowania, z ktérych najlepsza w chwili obecnej wydaje sie re-
zonans magnetyczny [5]. W przypadku kwalifikowania pacjenta
do operacji, zwlaszcza jedynie na podstawie echokardiografii, na-
lezy pamietaé, by poza jednoznaczna wizualizacja w maksymal-
nej mozliwej liczbie projekcji zmiany podstawowej nie zapomniec
o skrupulatnym przeszukaniu calego serca w poszukiwaniu do-
datkowych, czasem mniej spektakularnych zmian o podobnym

charakterze.
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TABELA 1.
tagodne nowotwory pierwotne serca.

miesniaki prazkowanokomaorkowe

widkniaki brodawczakowate

ttuszczaki

widkniaki

potworniaki

naczyniaki

torbiele wezta przedsionkowo-komorowego

guzy endokrynne

guzy histiocytoidalne

GUZY ZLOSLIWE SERCA

Przewazajaca wiekszos¢ (95%) wszystkich pierwotnych nowotwo-
réw zlosliwych serca to rézne typy migsakow, ktére wymieniono
w tabeli 2. Pozostate 5% przypada na pierwotne chioniaki serca.

Cecha odrdzniajaca guzy zlodliwe serca od tagodnych jest brak
wyraznego odgraniczenia guzéw zlosliwych od otaczajacego je
miesnia sercowego, co wynika z naciekania zdrowych tkanek ser-
ca. Nacieczony nowotworem miesiet wykazuje zaburzenia kur-
czliwosci o charakterze hipokinezy lub akinezy. W wielu przypad-
kach zajete jest réwniez osierdzie, z pogrubieniem jego blaszek
i wysiekiem osierdziowym. Obecne moga by¢ echokardiograficz-

ne cechy tamponady.

TABELA 2.
Ztosliwe nowotwory pierwotne serca.

miesaki prazkowanokomorkowe

widkniakomiesaki

histiocytoma widkniakowate ztosliwe

kostniakomiesaki

leiomyosarcoma

miesaki $luzowate

ttuszczakomiesnaki

miesniaki torebki maziowej

miesniaki neurogenne

miesaki niezréznicowane

Niektére typy miesakéw maja tendencje do zajmowania okre-
$lonych struktur serca. I tak naczyniakomiesaki (angiosarcoma)
rozwijaja sie przede wszystkim w prawym przedsionku, podczas
gdy zlodliwe histiocytoma wiékniakowate (fibrohistiocytoma ma-
lignum) oraz miesaki niezréznicowane wykrywane sa gtéwnie
w lewym przedsionku.

W prawym przedsionku, a rzadziej w prawej komorze rozwijaja sie
pierwotne chioniaki serca. Charakterystyczny dla tych guzéw jest
duzy wysiek osierdziowy, nierzadko wywolujacy tamponade. O ile
ocena szacunkowa ilosci plynu w worku osierdziowym na ogét nie
stanowi problemu nawet dla poczatkujacego echokardiografisty,
o tyle badaniu TTE przypisuje sie niska czulo$¢ w wykrywaniu
chloniaka serca. Srednie przezycie pozostawionych bez leczenia
pacjentéw z chioniakiem serca nie przekracza 1 miesiaca, dlatego
stwierdzenie objawdéw prawokomorowej niewydolnosci serca i wy-
kazanie w TTE wysieku osierdziowego przy braku innych przy-
czyn obu standéw powinno sklania¢ do dalszej szybkiej diagnostyki
z wykorzystaniem MR i biopsji endomiokardialnej oraz badaniem
cytopatologicznym plynu osierdziowego. Donoszono o uzytecz-
nosci badania echokardiograficznego z wykorzystaniem $rodka
kontrastowego (SonoVue) w diagnostyce chloniaka naciekajacego
$ciany serca [6]. O ile klasyczne TEE wykazalo jedynie przerost i hi-
pokinezje migsnia komor serca, o tyle po dozylnym podaniu echo-
kardiograficznego $rodka kontrastowego uzyskano wzmozenie
echogeniczno$ci $cian serca i ich ziarnistg strukture. Zastosowanie
chemioterapii i leczenia antyretrowirusowego poprawilo w cyto-
wanym przypadku stan chorego. Echokardiograficznie wykazano

zmniejszenie przerostéw $cian i poprawe kurczliwosci.

PRZERZUTY NOWOTWOROWE
DO SERCA

Opisane powyzej echokardiograficzne cechy histologicznej ztogli-
wosci guza serca dotycza wszystkich nowotwordw zloéliwych ser-
ca, wrdd ktérych nowotwory pierwotne stanowia zdecydowang
mniejszo$¢. Wziawszy pod uwage, ze guzy przerzutowe wystepuja
2040 razy czedciej niz guzy pierwotne [7], kazdy przypadek wy-
krycia w badaniu echokardiograficznym hiperechogennej masy na-
ciekajacej $ciany serca z towarzyszacym wysiekiem osierdziowym
powinien sktania¢ do poszukiwania ogniska pierwotnego poza ser-
cem. Najczestsze zrodla przerzutéw nowotworowych do serca wy-
mieniono w tabeli 3. Nalezy pamietad, ze serce moze by¢ czasem
jedynym narzadem objetym rozsiewem procesu nowotworowego.
Wystapienie zaburzen rytmu serca, dusznosci, spadku tolerancji
wysitku u chorego z procesem nowotworowym jest wskazaniem
do wykonania badania TTE w celu wykluczenia przerzutu do ser-
ca. Szczegblna sklonnos$¢ do przerzutéw do serca ma czerniak,

stwierdza sie je w ponad 50% przypadkéw tego nowotworu.
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TABELA 3.
Nowotwory najczesciej dajace przerzuty do serca.

Rak ptuca

rak piersi

rak zofgdka

rak okreznicy

chtoniaki

czerniak ztosliwy

W niektorych przypadkach, zwlaszcza podczas badania TEE,
mozliwa jest takze wizualizacja guzéw pozasercowych srédpiersia
iich ocena pod katem naciekania pni wielkich naczyn tetniczych
i zylnych sptywéw do serca. Szczegdlnie pomocne w wykluczaniu
naciekania potozonych w bezpo$rednim kontakcie ze strukturami
sercowo-naczyniowymi mas nowotworowych jest stwierdzenie
»Slizgania si¢” struktur podczas cyklu sercowego. W przypadku
nacieku $ciany naczynia lub serca guz jest z nia sciéle zwigzany
i wzajemnego przemieszczania struktur sie nie obserwuje.

Rak nerkowokomoérkowy ma zdolno$¢ rozrostu wewnatrznaczy-
niowego i moze wnika¢ do prawego przedsionka serca przez zyle
gléwna dolna. Badanie TTE uzupelnione w wybranych przypad-
kach o badanie TEE pozwala z duza doktadno$cia oceni¢ stopieit
zajecia serca przez raka nerkowokomoérkowego i zaplanowaé
zakres operacji, przeprowadzanej z reguly réwnoczeénie po obu
stronach przepony przez zespdt kardiochirurgdéw i chirurgdéw
onkologicznych. Réwniez inne guzy moga wrasta¢ do serca od
strony zylnej — warto wspomnie¢ o lelomiomatozie czy guzach

grasicy.

LECZENIE NOWOTWOROW
POZASERCOWYCH — KWALIFIKACJA

DO LECZENIA | MONITOROWANIE
POWIKLAN

Chirurgia onkologiczna — przedoperacyjna
ocena kardiologiczna

Jedna z gléwnych przyczyn zgonéw pacjentéw poddawanych ope-
racjom niekardiochirurgicznym, w tym onkologicznym, sa zgony
sercowe, spowodowane ostra niewydolnoscia serca i ostrymi ze-
spotami wieicowymi. Wynika to z zachwiania réwnowagi uktadu
krazenia przez znieczulenie i zabieg operacyjny, ktéry z reguly
wiaze sie z utrata no$nika tlenu, jakim sa erytrocyty i zawarta
w nich hemoglobina, naglymi wahaniami cinienia tetniczego
i wypelnienia ptynowego lozyska naczyniowego, zaburzeniami

hemostazy i odstawieniem lekéw kardiologicznych na czas ope-
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racji. Umieralnos¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych pacjentéw
poddawanych powaznym zabiegom chirurgicznym ocenia si¢ na
blisko 1% [8]. Przebycie zawalu mie$nia sercowego w okresie oko-
tooperacyjnym zwieksza smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna w przy-
blizeniu o 20%. Laczne ryzyko powtdérnego zawalu i zgonu w tej
grupie chorych w ciggu 6 miesiecy od zabiegu wynosi az 18% [9].
Jedynie 35% pacjentéw, u ktérych w okresie pooperacyjnym do-
szto do zatrzymania krazenia i skutecznie resuscytowanych kra-
zeniowo, opuszcza szpital. Wszystkie te problemy sa jeszcze sil-
niej wyrazone w przypadku zabiegéw onkologicznych. Laczy sie
to z jednej strony ze najcze$ciej zwiekszona krzepliwoscia krwi
sprzyjajaca powiklaniom zakrzepowo-zatorowym, a drugiej stro-
ny zwieksza ryzyko krwawien w trakcie antykoagulacji.

Badanie echokardiograficzne znajduje zastosowanie w przed-
operacyjnej ocenie kardiologicznej chorych kwalifikowanych do
zabiegdw wysokiego ryzyka (zalecenie ESC klasy Ila C). Nalezg
do nich zabiegi chirurgii naczyniowej: aorty, duzych naczyn i na-
czyn obwodowych polozonych ponizej wigzadla pachwinowego.
Zabiegi te leza poza obszarem zainteresowan chirurgii onkolo-
gicznej. Nie zaleca si¢ wykonywania spoczynkowego badania
echokardiograficznego u bezobjawowych chorych kwalifikowa-
nych do zabiegéw niskiego ryzyka, ktére wymieniono w tabeli 4.
Wyjatek stanowia chorzy z rozpoznana lub podejrzewana wada
zastawkowa, ktérzy zgodnie w wytycznymi ESC powinni miec¢
wykonana doktadna ocene kliniczng i echokardiograficzna w celu
okreslenia zaawansowania wady (zalecenie klasy I C). Réwniez
pacjenci niestabilni w zakresie ukladu krazenia kwalifikowani do
planowych zabiegéw chirurgicznych powinni by¢ poddani ocenie
echokardiograficznej (zalecenie klasy I C). W przypadku pilnych
zabiegdw chirurgicznych ocena echokardiograficzna najczes-
ciej nie dostarcza informacji wplywajacych na zmiane leczenia,
natomiast powoduje jego opdZnienie, dlatego nie jest zalecana.
Udowodniono za$ uzyteczno$¢ $rédoperacyjnego TEE u pacjen-
téw z ciezka niestabilno$cia hemodynamiczna i ciezkimi wadami
zastawkowymi niepoddanymi korekcji w okresie przedoperacyj-

nym.

Chemioterapia — monitorowanie
kardiotoksycznosci

Postep w chemioterapii spowodowal zmiane podejscia do leczenia
nowotwordw zlodliwych. Coraz czeéciej w chorobie nowotworo-
wej rokuje sie przezycie dlugoterminowe, ktérego jakos¢ i diu-
gos$¢ sa w gléwnej mierze ograniczone powiktaniami zastosowa-
nej chemioterapii i radioterapii. Jednym z grozniejszych powiktan
leczenia, i to nie tylko antracyklinami, lecz takze innymi grupami
lekéw przeciwnowotworowych, jest jatrogenna kardiomiopatia,

ktéra w ciezszych przypadkach prowadzi w nieodleglym czasie
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TABELA 4.

Podziat zabiegéw pod wzgledem ryzyka wystapienia zdarzenia sercowego definiowanego jako zawat serca lub zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych

w ciggu 30 dni od zabiegu (wytyczne ESC 2010).

operacje piersi

operacje brzuszne

operadje ginekologiczne

operacje szyi i klatki piersiowej

operacje endokrynologiczne

przeszczepienie ptuca, nerki lub watroby

mate zabiegi urologiczne

powazne zabiegi urologiczne

mate zabiegi ortopedyczne
(operacje kolana)

powazne zabiegi neurologiczne i ortopedyczne
(operacje biodra i kregostupa)

operacje rekonstrukcyjne

operacje tetnic szyjnych

operacje okulistyczne

wewnatrznaczyniowa naprawa tetniaka

angioplastyka tetnic obwodowych

do zgonu pacjenta na skutek zaawansowanej niewydolnosci ser-
ca. Szacuje sie, ze polowa pacjentéw umiera w ciagu 4 lat od po-
stawienia rozpoznania niewydolnosci serca [10].

TTE jest uznana metoda oceny funkcji skurczowej i rozkurczowej
lewej komory. Pod wzgledem precyzji pomiaru wyprzedza ja tyl-
ko MR, jednak zdecydowanie wieksza dostepnos¢ TTE sprawia,
ze nadal jest to najczesciej uzywane narzedzie oceny wydolnosci
serca przed kwalifikacja do chemioterapii.

Najczesciej wykorzystywanym parametrem wydolnosci serca jest
frakcja wyrzutowa lewej komory (LVEF, left ventricular effecti-
ve fraction). Parametr ten pierwotnie zostal spopularyzowany
w czasach, gdy do oceny kurczliwosci serca uzywano wentryku-
lografii wykonywanej podczas cewnikowania serca [11]. Zaadap-
towany przez echokardiografie, stanowi obecnie wazny element
oceny czynnosci lewej komory.

Uzyteczno$¢ echokardiografii w poréwnaniu z wentrykulografia
radioizotopowa (MUGA, Multi Gated Acquisition Scan) w on-
kologicznej praktyce klinicznej byta przedmiotem obserwacji au-
toréw australijskich [12], ktérzy przeanalizowali przebieg leczenia
217 chorych na nowotwor ztosliwy leczonych w jednym o$rodku
w latach 2005-2007. Trzy czwarte badanych bylo leczonych z po-
wodu raka piersi. Autorzy postawili pytanie: czy i w jakim stopniu
wynik badania echokardiograficznego wplynat na przebieg lecze-
nia analizowanych pacjentéw? Echokardiografia, w poréwnaniu
z MUGA, umozliwia nie tylko identyfikacje niewydolnoéci skur-
czowej, definiowanej jako obnizona LVEF (< 55%), ale réwniez

niewydolnosci rozkurczowej i wielu innych nieprawidfowosci

strukturalnych i czynno$ciowych serca: powigkszenia jam serca,
odcinkowych zaburzen kurczliwo$ci, wad zastawkowych, przero-
stu serca, nadci$nienia ptucnego, wysieku osierdziowego i guzéw
serca. Zdaniem autoréw w przypadku przeprowadzenia u anali-
zowanych pacjentéw oceny wydolnosci serca przed chemiotera-
pia za pomocg MUGA zamiast TTE u 7,4% pacjentéw nie zosta-
faby wykryta co najmniej jedna nieprawidlowo$¢ strukturalna lub
czynnosciowa serca. U 31% z tej grupy stwierdzenie nieprawid-
fowosci w TTE wplynelo na dalsze leczenie. Nie bez znaczenia
jest nizszy koszt TTE niz MUGA: w omawianym badaniu TTE
wyceniono na 200 dolaréw, podczas gdy MUGA na 250 dolaréw.
Ocena funkgji skurczowej lewej komory na podstawie LVEF mie-
rzonej w TTE wiaze sie z istotnym ryzykiem bledu. Jej wielko$¢
moze zaleze¢ od stanu klinicznego pacjenta [13]. Wzrost LVEF
moze by¢ spowodowany niedokrwisto$cia lub nadczynnoscia
tarczycy, a takze niedomykalno$cia zastawek lewego serca. Na
precyzje pomiaru LVEF wplyw ma jako$¢ obrazowania wsier-
dzia lewej komory i do§wiadczenie badajacego. Rdznice w ocenie
LVEF dokonanej w dwdch réznych pracowniach moga przekra-
czaé 15%, co niesie z soba ryzyko blednych decyzji terapeutycz-
nych [14]. LVEF nie zawsze odzwierciedla faktyczna wydolno$¢
serca. Bardziej czute w wykrywaniu kardiotoksycznosci niz ocena
LVEF wydaja sie nowe techniki echokardiograficzne, np. tkanko-
wa echokardiografia doplerowska (TDI, tissue doppler imaging),
identyfikujaca pacjentéw z dysfunkcja rozkurczowa lewej komo-
ry, czy analiza odksztalcenia miokardium [15] (myocardial strain

imaging), pozwalajaca na wykrycie uposledzonej funkcji skurczo-
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wej mie$nia sercowego w okresie zachowanej prawidlowej frakcji
wyrzutowej [16].

Obecnie w onkologii dzieciecej funkcjonuje wiele protokotéw
monitorowania echokardiograficznego rekomendowanych przez
rézne towarzystwa naukowe w celu poprawy bezpieczeristwa
chemioterapii z wykorzystaniem lekéw o dziataniu kardiotok-
sycznym. Wiele z nich jest kontynuacja zaleceri opublikowanych
w 1992 r. przez Children’s Cancer Study Group [17]. Zakladaly
one m.in. ocene echokardiograficzna przed leczeniem oraz po-
nowna ocene przed kazdym kolejnym kursem chemioterapii
z wykorzystaniem antracykliny. Celem badania wyjsciowego jest
wykluczenie z leczenia preparatami kardiotoksycznymi chorych
obarczonych wczesniej niezdiagnozowana choroba serca, u kto-
rych — jak wykazano — istnieje wysokie ryzyko uszkodzenia serca
nawet po zastosowaniu relatywnie matych dawek chemioterapeu-
tyku. Przeprowadzanie kontrolnych bada’i TTE ma natomiast na
celu wezesne wykrycie indukowanej chemioterapia kardiomiopa-
tii. Po zakonczeniu terapii zaleca sie kontrole po 3, 6 i 12 miesia-
cach, a nastepnie co 1-2 lata.

U oséb dorostych zaleca si¢ pomiar frakeji wyrzutowej przed
rozpoczeciem pierwszego kursu chemioterapii i po osiagnieciu
dawki 300-360 mg/m?* w przeliczeniu na doksorubicyne [18],
a w przypadku oséb z wyjsciowo niska LVEF — seryjne wykony-
wanie badan.

Najbardziej popularna definicja kardiomiopatii poantracyklinowej
jest spadek LVEF o 15 punktéw procentowych z towarzyszacymi
objawami niewydolnosci serca. TTE daje réwniez mozliwo$¢ wy-
krycia bezobjawowego spadku LVEF, definiowanego zwykle jako
zmniejszenie LVEF o 10 punktéw procentowych lub spadek LVEF
< 55%. Podobnie jak objawowa niewydolno$¢ serca, bezobjawowa
dysfunkcja lewej komory jest wskazaniem do wdrozenia leczenia
B-blokerem i inhibitorem konwertazy angiotensyny lub sartanem
(co nie zawsze jest przestrzegane w praktyce onkologicznej) [19].
Dostepne sa algorytmy nakazujace przerwanie terapii antracykli-
nami w przypadku spadku LVEF o > 10 punktéw procentowych
lub ponizej wartosci 50%. Bierze sie takze pod uwage wymiary
lewej komory: wskazaniem do przerwania leczenia jest wzrost
wymiaru koricoworozkurczowego powyzej 59 mm lub koricowo-
skurczowego powyzej 39 mm.

Poszczegolne towarzystwa naukowe przy ocenie zaawansowania
powiklan chemioterapii stosowaly rézne definicje kardiotoksycz-
nosci. W badaniach klinicznych lekéw przeciwnowotworowych
bardzo popularne byly kryteria toksycznosci zaproponowane
przez National Cancer Institute [20]. Po raz pierwszy opubli-
kowano je w 1983 r. Definicja kardiotoksycznosci, opierajaca sie
w duzej mierze na LVEF, zmieniala si¢ do$¢ istotnie w tych kry-

teriach w ciagu ostatnich lat (tab. 5). W chwili obecnej utrudnia
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to interpretacje opublikowanych w przeszlosci prac. W praktyce

onkologicznej obowigzuja réwniez kryteria rozpoznawania od-

wracalnej dysfunkcji skurczowej serca definiowanej jako:

— calkowicie odwracalna — wzrost LVEF od warto$ci najniz-
szej do bliskiej wyjéciowej w ciagu 90 dni

— cze$ciowo odwracalna — wzrost LVEF o > 5 punktéw pro-
centowych, ale warto$¢ LVEF po 90 dniach rézni si¢ o wiecej
niz 5 punktéw procentowych od wyjsciowej

— nieodwracalna — LVEF w ciaggu 90 dni nie zmienia sie o wie-

cej niz 5 punktéw procentowych od najnizszej.

Powyzsze kryteria dotycza terapii anty-HER?2, czyli takich lekéw
jak trastuzumab [21] czy lapatynib [22]. Obserwacje kliniczne
wskazuja, ze podczas stosowania tej grupy lekéw najczeéciej ob-
serwowang postacia kardiotoksycznosci jest bezobjawowy spa-
dek frakeji wyrzutowej lewej komory serca [23, 24], ale nie bez
znaczenia jest rowniez ryzyko objawowej, a nawet ciezkiej nie-
wydolnosci serca. Analizy wskazuja jednak, ze korzys¢ onkolo-
giczna przewyzsza ryzyko zdarzen sercowo-naczyniowych [25].
Wiadomo, ze osoby po 60. r.z. [26] oraz z kardiometabolicznymi
czynnikami ryzyka (otylosé, cukrzyca) maja wieksze ryzyko istot-
nego spadku LVEF [27].

W Polsce w monitorowaniu kardiotoksycznosci obowiazuja stan-
dardy opracowane przez grupe robocza powolang przez konsul-
tantéw krajowych w dziedzinach kardiologii i onkologii klinicznej
[28]. TTE powinno zosta¢ wykonane przed leczeniem onkolo-
gicznym (w ramach kwalifikacji do podania lekéw potencjalnie
uszkadzajacych serce), a nastepnie optymalnie co 2-3 cykle
u chorych wysokiego ryzyka oraz w kazdym przypadku podej-
rzenia kardiotoksyczno$ci. Pozadane jest dokonywanie oznaczen
LVEF i poréwnywanie ich wynikéw u chorych z prawidlowa cie-
plota ciala i stezeniem hemoglobiny nie nizszym od 9 g/dl.
Najnowsze zalecenia European Society of Medical Oncology
[29] dotyczace oceny kardiologicznej chorych poddanych terapii
antracyklinami oraz przeciwciatami monoklonalnymi opieraja
sie rowniez w gléwnej mierze na ocenie echokardiograficznej.
U kazdego chorego przed rozpoczeciem leczenia przeciwnowo-
tworowego bezwzglednie nalezy wykona¢ EKG, natomiast TTE
powinno by¢ wykonane u chorych > 60. r.z. oraz u tych, u ktérych
wystepuja istotne czynniki ryzyka, tj. nadcisnienie, hipercholeste-
rolemia, cukrzyca, otylo$¢, wezesniej udokumentowana choroba
serca lub wcze$niejsza radioterapia klatki piersiowej. Podczas le-
czenia przeciwnowotworowego ocena LVEF zalecana jest (nawet
u bezobjawowych chorych) w nastepujacych odstepach czaso-
wych:

— po podaniu polowy zaplanowanej dawki antracykliny, na-

stepnie przed kazdym kolejnym cyklem leczenia
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TABELA 5.

Kryteria onkologiczne rozpoznawania dysfunkgji skurczowej serca/niewydolnosci serca wg National Cancer Institute’s common toxicity criteria (NCI CTC).

bezobjawowy spadek
spoczynkowej EF

bezobjawowy spadek 0> 10, ale < 20 punktéw

spoczynkowej EF 0 < 20
punktéw procentowych od N

R wyjéciowej
wartosci wyjsciowej

ale <30%

procentowych od wartosci

- frakcja skracania (SF) > 24%,

+ brak objawow,
ale stwierdzone
nieprawidtowosci
w badaniach laboratoryjnych
(np. wzrost BNP) lub
badaniach obrazowych

bezobjawowa spoczynkowa
EF < 60-50%
« frakcja skracania < 30-24%

- bezobjawowy spadek
spoczynkowej EF ponizej
wartosci prawidtowej
lub 0 > 20 punktow

bezobjawowy spadek

spoczynkowej EF 0 > 20

punktéw procentowych od

wartosci wyjéciowej o
wyjéciowej

- frakcja skracania < 24%

procentowych od wartosci

objawy niewydolnosci
serca przy tagodnej lub
umiarkowanej aktywnosci
zyciowej

bezobjawowa spoczynkowa
EF < 50-40%
SF < 24-15%

+ tagodne objawy
3 niewydolnosci serca,
poddajace sie leczeniu

niewydolnos¢ serca
poddajaca sie leczeniu

objawy niewydolnosci serca
w spoczynku lub niewielkiej
aktywnosci albo zaostrzenie
niewydolnosci serca
wskazane leczenie

objawowa niewydolnos¢
serca poddajaca sie leczeniu
EF < 40-20%

SF<15%

- ciezka lub nieodwracalna
niewydolno$¢ serca lub
konieczno$¢ intubacji

ciezka, nieodwracalna
niewydolno$¢ serca

powiklania zagrazajace
Zyciu — wskazane

leczenie na oddziatach
intensywnej opieki (np.
dozylne podawanie lekow
inotropowo dodatnich,
mechaniczne wspomaganie
lewej komory serca)

nieodwracalna niewydolnos¢
serca lub Zle kontrolowana

< EF<20%

- wskazane leczenie inwazyjne
(kardiochirurgiczne,
wspomaganie lewej komory,
przeszczepienie serca)

- po podaniu kumulacyjnej dawki 300 mg/m? doksorubicyny,
450 mg/m? epirubicyny lub 60 mg/m? mitoksantronu, na-
stepnie przed kazdym kolejnym cyklem leczenia

- po podaniu kumulacyjnej dawki 240 mg/m? doksorubicyny
lub 360 mg/m? epirubicyny u chorych < 15. lub > 60. r.z., na-
stepnie przed kazdym kolejnym cyklem leczenia

- po 3, 6112 miesigcach od zakonczenia terapii antracyklinami.

Radioterapia — monitorowanie péznych
powiktan

Réwniez napromienianie $rédpiersia wiaze si¢ z ryzykiem powi-
ktari kardiologicznych. Uwaza sig, ze pézne odczyny popromien-
ne moga powodowa¢ uszkodzenie nasierdziowych odcinkéw
tetnic wieicowych po roku lub kilku latach od napromieniania
[30]. Zwapnienia i zwezenia u pacjentéw po radioterapii naj-
czedciej stwierdza sie w lewej tetnicy wiericowej i moga by¢ one
przyczyna przewleklej choroby wiericowej i zawalu serca. Echo-

kardiograficznym wyrazem tych zmian sg najczeéciej odcinkowe

zaburzenia kurczliwosci i pozawalowa przebudowa lewej komo-
ry. Z uwagi na fakt, Ze cze$¢ ostrych zespoléw wiericowych nie
jest rozpoznawana w swoim ostrym okresie, uzasadniona wydaje
sie okresowa kontrola echokardiograficzna pacjentéw, ktorzy

przebyli radioterapie.

PODSUMOWANIE

Echokardiografia nadal ma szerokie zastosowanie w diagnostyce
i monitorowaniu leczenia pacjentéw z chorobami nowotworo-
wymi. Pozwala uwidoczni¢ guzy pierwotne i przerzutowe serca
oraz spowodowane przez guz zaburzenia czynno$ciowe serca.
Jest bezkonkurencyjna metoda monitorowania nowotworowego
wysieku osierdziowego wraz z monitorowaniem zabiegu peri-
kardiocentezy. Daje szanse identyfikacji tych pacjentéw z cho-
robg nowotworowsa, u ktérych chemioterapia z zastosowaniem
lekéw kardiotoksycznych wiaze sie z wysokim ryzykiem rozwoju
kardiomiopatii polekowej. Umozliwia takze jej wykrycie przed

wystapieniem klinicznych objawéw niewydolno$ci serca. Jest
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gicznego chorych podwyzszonego ryzyka wiericowego i w diag- ~ pozycja jako jednego z najwazniejszych badain monitorujacych

nostyce kardiologicznych powikfan okofozabiegowych. Pomimo  bezpieczenistwo chorych leczonych kardiotoksycznymi chemio-

zastrzezen dotyczacych niedostatecznej czulosci [31, 32] echo-  terapeutykami wydaje si¢ niezagrozona.
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