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lisinopril a karvedilol zabranily kardiotoxicité
ve skupiné s trastuzumabem a sériovym uzi-
vanim antracyklinG, pfinos lisinoprilu nebo
karvedilolu ve skupiné s trastuzumabem nebyl
pozorovan (13).

Lipidy

V rdmci lécby lipidd je tieba se Fidit soucas-
nymi doporucenimi ACC/AHA pro osoby s kli-
nickym aterosklerotickym kardiovaskularnim
onemocnénim nebo s jeho zvysenym rizikem.
Doporuceni viak nezohlednuji dopady kardi-
ovaskularnich rizikovych faktor( v prostredi
kardiotoxické medikace, proto se toto riziko po-
suzuje individudlné. Existuji idaje, které nazna-
Cuji, ze 1é¢ba statiny mdze byt prospésna pro
prevenci kardiotoxicity u pacientek s karcino-
mem prsu a nasazenymi antracykliny. Nedavno
byla ukoncena prospektivni randomizovana
studie, ktera zhodnotila protektivni efekt ator-
vastatinu béhem lécby antracyklint u pacien-
tek s karcinomem prsu (14). Metaanalyza z roku
2021 popisuje stejny zaveér (15).

Zivotni styl

Americkd onkologické spole¢nost dopo-
rucuje pacientdim s rakovinou 150 min cviceni
stfedni intenzity nebo 75 min cviceni silné
intenzity tydné. Velkd prospektivni observacni
studie Zen s nemetastazujicim karcinomem pr-
su popsala, Ze dodrzeni cviceni doporuceného
v pokynech (=9 MET-h/tyden) bylo spojeno
s upravenym 23% snizenim rizika kardiovas-
kularnich pfihod, a to i u starsich pacientek
a pacientek s jiz existujicimi rizikovymi faktory.
Expertni spole¢nosti doporucuji rozvoj mul-
timodalnich kardioonkologickych rehabilitac-
nich program( a poskytnout strukturovany
pfistup k cvi¢eni a Zivotnimu stylu (16).

Management rizika
kardiotoxicity

Pavodni pokyny doporucovaly zastavit
podavani trastuzumabu, pokud LVEF kles-
ne o0 210% pod vychozi hodnotu a pod
dolni hranici normy (LLN) nebo pokud LVEF
klesne o =16% oproti vychozi hodnoté.
Retrospektivni observacni analyza pacientt
s trastuzumabem a asymptomatickym po-
klesem LVEF na <50% (median LVEF 43 %)
nezjistila zadny rozdil v kone¢né LVEF (medidn
sledovani 633 dni) mezi skupinami s pokra-

Cujicim nebo pferusenym trastuzumabem.
Studie SCHOLAR, nedéavna prospektivni studie
fazels 20 pacienty s mirnou TZK (asymptoma-
ticky pokles LVEF mezi 40% a LLN nebo > 15%
oproti vychozi hodnoté) Ié¢enych ACE-1 a/ne-
bo BB zjistila, ze 90 % ucastnikl bylo schopno
dokonit viechny planované davky trastuzu-
mabu bez rozvoje kardialni toxicity (defino-
vané jako kardiovaskularni smrt, LVEF <40 %
s jakymikoliv pfiznaky srde¢niho selhdni nebo
LVEF < 35 %). Studie SAFE-HEaRt, prospektivni
studie 31 pacientl s LVEF mezi 40 a 49 % uZiva-
jicich terapii cilenou na HER2 a kardioprotek-
tivni léky (BB, ACE-I, ARB), zjistila, ze 90 % paci-
entl dokoncilo planovanou terapii bez rozvo-
je kardialni pfihody (kardiovaskularni pfihoda,
infarkt myokardu, arytmie, srde¢ni smrt) nebo
asymptomatického zhorseni srde¢ni funkce
(pokles LVEF >10% oproti vychozi hodnoté
nebo na <35%). K lepsimu pochopeni rizika
pokracovani v podavani trastuzumabu v pfi-
padé asymptomatické mirné kardiotoxicity
souvisejici s trastuzumabem jsou zapotiebi
dalsi randomizované studie (17, 18).

U asymptomatickych pacientl uzivajicich
trastuzumab s poklesem LVEF >10% oproti
vychozi hodnoté nebo s poklesem =40 %, ale
<50%, ESMO doporucuje zahajit podavani
kardioprotektivnich 1ék( a doporucuje uvazit
dalsi terapii s trastuzumabem. Pfi vysazeni
trastuzumabu by mélo by byt za 3-6 tydnu
provedeno vyhodnoceni LVEF a opétovné
podan trastuzumab, pokud se LVEF vrati na
>50% (19, 20).

Na kardiotoxicité chemoterapeutik se po-
dili i poskozeni DNA a ferroptéza. Vzhledem
k zavedeni l1é¢by inhibitory SGLT2 v klinické
kardiologii se studie snazila vyhodnotit vliv
empagliflozinu na TZK. Dospélym mysim
C57BL/6 byl po dobu 6 tydnl podavan TZM
(10mg/kg/tyden, i.p.) nebo fyziologicky roz-
tok a hodnoceny empagliflozin (10mg/kg,
i.p.). Invivo data odhalila, Ze by mohl byt vhod-
nym kandidatem na lécbu a prevenci TZK (21).

Kardiotoxicita jinych terapii
zameérenych na HER2

Dal3i nevyfe$enou otazkou je, zda lze
u pacientu s rizikem TZK bezpecéné podavat
i jina terapeutika se stejnym mechanismem
ucinku. Zatim bylo schvéleno 5 biosimilars
trastuzumabu, které vykazuji podobnou miru
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kardiotoxicity jako referencni origindlni piipra-
vek. Dostupna klinicka data ukazuji, ze dalsi
schvalené terapie karcinomu prsu zaméfené
na HER2 vcetné pertuzumabu, trastuzumab
emtansinu, lapatinibu a neratinibu zpUsobuji
mensi kardiotoxicitu nez trastuzumab a mo-
hou byt bezpec¢néjsi u pacientl s kardiovas-
kuldrnimi riziky (22, 23).

Na zakladé dat ze studie SAFE-HEaRt, roz-
séhlych observacnich studii a konsenzualnich
doporuceni Americké spolec¢nosti pro klinic-
kou onkologii je vhodné zvazit pied zahdje-
nim lécby trastuzumabem u pacientl s vyso-
kym rizikem podani BB a/nebo ACEI. V¢asné
odeslani ke specialistovi je vhodné u pacientd,
u nichz dojde k asymptomatickému poklesu
LVEF, a nezbytné u pacientll se symptomatic-
kym srde¢nim selhanim. Nové pokyny ESMO
doporucuji pokracovat v podavani trastuzu-
mabu a zahdjit podavani ACEI/ARB/BB, po-
kud u pacienta dojde k asymptomatickému
poklesu LVEF >10% oproti vychozi hodnoté
nebo na LVEF 40-50%. Pokud je nutné lé¢bu
trastuzumabem ukoncit, je treba LVEF znovu
vysetiit za 3-6 tydn(l a v piipadé, Ze EF pre-
sahne 50 %, muze dojit k opétovnému podani
trastuzumabu (4, 24).

Zda se, Ze novéjsi terapie monoklonal-
ni protilatky proti HER2 (pertuzumab, mar-
getuximab), konjugaty (ado-trastuzumab,
fam-trastuzumab) a peroralni inhibitory ty-
rozinkinazy (lapatinib, neratinib, tucatinib)
nemaji tak vysoké riziko kardiotoxicity jako
trastuzumab (25).

Zavérem

Diky rostoucimu poctu diikazli o prevenci
kardiovaskuldrnich onemocnéni u pacientek
uzivajicich anti-HER2 terapii mohou lékafi
ucinnéji zavadét strategie snizovani téchto ri-
zik. Pred zahajenim anti-HER2 terapie by mélo
byt u pacientek s karcinomem prsu provedeno
individudlni zdkladni hodnoceni kardiovasku-
larniho rizika. Management asymptomatické
kardiotoxicity souvisejici s anti-HER2 se rychle
vyviji a vyZaduje Uzkou spolupraci kardiolog,
onkologU, l1ékafd primarni péce, farmaceut(,
dietologl a fyzioterapeutl. Kardiotoxicita vy-
voland trastuzumabem je nezddouci Ucinek
|écby, ktery maze vést ke zméndm srdecni
funkce a méstnavému srde¢nimu selhani. Je

dllezité pravidelné sledovat srde¢ni funkce
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