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Съкращения и акроними

2D Two-dimensional
Двуизмерен

3D Three-dimensional
Триизмерен

5-FU 5-fluorouracil
5-флуороурацил

5HIAA 5-hydroxyindoleacetic acid
5-хидроксииндолоцетна киселина

a′ Late diastolic velocity of mitral annulus obtained 
by tissue Doppler imaging
Късна диастолна скорост на митралния анулус, 
получена чрез тъканно доплерово изобразяване

ABC Atrial fibrillation Better Care
Предсърдно мъждене – по-добра грижа

ABI Ankle–brachial index
Глезенно-брахиален индекс

AC Anthracycline chemotherapy
Антрациклинова химиотерапия

ACE-I Angiotensin-converting enzyme inhibitors
Инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим

ОКС Остри коронарни синдроми
ACS Acute coronary syndromes
ADT Androgen deprivation therapy

Андрогенна депривационна терапия
ADVANCE Action in Diabetes and Vascular Disease: Preterax 

and Diamicron-MR Controlled Evaluation
Действие при диабет и съдови заболявания: кон-
тролирана оценка на Preterax и Diamicron-MR

ПМ Предсърдно мъждене
AF Atrial fibrillation
AI Aromatase inhibitors

Инхибитори на ароматазата
AL-CA Amyloid light-chain cardiac amyloidosis

Амилоидна лековерижна сърдечна амилоидоза
ALK Anaplastic lymphoma kinase

Анапластична лимфомна киназа
ANS Autonomic nervous system

Автономна нервна система
ARB Angiotensin receptor blockers

Ангиотензин рецепторни блокери
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ARISTOTLE Apixaban for Reduction in Stroke and Other 
Thromboembolic Events in Atrial Fibrillation
Апиксабан за редукция на инсулта и други тром-
боемболични събития при предсърдно мъждене

АСССЗ Атеросклеротични сърдечносъдови заболявания
ASССЗ AtheroSclerotic Cardiovascular Disease
ASPIRE Carfilzomib, Lenalidomide, and Dexamethasone 

vs. Lenalidomide and Dexamethasone for the 
Treatment of Patients with Relapsed Multiple 
Myeloma
Карфилзомиб, леналидомид и дексаметазон 
спрямо леналидомид и дексаметазон за лече-
ние на пациенти с рецидивиращ множествен 
миелом

ASTCT American Society for Transplantation and Cellular 
Therapy
Американско дружество за трансплантация и 
клетъчна терапия

ATAC ‘Arimidex’ and Tamoxifen Alone or in Combination
„Аримидекс” и тамоксифен самостоятелно или 
в комбинация

ATE Arterial thromboembolism
Артериален тромбоемболизъм

AV Atrioventricular
Атриовентрикуларен

BB Beta-blockers
Бета-блокери

BC Breast cancer
Рак на гърдата

BCR-ABL Breakpoint cluster region–Abelson oncogene 
locus
Клъстерна точка на прекъсване – онкогенен ло-
кус на Abelson

BIG Breast International Group
Международна група по гърдата

BLEED Increased bleeding risk
Повишен хеморагичен риск

BMI Body mass index
Индекс на телесна маса

BNP B-type natriuretic peptide
B-тип натриуретичен пептид

АН Артериално налягане
BTK Bruton tyrosine kinase

Тирозин киназа на Bruton
C Chemotherapy cycle

Химиотерапевтичен цикъл
CABG Coronary artery bypass graft

Аорто-коронарен байпас
CAD Coronary artery disease

Коронарна артериална болест
CARDIOTOX CARDIOvascular TOXicity induced by cancer-

related therapies
СЪРДЕЧНОсъдова ТОКСИЧНОСТ, предизвикана 
от терапии, свързани с рака

CAR-T Chimeric antigen receptor T cell
Химерна антигенна рецепторна Т клетка

КА Калциеви антагонисти
CCB Calcium channel blockers

CCS Chronic coronary syndromes
Хронични коронарни синдроми

CCTA Coronary computed tomography angiography
Коронарна компютър-томографска ангиография

CCU Coronary care unit
Коронарно отделение

CDK Cyclin-dependent kinase
Циклин-зависима киназа

CHA2DS2-VASc Congestive heart failure, Hypertension, Age ≥ 75 
years (2 points), Diabetes mellitus, Stroke (2 
points)–Vascular disease, Age 65–74 years, Sex 
category (female)
Застойна сърдечна недостатъчност, Хиперто-
ния, Възраст ≥ 75 години (2 точки), Захарен ди-
абет, Инсулт (2 точки) – Съдова болест, Възраст 
65–74 години, Полова категория (женски пол)

CIED Cardiac implantable electronic device
Сърдечно инплантируемо електронно устройство

CML Chronic myeloid leukaemia
Хронична миелоидна левкемия

CMR Cardiac magnetic resonance
Сърдечен магнитен резонанс

COMPASS-
CAT

Prospective COmparison of Methods for 
thromboembolic risk assessment with clinical 
Perceptions and AwareneSS in real-life patients–
Cancer Associated Thrombosis
Проспективно сравнение на методи за оценка 
на тромбо-емболичния риск с клинични въз-
приятия и осведоменост при пациенти в реал-
ния живот – свързана с рак тромбоза

CPET Cardiopulmonary exercise testing
Кардиопулмонален тест с натоварване

CPG Committee for Practice Guidelines 
Комитет по практически препоръки

CrCl Creatinine clearance
Креатининов клирънс

CRF Cardiorespiratory fitness
Кардиореспираторен фитнес

CRS Cytokine release syndrome
Синдром на освобождаване на цитокини

CS Cancer survivors
Преживели рак

CT Computed tomography
Компютърна томография

CTLA-4 Cytotoxic T lymphocyte-associated antigen-4
Цитотоксичен Т-лимфоцит-свързан антиген-4

cTn Cardiac troponin
Сърдечен тропонин

CTRCD Cancer therapy-related cardiac dysfunction
Сърдечна дисфункция, свързана с терапия за 
рак

CTR-CVT Cancer therapy-related cardiovascular toxicity
Сърдечносъдова токсичност, свързана с лече-
нието на рак

СС Сърдечносъдов,а,о,и
CV Cardiovascular
ССЗ Сърдечносъдови заболявания
CVD Cardiovascular disease
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CVRF Cardiovascular risk factors
Сърдечносъдови рискови фактори

DAPT Dual antiplatelet therapy
Двойна антитромбоцитна терапия

DASISION DASatinib vs. Imatinib Study In treatment-Naïve 
chronic myeloid leukaemia patients
Проучване на ДАСатиниб срещу Иматиниб при 
Нелекувани пациенти с хронична миелоидна 
левкемия

DL Dyslipidaemia
Дислипидемия

ЗД Захарен диабет
DM Diabetes mellitus
DNR Do not resuscitate

Не реанимирайте
DVT Deep vein thrombosis

Дълбока венозна тромбоза
E Mitral inflow early diastolic velocity obtained by 

pulsed wave
Ранна диастолна скорост на митралния кръво-
ток, получена чрез импулсна вълна

e′ Early diastolic velocity of the mitral annulus 
obtained by tissue Doppler imaging
Ранна диастолна скорост на митралния анулус, 
получена чрез изобраняване на тъканния Доплер

EACTS European Association for Cardio-Thoracic Surgery
Европейска асоциация по кардио-торакална 
хирургия

EBC Early breast cancer
Ранен рак на гърдата

ЕКГ Електрокардиограма
ECG Electrocardiogram
Echo Echocardiography

Ехокардиография
ECV Extracellular volume fraction

Извънклетъчна обемна фракция
eGFR Estimated glomerular filtration rate

Изчислена скорост на гломерулна филтрация
EGFR Epidermal growth factor receptor

Рецептор на епидермалния растежен фактор
EMA European Medicines Agency

Европейска агенция по лекарствата
EMB Endomyocardial biopsy

Ендомиокардна биопсия
ENGAGE AF-
TIMI 48

Effective Anticoagulation with Factor Xa Next 
Generation in Atrial Fibrillation-Thrombolysis in 
Myocardial Infarction 48
Ефективна антикоагулация със следващо по-
коление фактор Xa при предсърдно мъждене-
тромболиза при инфаркт на миокарда 48

ENOXACAN Enoxaparin and Cancer
Еноксапарин и рак

EoL End of life
Края на живота

ERS European Respiratory Society
Европейско респираторно дружество

ESC European Society of Cardiology
Европейско дружество по кардиология

ESC-CCO European Society of Cardiology Council of Cardio-
Oncology
Съвет по кардио-онкология на Европейското 
дружество по кардиология

ESH European Society of Hypertension
Европейско дружество по хипертония

EuroSCORE European System for Cardiac Operative Risk 
Evaluation
Европейска система за оценка на сърдечния 
оперативен риск

FAC Fractional area change
Фракционна промяна на площта

FDA Food and Drug Administration
Администрация по храните и лекарствата

FLT3 FMS-like tyrosine kinase 3
FMS-подобна тирозин киназа 3

FWLS Free wall longitudinal strain
Надлъжна деформация на свободната стена

GI Gastrointestinal
Гастро-интестинален/а,о,и

GLS Global longitudinal strain
Глобален надлъжен стрейн

GnRH Gonadotropin-releasing hormone
Гонадотропин-освобождаващ хормон

GU Genitourinary
Пикочно-полов,а,о,и

GVHD Graft vs. host disease
Болест на графта спрямо гостоприемника

Gy Gray
Грей

HAS-BLED Hypertension, Abnormal renal and liver function, 
Stroke, Bleeding Labile international normalized 
ratio, Elderly, Drugs or alcohol
Хипертония, Нарушена бъбречна и чернодроб-
на функция, Инсулт, Хеморагия, Лабилно меж-
дународно нормализирано отношение, Въз-
растни хора, Наркотици или Алкохол

HbA1c Glycated haemoglobin
Гликиран хемоглобин

HDU High-dependency unit
Звено за висока степен на зависимост

HER2 Human epidermal receptor 2
Човешки епидермален рецептор 2

СН Сърдечна недостатъчност
HF Heart failure
HFA Heart Failure Association

Асоциация за сърдечна недостатъчност
HFmrEF Heart failure with mildly reduced ejection fraction

Сърдечна недостатъчност с леко намалена 
фракция на изтласкване

HFpEF Heart failure with preserved ejection fraction
Сърдечна недостатъчност със запазена фрак-
ция на изтласкване

HFrEF Heart failure with reduced ejection fraction
Сърдечна недостатъчност с намалена фракция 
на изтласкване

HG Hyperglycaemia
Хипергликемия
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HIIT High-intensity interval training
Високоинтензивни интервални тренировки

HSCT Haematopoietic stem cell transplantation
Трансплантация на хематопоетични стволови 
клетки

hs-cTn High-sensitivity cardiac troponin
Високочувствителен сърдечен тропонин

ХТ Хипертония
HTN Hypertension
ICD Implantable cardioverter defibrillator

Имплантируем кардиовертер дефибрилатор
ICI Immune checkpoint inhibitors

Инхибитори на имунната контролна точка
ICOS International Cardio-Oncology Society

Международно кардио-онкологично дружество
ICU Intensive care unit

Интензивно отделение
ИБС Исхемична болест на сърцето
IHD Ischaemic heart disease
IMiD Immunomodulatory drugs

Имуномодулиращи лекарства
i.v. Intravenous

Интравенозно
IVC Inferior vena cava

Долна празна вена
МКП Междукамерна преграда
IVS Intraventricular septum
ЛП Ляво предсърдие, Левопредсърден,а,о,и
LA Left atrial
LAA Left atrial appendage

Левопредсърдно ухо
LGE Late gadolinium enhancement

Късно гадолиниево усилване
LIMA Left internal mammary artery

Лява вътрешна артерия мамария
LMWH Low-molecular-weight heparins

Хепарини с ниско молекулно тегло
LQTS Long	QT	syndrome

Дълъг	QT	синдром
LS Longitudinal strain

Надлъжен стрейн
ЛК Лява камера, Левокамерен,а,о,и
LV Left ventricular
LVD Left ventricular dysfunction

Левокамерна дисфункция
LVEDD Left ventricular end diastolic diameter

Краен диастоличен диаметър на лявата камера
LVEF Left ventricular ejection fraction

Фракция на изтласкване на лявата камера
LVV Left ventricular volume

Левокамерен обем
M Months

Месеци
MACE Major adverse cardiovascular events

Големи нежелани сърдечносъдови събития
MCS Mechanical circulatory support

Механична циркулаторна подкрепа

MDT Multidisciplinary team
Мултидисциплинарен екип (тим)

MedDRA Medical dictionary for regulatory activities
Медицински речник за регулаторни действия

MEK Mitogen-activated extracellular signal-regulated kinase
Митоген-активирана извънклетъчна сигнал-ре-
гулирана киназа

MHD Mean heart dose
Средна сърдечна доза

МИ Инфаркт на миокарда
MI Myocardial infarction
MM Multiple myeloma

Множествен миелом
MUGA Multigated acquisition nuclear imaging

Ядрено изобразяване с многократно придобиване
N No

не
NOAC Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants

Невитамин К-антагонистични перорална анти-
коагуланти

NP Natriuretic peptides
Натриуретични пептиди

NSTE-ACS Non-ST-segment elevation acute coronary syndromes
Остри коронарни синдроми без елевация на 
ST-сегмента

NT-proBNP N-terminal pro-B-type natriuretic peptide
N-терминален про-В-тип натриуретичен пептид

ПАБ Болест на периферните артерии
PAD Peripheral artery disease
БАХ Белодробна артериална хипертония
PAH Pulmonary arterial hypertension
БАН Белодробно артериално налягане
PAP Pulmonary arterial pressure
ПКИ Перкутанна коронарна интервенция
PCI Percutaneous coronary intervention
PD-1 Programmed death-1

Програмирана смърт-1
PD-L1 Programmed death-ligand 1

Програмирана смърт - лиганд 1
БЕ Белодробна емболия
PE Pulmonary embolism
Peric-E Pericardial effusion

Перикарден излив
PET Positron emission tomography

Позитронно-емисионна томография
ПХ Пулмонална хипертония
PH Pulmonary hypertension
PI Proteasome inhibitors

Протеазомни инхибитори
Pleu-E Pleural effusion

Плеврален излив
PRECISE-
DAPT

PREdicting bleeding Complications In patients 
undergoing Stent implantation and subsEquent 
Dual Anti Platelet Therapy
Предвиждане на хеморагичните усложнения при 
пациенти, подложени на имплантация на стент и 
последваща двойна антитромбоцитна терапия
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PRONOUNCE A Trial Comparing Cardiovascular Safety of Degarelix 
Versus Leuprolide in Patients With Advanced 
Prostate Cancer and Cardiovascular Disease
Проучване, сравняващо сърдечносъдовата 
безопасност на дегареликс спрямо леупролид 
при пациенти с напреднал рак на простатата и 
сърдечносъдови заболявания

ЗСЛК Задна стена на лявата камера
PW Left ventricular posterior wall
QI Quality	indicator

Индикатор за качество
↑QTc Corrected	QT	interval	prolongation

Коригирано	удължаване	на	QT	интервала
QTc Corrected	QT	interval

Коригиран	QT	интервал
QTcF Corrected	QT	interval	using	Fridericia	correction

Коригиран	QT	интервал	по	метода	на	Fridericia
ДП Дясно предсърдие, Деснопредсърден,а,о,и
RA Right atrial
RAF Rapidly accelerated fibrosarcoma

Силно ускорено развитие на фибросарком
RCT Randomized controlled trial

Рандомизирано контролирано проучване
RIMA Right internal mammary artery

Дясна вътрешна артерия мамария
ROCKET AF Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa 

Inhibition Compared with Vitamin K Antagonism 
for Prevention of Stroke and Embolism Trial in 
Atrial Fibrillation
Директно инхибиране на фактор Xa с перорален 
ривароксабан веднъж дневно в сравнение с вита-
мин К антагонизъм в проучване за превенция на 
инсулт и емболизъм при предсърдно мъждене

RT Radiotherapy
Лъчетерапия

ДК Дясна камера, Деснокамерен,а,о,и
RV Right ventricular
RVEF Right ventricular ejection fraction

Деснокамерна фракция на изтласкване
RVV Right ventricular volume

Деснокамерен обем
s′ Systolic velocity of tricuspid annulus obtained by 

doppler tissue imaging
Систолна скорост на трикуспидалния пръстен, 
получена с тъканен Доплер

SBr Sinus bradycardia
Синусова брадикардия

SCORE2 Systematic Coronary Risk Estimation 2
Систематична оценка на коронарния риск 2

SCORE2-OP Systematic Coronary Risk Estimation 2–Older 
Persons
Систематична оценка на коронарния риск 2 – 
възрастни хора

SEER Surveillance, Epidemiology, and End Results
Проследяване, епидемиология и крайни резултати

SMART Second manifestations of arterial disease
Повторни прояви на артериална болест

sPAP Systolic pulmonary artery pressure
Систолно налягане в белодробната артерия

SPEP Serum protein electrophoresis
Електрофореза на серумен протеин

STEMI ST-segment elevation myocardial infarction
Инфаркт на миокарда с елевация на ST-сегмента

STIR Short tau inversion recovery
Възстановяване чрез инверсия с късо тау 

STS PROM Society of Thoracic Surgeons – Predicted Risk of 
Mortality
Общество на гръдните хирурзи – прогнозиран 
риск от смъртност

SVT Supraventricular tachycardia
Надкамерна тахикардия

SYNTAX SYNergy between percutaneous coronary 
intervention with TAXus and cardiac surgery
СИНергия между перкутанна коронарната ин-
тервенция с ТАКсус и сърдечна хирургия

TAPSE Tricuspid annular plane systolic excursion
Систолична екскурзия в равнината на трикус-
пидалния пръстен

TAVI Transcatheter aortic valve implantation
Транскатетърна имплантация на аортна клапа

TBIP Thromboembolic risk, Bleeding risk, drug–drug 
Interactions, Patient preferences
Тромбоемболичен риск, хеморагичен риск, ле-
карствени взаимодействия, предпочитания на 
пациента

TdP Torsade de pointes
TIL Tumour-infiltrating lymphocytes

Тумор-инфилтриращи лимфоцити
TKI Tyrosine kinase inhibitors

Тирозин киназни инхибитори
TRV Tricuspid regurgitation velocity

Скорост на трикуспидалната регургитация
TTE Transthoracic echocardiography

Трансторакална ехокардиография
TTS Takotsubo syndrome

Синдром на Такоцубо
tx Treatment

Лечение
ULN Upper limit of normal

Горна граница на нормата
UPEP Urine protein electrophoresis

Електрофореза на уринни протеини
VA Ventricular arrhythmias

Камерни аритмии
VascTox Vascular toxicity

Съдова токсичност
VEGF Vascular endothelial growth factor

Съдов ендотелен растежен фактор
VEGFi Vascular endothelial growth factor inhibitors

Инхибитори на съдовия ендотелен растежен 
фактор

VH Very high (risk)
Много висок (риск)

VHD Valvular heart disease
Клапна сърдечна болест

VKA Vitamin K antagonists
Антагонисти на витамин К
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VTE Venous thromboembolism
Венозна тромбоемболия

Y Yes
Да

1. Предисловие
Препоръките обобщават и оценяват наличните доказател-
ства с цел да помогнат на здравните специалисти да пред-
ложат най-добрите стратегии за лечение на даден пациент 
с конкретно състояние. Тези Препоръки трябва да улеснят 
вземането на решение от здравните специалисти в ежеднев-
ната им практика. Препоръките обаче не заместват връзката 
на пациента с неговия практикуващ медик. Окончателните 
решения що се отнася до отделния пациент трябва да бъдат 
взети от отговорния(те) здравен(и) специалист(и) въз основа 
на това, което те считат за най-подходящо при дадените ус-
ловия. Тези решения се вземат след консултация с пациента 
и ако е подходящо – с лицето, което се грижи за него.

Препоръките са предназначени за използване от здрав-
ните специалисти. За да гарантира, че всички потребители 
имат достъп до най-новите препоръки, ESC прави своите 
Препоръки безплатно достъпни. ESC предупреждава чита-
телите, че техническият език може да бъде изтълкуван по-
грешно и отхвърля всякаква отговорност в това отношение.

През последните години ESC издаде голям брой Препо-
ръки. Поради въздействието им върху клиничната практика, 
за разработването на препоръки бяха утвърдени критерии 
за качество, за да направят всички решения прозрачни за 
потребителя. Препоръките за формулиране и издаване на 
насоки на ESC могат да бъдат намерени на уебсайта на ESC 
(https://www.escardio.org/Guidelines). Насоките на ESC пред-
ставляват официалната позиция на ESC по дадена тема и се 
актуализират редовно.

В допълнение към публикуването на Препоръки за кли-
ничната практика, ESC изпълнява EURObservational Research 
Program (ЕВРО-проследяваща изследователска програма) 
на международните регистри за сърдечносъдови заболя-

вания и интервенции, които са от съществено значение за 
оценка на диагностичните/терапевтичните процеси, използ-
ването на ресурсите и спазването на препоръките. Тези ре-
гистри имат за цел да предоставят по-добро разбиране на 
медицинската практика в Европа и по света на базата на ви-
сококачествени данни, събрани по време на рутинната кли-
нична практика.

Нещо повече, ESC разработва набори от индикатори за ка-
чество	(QIs),	които	са	инструменти	за	оценка	на	нивото	на	при-
лагане на препоръките и могат да се използват от ESC, болници, 
доставчици на здравни услуги и специалисти с цел измерване 
на клиничната практика, както и в образователни програми, 
наред с ключовите послания на препоръките, за подобряване 
на качеството на грижите и клиничните резултати.

Членовете на тази работна група бяха избрани от ESC да 
представляват професионалисти, ангажирани с медицин-
ските грижи за пациенти с тази патология. Процедурата за 
подбор имаше за цел да гарантира, че има представителна 
комбинация от членове най-вече от целия регион на ESC и 
от съответните общности с под-специализации в ESC. Беше 
обърнато внимание на разнообразието и включването, осо-
бено по отношение на пола и страната на произход. Беше 
извършена критична оценка на диагностичните и терапев-
тичните процедури, включително оценка на съотношението 
риск–полза. Доказателственото ниво и силата на препоръка-
та за конкретни варианти на лечение бяха претеглени и оце-
нени според предварително дефинирани скали, както е по-
сочено по-долу. Работната група следваше процедурите за 
гласуване на ESC. Всички предмет на гласуване препоръки, 
постигнаха най-малко 75% сред членовете с право на глас.

Експертите от комисиите за написване и преглед предос-
тавиха формуляри за деклариране на интереси за всички 
взаимоотношения, които биха могли да се възприемат като 
реални или потенциални източници на конфликт на интере-
си. Техните декларации за интереси бяха прегледани съглас-
но правилата за деклариране на интереси на ESC и могат да 
бъдат намерени на уебсайта на ESC (http://www.escardio.org/
Guidelines) и бяха събрани в доклад и публикувани в допъл-
нителен документ едновременно с Препоръките.

Таблица 1: Класове на препоръките

Класове на 
препоръките Дефиниция Препоръки за употреба

Клас I Доказателства и/или общо съгласие, че дадено 
лечение или процедура е благоприятно(а), 
полезно(а), ефективно(а).

Препоръчва се/
показано(а) е

Клас II Противоречиви доказателства и/или разнопосочност на мненията относно 
полезността/ефикасността на дадено лечение или процедура.

   Клас IIa Преобладаващите данни/мнения са в полза 
на полезност/ефикасност

Трябва да се вземе 
предвид

   Клас IIb Ползата/ефикасността е по-слабо 
установена с данни/мнения

Може да се вземе 
предвид

Клас III Доказателства и/или общо съгласие, че дадено 
лечение или процедура не е благоприятно(а)/
полезно(а)/ефективно(а), а в някои случаи може 
да бъде увреждащо(а)

Не се препоръчва
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Този процес осигурява прозрачност и предотвратява 
потенциални пристрастия в процесите на разработване и 
преглед. Всички промени в декларациите за интереси, кои-
то възникнаха през периода на написване, бяха съобщава-
ни на ESC и актуализирани. Работната група получи цялата 
си финансова подкрепа от ESC без никакво участие отстра-
на на здравната индустрия.

ESC CPG (комитет по практически препоръки) контро-
лира и координира подготовката на нови препоръки. Ко-
митетът отговаря и за процеса на одобрение на тези пре-
поръки. Препоръките на ESC са подложени на задълбочен 
преглед от CPG и външни експерти, включително смес от 
членове от целия регион на ESC и от съответните под-спе-
циализирани общности на ESC и национални кардиоло-
гични дружества. След съответните ревизии препоръките 
се подписват от всички експерти, участващи в работната 
група. Финалният документ е подписан от CPG за публи-
куване в European Heart Journal. Препоръките бяха разра-
ботени след внимателно разглеждане на научните и меди-
цински знания и наличните доказателства към момента на 
написването им.

Задачата за разработване на препоръки на ESC включва 
също създаване на образователни инструменти и програ-
ми за прилагане на препоръките, включително съкратени 
джобни версии на препоръките, обобщаващи слайдове, 
обобщаващи карти за неспециалисти и електронна версия 
за дигитални приложения (смартфони и др.). Тези версии са 
съкратени и по тази причина, за по-подробна информация, 
потребителят трябва винаги да използва пълната текстова 
версия на препоръките, която е свободно достъпна в уе-
бсайта на ESC и European Heart Journal. Националните кар-
диологични дружества на ESC се насърчават да одобрят, 
приемат, преведат и прилагат всички препоръки на ESC. 
Необходими са програми за прилагане, тъй като е доказано, 
че изходът от заболяването може да бъде благоприятно по-
влиян от цялостното прилагане на клиничните препоръки.

Здравните специалисти се насърчават да вземат изцяло 
предвид Препоръките на ESC, когато упражняват клинич-
ната си преценка, както и при определяне и прилаганена 
превантивни, диагностични или терапевтични медицински 
стратегии. Препоръките на ESC обаче не отменят по ника-
къв начин индивидуалната отговорност на здравните спе-
циалисти да вземат подходящи и точни решения вземайки 
предвид здравословното състояние на всеки пациент и след 
обсъждане с този пациент или лицето полагащо грижи за па-
циента, когато е подходящо и/или необходимо. Отговорност 
на здравния специалист е също така да проверява правила-
та и разпоредбите, приложими във всяка страна за лекар-
ства и устройства към момента на предписване и да спазва 
етичните правила на своята професия.

Off-label употребата на лекарства може да бъде предста-
вена в това ръководство, ако достатъчно доказателствено 
ниво показва, че може да се счита за подходящо от меди-
цинска гледна точка за дадено състояние и ако пациентите 
могат да се възползват от препоръчаната терапия. Оконча-
телните решения по отношение на отделен пациент обаче 
трябва да се вземат от отговорния здравен специалист, като 
се обръща специално внимание на:

(1) специфичната ситуация на пациента. В това отношение 
се уточнява, че освен ако не е предвидено друго в нацио-
налните разпоредби, off-label употребата на лекарство-
то трябва да бъде ограничена до ситуации, когато тя е в 
интерес на пациента, по отношение на качеството, безо-
пасността и ефикасността на грижите , и само след като 
пациентът е бил информиран и е дал съгласие;

(2) специфични за страната здравни разпоредби, указа-
ния от държавни регулаторни агенции за лекарства за 
и етичните правила, на които се подчиняват здравните 
специалисти, когато са приложими.

2. Въведение
Това са първите Препоръки на Европейското дружество по 
кардиология (ESC) посветени на кардио-онкология. Целта на 
това ръководство е да помогне на всички здравни специа-
листи, които се грижат за онкологични пациенти, преди, по 
време на след лечението на рак, по отношение на тяхното 
сърдечносъдово (CC) здраве и благосъстояние. Това ръ-
ководство предоставя препоръки относно дефинициите, 
диагностиката, лечението и превенцията на CC токсичност, 
свързана с терапията на рак (CTR-CVT), и лечението на CC за-
болявания (ССЗ), причинени пряко или косвено от рак. Тази 
област на медицината има ограничени изпитвания и доказа-
телства, на които да се базира вземането на решения, а ко-
гато доказателствата са ограничени, това ръководство пре-
доставя консенсус на експертните мнения за ръководене на 
здравните специалисти.

Тези препоръки включват дефинициите на CTR-CVT (Раз-
дел 3)1 и предоставя персонализиран подход към грижата 
въз основа на базалната оценка на CC риск (Раздел 4) и нови 
протоколи за CC проследяване по време на лечение на рак 
(Раздел 5). Лечението при остра CTR-CVT е разгледано в Раз-
дел 6, където пациентите с активен рак са тези, които полу-
чават противораково лечение. В тези раздели вземането на 
решение зависи от съотношението риск/полза при ефикас-
ността на онкологичното лечение и тежестта и въздействие-
то на CTR-CVT. Предоставени са насоки за първите 12 месеца 
след завършване на кардиотоксичното лечение (Раздел 7), 

Таблица 2: Ниво на доказателственост

Ниво на  
доказателственост А 

Данни, получени от многобройни рандомизирани клинични изпитвания 
или мета-анализи.

Ниво на  
доказателственост В 

Данни, получени от единично рандомизирано клинично изпитване или 
големи нерандомизирани проучвания.

Ниво на  
доказателственост С 

Консенсус на експертни мнения и/или малки проучвания, ретроспектив-
ни проучвания, регистри.
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когато може да възникне подостра ССЗ и когато се преглеж-
дат пациенти, развили CTR-CVT по време на лечение на рак. 
Диагностиката и лечението на дългосрочните CC усложне-
ния от предишни онкологични лечения, отвъд 12 месеца 
след завършване на кардиотоксичните лечения, и интегри-
рането в цялостната стратегия за оцеляване на преживелите 
рак (CS) са представени в Раздел 8 с нови препоръки за дъл-
госрочно проследяване при високорискови пациенти.

В Раздел 9 се обръщаме към специални популации, при 
които ССЗ са пряко причинени от рак или където се изискват 
специални съображения. Раздел 10 предоставя информация 
за участието на пациентите в техните собствени грижи. По-
следният раздел подчертава ролята на ESC и Съвета на ESC 
по кардио-онкология (ESC-CCO).

Рискът от CTR-CVT е динамична променлива и рискът се 
променя през целия път на лечение (Фигура 1, Видео 1). Аб-

Време

Базален
риск

По време на кардио-
токсична ракова терапия

Дългосрочно проследяване
след лечение на рак

Стратегии
за първична
и вторична
превенция

Проследяване на
противораковото

лечение
Ранно овладяване

на CTR-CVT

Програми за оцеляване при рак

Нисък риск

Висок риск

CTR-CVT
риск

Фигура 1: Централна илюстрация: Динамика на риска от сърдечносъдова токсичност при пациенти с рак по време на 
техния терапевтичен континуум.

CS, преживели рак; CTR-CVT, сърдечносъдова токсичност, свързана с лечението на рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечно-
съдови заболявания; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; Рискът от CTR-CVT е динамична променлива, която се проме-
ня в хода на лечението и се влияе от няколко състояния, включително възраст, анамнеза за рак, съществуващ CVRF или ССЗ 
и предишна кардиотоксична терапия за рак. Рискът от CTR-CVT се променя по време и след лечението според вида, дозата, 
честотата и продължителността на онкологичното лечение (синя плътна линия). Предшестващи CVRF, ССЗ или предишни ле-
чения на рак могат да повишат величината на острия или дългосрочен риск от CC токсичност (плътна лилава линия). Рискът 
от CTR-CVT остава с променлив обхват по време на противораково лечение и може или не може да нараства постепенно 
с течение на времето (пунктирани линии). Кардио-онкологичната стратегия може да намали величината на CTR-CVT чрез: 
(1) оптимизиране на лечението на ССЗ и CVRF (зелени стрелки); (2) вземане предвид на кардиопротективни стратегии при 
високорискови пациенти (зелени стрелки); (3) организиране на проследяването на раковото лечение; и (4) въвеждане на 
ранна кардиопротекция след откриване на субклинична CTR-CVT (лилави стрелки). Оценката на сърдечносъдовия риск през 
първата година след завършване на кардиотоксичната терапия за рак идентифицира CS, които изискват дългосрочно про-
следяване. Препоръчват се програми за оцеляване при рак, които включват годишна оценка на CC риска и лечение на CVRF/
ССЗ, за свеждане до минимум на дългосрочните CC нежелани събития (кафяви стрелки).

13Препоръки на ESC



Нова ракова
диагноза

По време на противо-
раковото лечениеa

Първа година
след лечение на ракb

Дългосрочно
проследяване

Пътища на кардио-онкологичните грижи

Клас I Клас IIa Клас IIb

Базална
оценка на

риска от CC
токсичностc

Ниско-
рискови

пациенти

Ежегодна оценка на CVRFe

Повторна оценка, ако има
нови CC прояви/симптоми

Стандартно
проследяване

Оценка 1 година
след приключване

на противо-раковата
терапия

Оценка 1 година
след приключване

на противо-раковата
терапия

Оценка
1 година и 3 месеца
след приключване

на противо-раковата
терапия

Умерено-
рискови

пациенти

Ежегодна оценка на CVRFe
Рестратификация на CC

токсичност след 5 години

Информиране, съветване и подкрепа на пациентите с цел насърчаване
на здравословен начин на живот

Лечение на CVRF и ССЗ съгласно Препоръките на ESC

TTE на всеки 5 години

Насочване
към кардиологияd

Пациенти
с висок и

много висок
риск

Ежегодна оценка на CVRFe

TTE след 1, 3, 5 години
и на всеки 5 години

Насочване
към кардиологияd

Превенция на ССЗ

Насочване към кардиологияd, ако се развият нови CC признаци/симптоми или CTR-CVT

Фигура 2: Път на сърдечно-онкологичните грижи.
BP, артериално налягане; CS, преживели рак; CTR-CVT,сърдечносъдова токсичност, свързана с лечението на рак; CC, сър-
дечносъдови; ССЗ, сърдечносъдово заболяване; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; ЕКГ, електрокардиограма; ESC, 
Европейско дружество по кардиология; HbA1c, гликиран хемоглобин; HFA, Асоциация за сърдечна недостатъчност; ICOS, 
Международно дружество по кардио-онкология; NP, натриуретични пептиди; RT, лъчелечение; ТТЕ, трансторакална ехо-
кардиография.
a CC проследяване според базалния риск от CC токсичност, тип рак, стадий на рака и терапията за рак. 
b Оценката на риска от CTR-CVT се препоръчва през първата година след лечение на кардиотоксичния рак, за да се съз-
даде дългосрочен план за последващи грижи.
c Трябва да се вземе предвид използване на HFA-ICOS инструменти за оценка на риска от CTR-CVT при пациенти с рак, 
планирани да получат кардиотоксична противоракова терапия. Клинична оценка и ЕКГ се препоръчват на входно ниво 
при всички пациенти с рак и ехокардиография, сърдечни биомаркери или други сърдечни образни тестове при избрани 
пациенти според изходния риск от CC токсичност и типа лечение за рак (вж. Фигура 7).
d Насочване към кардио-онкология се препоръчва, когато е възможно. Като алтернатива, пациентите трябва да бъдат 
насочени към специализиран кардиолог с опит в управлението на ССЗ при пациенти с рак.
e Препоръчва се ежегодна оценка на CC риск (включително клиничен преглед, АН, липиден профил, HbA1c, ЕКГ и NP), а 
лечение на CVRF се препоръчва при CS, които са лекувани с потенциално кардиотоксично лекарство за рак или RT до 
обем, излагащ сърцето на риск.
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солютният риск от CTR-CVT е важно да се разбере и балан-
сира спрямо абсолютната полза от лечението на рак преди 
и по време на лечението. Рискът от CTR-CVT обаче може да 
бъде повлиян от няколко променливи, включително прила-
гане на лечение за първична профилактика, оптимизиране 
на съществуващо ССЗ, доза, честота и продължителност на 
онкологичното лечение, поява на CC усложнения по време 
на лечението и тяхната тежест и при CS, общото кумулативно 

получено лечение, времето след лечението и взаимодейст-
вието с други ССЗ.

2.1. Рак и сърдечносъдови нужди на 
пациенти с рак

От 90-те години на миналия век се наблюдава постоянен спад 
на смъртността, свързана с рака, което води до постоянно нара-

Списък за оценка на риска от начална CC токсичност

Анамнеза за лечение на рак
CC анамнеза
CVRF
Физикално изследване
Измерване на жизнени показателиа

BNP or NT-proBNPb

cTnb

ЕКГ
Плазмена глюкоза на гладно/HbAIc
Бъбречна функция/eGFR
Липиден профил
ТТЕc

Клинична оценка Допълнителни тестове

CTR-CVT
рискови
фактори

Медицински 
CVRF

Предшестващи
ССЗ

Рискови
фактори
в начина
на живот

ЕКГ, TTE 
и аномалии

на сърдечните
биомаркери

Предшестващи
кардиотоксични 

терапии

Възраст, пол,
генетика

Фигура 3: Списък за оценка на риска от начална CC токсичност.
BNP, В-тип натриуретичен пептид; cTn, сърдечен тропонин; CTR-CVT, сърдечносъдова токсичност, свързана с лечение на 
рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, CC заболяване; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; ЕКГ, електрокардиограма; eGFR, 
изчислена скорост на гломерулна филтрация; HbA1c, гликиран хемоглобин; NT-proBNP, N-терминален pro-BNP; ТТЕ, тран-
сторакална ехокардиография.
а Включително артериално налягане, сърдечна честота, височина, тегло и индекс на телесна маса.
b Сърдечните биомаркери (тропонин и NP) трябва да се измерват при пациенти с риск от CTRCD, когато е възможно, а ре-
зултатите трябва да се интерпретират според клиничния статус на пациента, вида лечение на рака и бъбречната функция.
c Вземете предвид други допълнителни CC тестове, а при подбрани пациенти: сърдечен магнитен резонанс, коронарна 
компютърна томографска ангиография, CPET (при избрани пациенти с цел предоперативна стратификация на риска [рак 
на белия дроб, дебелото черво и ректума]). Вж. Раздел 4.6.
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стване на CS.2,3 В този контекст, страничните ефекти свързаните 
с лечението придобиха още по-голямо значение. Лечението на 
CTR-CVT има огромно влияние върху типа противоракови те-
рапии, които пациентите могат да получат, както и върху дъл-
госрочните резултати от заболеваемостта и смъртността при 
пациенти с рак. Ефикасното лечение на пациенти с рак, както 
и със ССЗ изисква специален интерес и опит от доставчиците 
на здравни услуги, което доведе до формирането на нова дис-
циплина: кардио-онкология.4,5 Наскоро публикуван документ 

на ESC-CCO описва подходящи критерии за организацията и 
включване на кардио-онкологични услуги.5

2.2. Роля на кардио-онкологичните 
услуги

Основната цел на кардио-онкологичната дисциплина е да 
позволи на пациентите с рак да получат безопасно възможно 

Висока

Средна

Ниска

Тежка и
много тежкаУмеренаЛека

Вероятност
за CTR-CVT

Клинична тежест на CTR-CVT

Фигура 4: Степенуване на риска на риска от сърдечносъдова токсичност, свързана с раковата терапия и тежестта на 
заболяването.

CTR-CVT, сърдечносъдова токсичност, свързана с лечение на рак; CC, сърдечносъдови. Крайният риск е комбинация от 
вероятността (въз основа на докладваната честота) и степента (тежест или степен) на нежеланото събитие. Най-уязвими-
те групи пациенти са тези с голяма вероятност да получат тежко нежелано събитие. Нивото на внимание, което трябва 
да се отдели на тези пациенти, съответно варира . Рискът и типът на CTR-CVT, както и потенциалът за обратимост, зависят 
от различни фактори, изброени във Фигура 3, които трябва да се вземат предвид, за да се определи глобалната CC и 
онкологична прогноза и да се индивидуализира проследяването за CTR-CVT. Допълнителни фактори, които добавят към 
сложността на оценката на риска от CTR-CVT, са типът рак и прогнозата, както и видът, продължителността и интензив-
ността на лечението на рака.
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най-доброто раково лечение, като минимизират CTR-CVT в це-
лия спектър от грижи при рака.5 Преди започване на терапии 
за рак с известен профил на CC токсичност, кардио-онколо-
гичният екип трябва да идентифицира и лекува сърдечносъ-
дови рискови фактори (CVRF) и съществуващи ССЗ, както и да 
определи подходящ план за превенция и проследяване с цел 
ранно идентифициране и подходящо лечение на потенциални 
CC усложнения (Фигура 2). Основната цел на кардио-онкологич-
ната дисциплина е да позволи на пациентите с рак да получат 
безопасно възможно най-доброто лечение на рак, като мини-
мизират CTR-CVT в целия спектър на грижите за рака.5 Преди 
започване на терапии за рак с известен профил на CC токсич-
ност, кардио-онкологичният екип трябва да идентифицира и 
лекува сърдечносъдови рискови фактори (CVRF) и предвари-
телно съществуващи ССЗ, както и да определи подходящ план 
за превенция и проследяване с цел ранно идентифициране и 
подходящо лечение на потенциални CC усложнения (Фигура 2).

2.3. Общи принципи на кардио-
онкологията

Водещ принцип на кардио-онкологията е интеграцията на 
клиничните дисциплини. Доставчиците на кардио-онкология 
трябва да имат познания в широкия обхват на кардиологич-
ното, онкологичното и хематологичното лечение.5 Офор мени 
са препоръки за най-допустимото (от гледна точка на ССЗ) и 
най-ефективното (от гледна точка на онкологията) лечение на 
рак. Преценка на CC събития, възникващи при пациенти на ак-
тивна терапия, е друг важен аспект на кардио-онкологичната 
практика.1,3 Тя е допълнение към препоръките за най-добро 
лечение и поведение. Това включва пълния обхват от CC тера-
пии, включително насърчаване на здравословен начин на жи-
вот и фармакологично, апаратно и хирургично лечение.4,9,10

Принципът, който стои в основата на динамичния ход на 
развитие на CTR-CVT при пациенти с рак, е, че абсолютният 
риск зависи от техния базален риск и се променя с излагане-
то на кардиотоксични терапии във времето (Фигура 3).11 Това 
е признато при теоретичните модели, инструментите за стра-
тификация на риска, предназначени да класифицират паци-
ентите с рак на нисък, умерен, висок и много висок риск от CC 
усложнения преди започване на лечението. Те са публикува-
ни от Heart Failure Association (HFA) на ESC в сътрудничество с 
International Cardio-Oncology Society (ICOS) (вж. Раздел 4).12,13 
Тежестта, продължителността и видът на изявите на CTR-CVT 
варират според вида на злокачественото заболяване и лече-
нието на рак. Самият риск може да бъде разбиран по два начи-

на: (1) вероятност от възникването му и (2) тежест на усложне-
нието (Фигура 4). Например, има голяма вероятност пациентът 
да получи CTR-CVT, но ако тези прояви са леки, онкологичното 
лечение трябва да продължи. И обратно, пациент с ниска веро-
ятност все още може да бъде изложен на висок риск в зависи-
мост от тежестта на събитието, което би довело до прекъсване 
на раковото лечение, напр. значително намаляване на левока-
мерната (ЛК) фракция на изтласкване (LVEF) до < 40% при ан-
трациклинова химиотерапия. Графикът на тези развития може 
също да бъде доста различен. След приключване на кардио-
токсичното раково лечение се препоръчва нова оценка на ри-
ска, за да се установят различни дългосрочни траектории на CC 
здраве. Тези траектории се влияят от постоянните CC токсични 
ефекти и сърдечно или съдово увреждане при някои терапии 
за рак, свързаните с пациента CVRF, факторите на околната сре-
да и стресорите (напр. остри вирусни инфекции). Целта трябва 
да бъде персонализиране на подходите за минимизиране на 
CTR-CVT и подобряване на раковите, както и на CC резултати.

3. Дефиниции на 
сърдечносъдовата 
токсичност, свързана с 
лечението на рака

Преди бяха предложени няколко терминологии и дефини-
ции за описание на спектъра на CTR-CVT, което води до не-
съответствия в диагностиката и лечението. Необходимостта 
от хармонизиране на тези дефиниции често е била заявява-
на и признавана и е довела до последните международни 
дефиниции на CTR-CVT1, подкрепени в тези препоръки (Таб-
лица 3; Допълнителни данни, Таблица S1). Този документ ще 
се фокусира върху консенсусните дефиниции за кардиоми-
опатия и сърдечна недостатъчност (СН), миокардит, съдова 
токсичност, хипертония, сърдечни аритмии и коригирано 
удължаване	 на	 QT	 интервала	 (QTc).	 Дефинициите	 на	 други	
CTR-CVT, включително перикардни и клапни сърдечни забо-
лявания (VHDs), са същите като тези, използвани за общата 
кардиологична популация. За сърдечно увреждане, карди-
омиопатия и СН се препоръчва описателният термин сър-
дечна дисфункция, свързан с терапията на рака (CTRCD), тъй 
като обхваща широкия спектър от възможни прояви и ети-
ологичната връзка с широкия обхват на различни терапии 
за рак, включително химиотерапия, таргетни агенти, имунни 
терапии и лъчева терапия.

Таблица 3: Дефиниции за сърдечносъдова токсичност, свързана с противораково лечение

CTRCD
Симптомна CTRCD (СН)a,b Много тежка СН изискваща инотропна подкрепа, механична циркулаторна подкрепа или обмисляне на 

трансплантация

Тежка Хоспитализация за СН

Умерена Необходимост от амбулаторно засилване на диуретичната и терапия за СН

Безсимптомна CTRCD Тежка Леки симптоми на СН, не е необходимо интензифициране на терапията

Умерена Ново намаление на LVEF до <40%
Ново намаление на LVEF с ≥10 процентни пункта до LVEF 40–49%
ИЛИ
Ново намаление на LVEF с <10 процентни пункта до LVEF 40–49%  И  ново относително пониже-
ние на GLS с >15% от изходното ниво  ИЛИ  ново повишаване на сърдечните биомаркериc

Лека LVEF ≥ 50%
И нов относителен спад на GLS с >15% от изходното ниво
И/ИЛИ ново повишаване на сърдечните биомаркериc

Продължава
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ICI миокардит (патохистологична диагноза, или клинична диагноза)
Патохистологична диагноза (EMB) Мултифокални възпалителни клетъчни инфилтрати с явна загуба на кардиомиоцити при светлинна микроскопия

Клинична диагнозаd cTN елевацията (нова-значима промяна спрямо изходното ниво)e с 1 голям критерий или 2 малки критерия, 
след изключване на ОКС и остър инфекциозен миокардит на базата на клинично съмнениеf

Голям критерий:
•	 CMR диагностика за остър миокардит (модифицирани Lake Louise критерии)g

Малки критерии:
•	 Клиничен синдром (включително някой от следните: умора, миалгии, гръдна болка, диплопия, птоза, задух, ортоп-

нея, оток на долните крайници, сърцебиене, световъртеж/замаяност, синкоп, мускулна слабост, кардио генен шок)
•	 Камерна аритмия (включително сърдечен арест) и/или ново заболяване на проводната система
•	 Намаляване на систолната функция на ЛК, със или без регионални аномалии на движение на стената при не-

Такоцубо модел
•	 Други имуносвързани нежелани събития, по-специално миозит, миопатия, миастения гравис
•	 Подсказващ CMRh

Тежест на миокардита •	 Фулминантен: Хемодинамична нестабилност, СН изискваща неинвазивна или инвазивна вентилация, пълен 
или високостепенен сърдечен блок и/или значителна камерна аритмия

•	 Нефулминантен: включително симптомни, но хемодинамично и електрически стабилни пациенти и инци-
дентни случаи, диагностицирани по същото време като други имуносвързани нежелани събития. Пациентите 
може да имат намалена LVEF, но без признаци на тежко заболяване

•	 Рефрактерен на стероиди: неотшумяващ или влошаващ се миокардит (клинично влошаване или персистира-
що повишаване на тропонина след изключване на друга етиология), въпреки високата доза метилпреднизолон

Възстановяване  
от миокардит

•	 Пълно възстановяване: пациенти с пълно отзвучаване на острите симптоми, нормализиране на биомарке-
рите и възстановяване на LVEF след прекратяване на имуносупресията. CMR все още може да показва LGE или 
повишен Т1 поради фиброза, но трябва да липсва всякакво съмнение за остър оток

•	 Фаза на възстановяване: Продължаващо подобрение на клиничните симптоми на пациента, признаците, био-
маркерите и параметрите на образа, но все още не са нормализирани докато са на намаляващи дози имуносупресия

Съдова токсичност (за общи кардиологични дефиниции вижте Допълнителни данни, Таблица S1)
Безсимптомна  
съдова токсичност

CAD Симптомна 
съдова  
токсичност

Инсулт
ПАБ Транзиторна исхемична атака
Болест на каротидната 
артерия

МИ

Венозна тромбоза ОКС
Артериална тромбоза CCS
Периферна вазореактивност ПАБ

Вазоспастична ангина
Корокарна епикардна  
вазореактивност

Вазоспастична ангина

Коронарна микро васкуларна 
вазореактивност

Микроваскуларна ангина
Феномен на Raynaud

Артериална хипертония
Лечебен праг за  хипертония 
преди, по време на и след 
терапията

При пациенти с висок СС рискi: ≥130 mmHg систолно и/или ≥80 mmHg диастолно

При останалите: ≥140 mmHg систолно и/или ≥90 mmHg 

Праг на задържане  
на терапията за рак

≥180 mmHg систолно и/или ≥110mmHg диастолно

Хипертонична спешност (Много високо) повишаване на АН, свързано с остро медиирано от хипертония увреждане на органи (сърце, 
ретина, мозък, бъбреци и големи артерии), изискващо незабавно намаляване на АН, за да се ограничи разширя-
ването или да доведе до регресия на увреждането на прицелните органи

Сърдечни аритмии
Удължаване на QT Удължено: QTcF >500 msj

Брадикардия За общи кардиологични дефиниции виж Допълнителни данни, Таблица S1

ОКС, остри коронарни синдроми; ПМ, предсърдно мъждене; BNP, В-тип натриуретичен пептид; АН, артериално налягане; CAD, 
коронарна артериална болест; CCS, хронични коронарни синдроми; CMR, сърдечен магнитен резонанс; cTn, сърдечен тропо-
нин; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с терапия на рак; CC, сърдечносъдови; ECV, извънклетъчна обемна фракция; EMB, 
ендомиокардна биопсия; ESC, Европейско дружество по кардиология; GLS, глобален надлъжен стрейн; СН, сърдечна недос-
татъчност; HFmrEF, СН с леко намалена фракция на изтласкване; HFpEF, сърдечна недостатъчност със запазена фракция на из-
тласкване; HFrEF, сърдечна недостатъчност с намалена фракция на изтласкване; ICI, инхибитори на имунната контролна точка; 
LGE, късно гадолиниево усилване; ЛК, лява камера; LVEF, левокамерна фракция на изтласкване; МИ, миокарден инфаркт; NT-
proBNP,	N-терминален	про-В-тип	натриуретичен	пептид;	ПАБ,	периферна	артериална	болест;	QTcF,	коригиран	QT	интервал	по	
метода на Fridericia; SCORE2, Системна оценка на коронарния риск 2; SCORE2-OP, Системна оценка на коронарния риск 2 – по-
възрастни хора.
Виж Допълнителни данни, Таблица S1 за разширени дефиниции.
a С LVEF и поддържащи диагностични биомаркери, базирани на Препоръките на ESC 2021 г. за диагностика и лечение на остра 
и хронична СН.14
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4. Стратификация на риска от 
сърдечносъдова токсичност 
преди противоракова 
терапия

Оптималното време за вземане предвид на стратегии за 
превенция на ССЗ при пациенти с рак е по време на поставя-
не на диагнозата рак и преди започване на противораково 
лечение.4,5 Това позволява на онкологичния тим да вземе 
предвид CC риск, докато прави избор на лечение за рак, обу-
чавайки пациентите върху техните CC риск, персонализация 
на CC проследяване и стратегии за проследяване и извърш-
ване на подходящо насочване на високорисковите пациенти 
към кардио-онкологични служби. Тези стратегии са необ-
ходими за намаляване на риска от ССЗ и подобряване на 
придържането към ефективни противоракови лечения и на 
общата преживяемост.

Стратегиите за превенция на ССЗ изискват персонали-
зиран подход. Оценката на риска е предизвикателна задача 
и е жизненоважно клиницистите да възприемат системен 
подход, без да забавят онкологичното лечение.12,21,22 Фигура 
5 осигурява цялостен подход за оценка на риска. Изборът на 
сърдечни тестове (електрокардиограма [ЕКГ], биомаркери и 
изобразяване) трябва да бъде индивидуализиран на базата 
на CC риск и планираните противоракови лечения.

4.1. Общ подход към риска 
от сърдечносъдова токсичност 
при пациенти с рак

Оценката на риска CTR-CVT преди лечението в идеалния слу-
чай трябва да се извърши с помощта на познатия метод за стра-

тификация на риска, където са включени множество рискови 
фактори, за да се определи специфичният за пациента риск.23 
При пациенти с рак са публикувани само ограничен брой ре-
троспективни рискови резултати. Повечето от тези резултати 
са разработени за специфични групи пациенти с рак и не мо-
гат бъдат приложени веднага или екстраполирани към друг 
тип злокачествени заболявания.24-29 Въпреки че е необходи-
мо по-нататъшно валидиране, инструментите за оценка на 
риска HFA-ICOS трябва да се вземат предвид, за определяне 
на риска от CTR-CVT преди лечението, тъй като те са лесни за 
използване и прилагане в онкологични и хематологични служ-
би (Таблица 4; Допълнителни данни, Таблици S2–S7).12,13 Други 
калкулатори на CC риск (напр. SMART [Втори манифестации на 
артериално заболяване] рисков скор, ADVANCE [Действие при 
диабет и съдови заболявания: претеракс и диамикрон-MR кон-
тролирана оценка] рисков скор, SCORE2 [Систематична оценка 
на коронарния риск 2], SCORE2-OP [Систематична оценка на 
коронарен риск 2 – възрастни хора], АСССЗ [атеросклеротично 
сърдечносъдово заболяване] рисков скор, U-Prevent и калкула-
тори на доживотния риск) могат да се считат разглеждат като 
оценка на базалния CC риск, като се има предвид, че самият рак 
може да увеличи вероятността от ССЗ.19,23,30,31

Базалната оценка на риска трябва да се вземе предвид от 
лекуващия онкологичен или хематологичен тим при всички 
пациенти с диагностициран рак,при които има план да получат 
противораково лечение, за които е установено, че имат клинич-
но значимо ниво на CRT-CVT, или от кардиолог, ако е подходящо. 
В случай на пациенти, планирани да получат химиотерапия с 
антрациклин, общата планирана кумулативна доза антрациклин 
също е от значение и ≥250 mg/m2 доксорубицин или еквивалент 
трябва да се счита за по-висок риск (Таблица 5).32

Резултатите от стратификацията на СС риск трябва да 
бъдат обсъдени с пациента и документирани в клиничните 
бележки. Този процес ще позволи и бъдещо валидиране на 
тези инструменти.

b Симптоматичният CTRCD представлява СН, която е клиничен синдром, състоящ се от основни симптоми (напр. задух, подуване 
на глезените и умора), които могат да бъдат придружени от признаци (напр. повишено югуларно венозно налягане, белодробни 
хрипове и периферен оток) и традиционно се дели на различни фенотипове въз основа на измерването на LVEF: ≤40% = HFrEF; 
41–49% = HFmrEF; ≥50% = HFpEF.
c cTnI/cTnT > 99-ти персентил, BNP ≥ 35 pg/mL, NT-proBNP ≥ 125 pg/mL или ново значително покачване от изходното ниво отвъд 
биологичната и аналитична вариация на използвания анализ.
d Клиничните диагнози трябва да бъдат потвърдени ако е възможно с ядрено-магнитен резонанс или EMB и без да се причинява 
забавяне на лечението. Лечението с имуносупресия трябва да започне незабавно, докато се изчакват допълнителни потвърж-
даващи изследвания при пациенти със симптоми.
e Могат да се използва тропонин I, както и тропонин Т; въпреки това, клиничните наблюдения показват, че тропонин Т може да 
бъде фалшиво повишен при пациенти със съпътстващ миозит и без миокардит.15-17
f Съгласно локалните протоколи.
g Диагностичен CMR: Въз основа на актуализирани критерии на Lake Louise18: критерий, базиран на Т2 + критерий, базиран на 
Т1 ± подкрепящи критерии (критерий, базиран на Т2: регионално или глобално повишаване на естествения Т2 или интензите-
тът на Т2 сигнала; базиран на Т1 критерии: регионално или глобално увеличение на нативен Т1, или регионално или глобално 
увеличение на ECV, или наличие на LGE; подкрепящи критерии: перикардит и/или регионална или глобална ЛК систолна дис-
функция).
h Подсказващ CMR: отговаря на някои, но не всички модифицирани критерии на Lake Louise. Наличието на Т2- или Т1-базирани 
критерии може да подкрепи диагнозата на остро миокардно възпаление при подходящ клиничен сценарий.
i SCORE2 (<70 години), SCORE2-OP (≥70 години) или еквивалент.19 Стратификация на CС риск: <50 години: нисък риск <2,5%, уме-
рен риск 2,5% до <7,5%, висок риск ≥7,5%; 50–69 години: нисък риск <5%; умерен риск 5% до <10%; висок риск ≥10%; ≥70 години: 
нисък риск <7,5%, умерен риск 7,5% до <15%, висок риск ≥15%.
j	QTcF	480–500	ms:	коригирайте	обратимите	причини,	сведете	до	минимум	други	удължаващи	QT	интервала	лекарства,	строго	
мониториране	на	QTcF.	Препоръчва	се	корекция	на	Fridericia	(QTcF	=	QT/3√RR).20
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Физикална и метаболитна
оценкаb

ЕКГ
(Клас I)

Предшестващи ССЗ
или риск от CTRCDc

Нови нелекувани или
неконтролирани лекарствени

CVRF начин на живот

Аритмии
Удължен QTfC

Провери и коригирай
преципитиращите факториf

(Клас I)

Насочване
към кардиологg

(Клас I)

Насочване към кардиологg

(Клас I)

Суспектна
ССЗ

Повишениеd

на cTn и NP
(Редукция

на LVEF и GLS)e

Агресивно лечение
на CVRF и предшестващо

ССЗ, съгласно препоръките
на ESC

Промоция на здравословен
начин на живот

Базална оценка на риска от сърдечно-съдова токсичност

Вземете предвид първични срещу вторични превантивни стратегии според риска от CC токсичност,
предшестващо ССЗ и вида противораково лечение

HFA-ICOS риск
Оценяване:

CVRFa

Анамнеза за ССЗ
Анамнеза за рак
Анамнеза за 
противораково лечение

Фигура 5: Базална оценка на риска от сърдечносъдова токсичност преди противоракова терапия.
BNP, В-тип натриуретичен пептид; cTn, сърдечен тропонин; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с терапия за рак; CC, 
сърдечносъдови; ССЗ, CC заболяване; CVRF, CC рискови фактори; ЕКГ, електрокардиограма; ESC, Европейско дружество 
по кардиология; GLS, глобална надлъжна деформация; HFA, Асоциация за сърдечна недостатъчност; ICOS, Международ-
но дружество по кардио-онкология; LVEF, левокамерна фракция на изтласкване; NP, натриуретични пептиди (включител-
но	BNP	и	NT-proBNP);	NT-proBNP,	N-краен	про-BNP	пептид;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	QTcF,	коригиран	QT	интервал	с	
помощта на корекция на Fridericia; ТТЕ, трансторакален ехокардиограф.
a Когато оценявате CVRF, включете информация за нездравословен начин на живот, вкл. обездвижване, пушене и прием 
на алкохол.
b Виж Figure 3.
c Според лечението на рак и HFA-ICOS оценка на риска.
d cTnI/T > 99-та персентила, BNP ≥ 35 pg/mL, NT-proBNP ≥ 125 pg/mL.
e Пациентите с базална LVEF < 50% или в ниския нормален диапазон (LVEF 50–54%) трябва да бъдат насочени към специали-
зиран кардиолог или кардио-онколог. Когато се използва TTE, в идеалния случай трябва да се измерват триизмерна LVEF и 
GLS. Ако не е налична GLS оценка, трябва да се имат предвид други маркери за надлъжна функция (напр. ануларна доплеро-
ва скорост). Ако ехокардиографията е с недиагностично качество, трябва да се вземе предвид сърдечен магнитен резонанс.
f	Анемия,	инфекции,	електролитни	аномалии,	метаболитни	проблеми,	други	лекарства,	удължаващи	QTc.
g Препоръчва се, когато е възможно, насочване към кардио-онколог; алтернативно, пациентите трябва да бъдат насоче-
ни към специален кардиолог с опит в лекуването на ССЗ при пациенти с рак.
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Таблица 4: Асоциация за сърдечна недостатъчност – Международно кардио-онкологично дружество, изходна 
стратификация на риска от сърдечносъдова токсичност

Рискови фактори за базална CC 
токсичност

Антрацикли-
нова химио-

терапия

HER2-насоче-
ни терапии

Инхибитори 
на VEGF

Инхибитори 
на BCR-ABL

Терапии за 
мултиплен 

миелом

RAF и MEK 
нхибитори

Предшестваща ССЗ
СН (кардиомиопатия) CTRCD VH VH VH H VH VH
Тежка VHD H H – – – H
МИ или ПКИ, или CABG H H VH – – H
Стабилна ангина H H VH – – H
Артериална съдова болест – – VH VH VH –
Патологичен индекс на глезенно-
брахиално артериално налягане – – – H – –

ПХ – – – H – –
Артериална тромбоза с TKI – – – VH – –
Венозна тромбоза (DVT/БЕ) – – H M2 VH –
Аритмияа – M2 M2 M2 M2 M1
QTc	≥	480	ms – – H H – –
450	≤	QTc,	<480	ms	(мъже)
460	≤	QTc,	<480	ms	(жени) – – M2 M2 – –

Предшестваща PI CV токсичност – – – – VH –
Предшестваща IMiD CC токсичност – – – – H –
Сърдечно изобразяване
LVEF <50% H H H H H H
LVEF 50–54% M2 M2 M2 – M2 M2
ЛК хипертрофия – – – – M1 –
Сърдечна амилоидоза – – – – VH –
Сърдечни биомаркери
Базално повишено cTnb M1 M2 M1 – M2 M2
Базално повишено NPb M1 M2 M1 – H M2
Възраст и CVRF
Възраст ≥ 80 години H H – – – M1
Възраст 65–79 години M2 M2 – – – M1
Възраст ≥ 75 години – – H H H M1
Възраст 65–74 години – – M1 M2 M1 M1
Възраст ≥ 60 години – – – M1 – –
ССЗ 10-годишен рисков скор >20% – – – H – –
Хипертонияc M1 M1 H M2 M1 M2
Хронична бъбречна болестd M1 M1 M1 M1 M1 M1
Протеинурия – – M1 – – –
ЗДe M1 M1 M1 M1 M1 M1
Хиперлипидемияf – – M1 M1 M1 –
Фамилна анамнеза за тромбофилия – – – M1 M1 –
Настоящо лечение на рак
Дексаметазон >160 mg/месец – – – – M1 –
Включително антрациклини преди 
HER2-таргетна терапия – M1g – – – –

Предшестваща експозиция на
Антрациклин H M2h H – H H
Трастузумаб – VH – – – –
RT на левия гръдния кош или меди-
астинума. H M2 M1 – M1 M2

Химиотерапия без антрациклини M1 – – – – –
Рискови фактори в начина на живот
Настоящ пушач или сигнификантна 
анамнеза за тютюнопушене M1 M1 M1 H M1 M1

Затлъстяване (BMI >30 kg/m2) M1 M1 M1 M1 M1 M1

ПМ, предсърдно мъждене; BCR-ABL, кластърен регион на точка на прекъсване – онкогенен локус на Abelson; BMI, индекс 
на телесна маса; BNP, В-тип натриуретичен пептид; АН, артериално налягане; CABG, аорто-коронарен байпас; cTn, сърдечен 
тропонин; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с терапия за рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; 
CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; ЗД, захарен диабет; DVT, дълбока венозна тромбоза; eGFR, изчислена скорост на 
гломерулна филтрация; H, висок риск; HbA1c, гликиран хемоглобин; HER2, човешки епидермален рецептор 2; СН, сърдечна 
недостатъчност; IMiD, имуномодулиращи лекарства; ЛК, лява камера; LVEF, левокамерна фракция на изтласкване; М, умерен 
риск; MEK, митоген-активирана извънклетъчна сигнално-регулирана киназа; МИ, миокарден инфаркт; MM, мултиплен мие-
лом; NP, натриуретични пептиди (включително BNP и NT-proBNP); NT-proBNP, N-терминален про-В-тип натриуретичен пептид; 
ПКИ, перкутанна коронарна интервенция; БЕ, белодробна емболия; ПХ, белодробна хипертония; PI, протеазомни инхибито-
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ри;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	RAF,	бързо	ускорен	фибросарком;	RT,	лъчетерапия;	TKI,	тирозин	киназни	инхибитори;	ULN,	
горна граница на нормата; VEGFi, инхибитори на васкуларния ендотелен растежен фактор; VH, много висок риск; VHD, клапно 
сърдечно заболяване.
Разширена версия на тази таблица е дадена в Допълнителни данни, Таблици S2–S7.
Ниво на риск: Нисък риск = без рискови фактори ИЛИ един умерен 1 рисков фактор; умерен риск (M) = умерени рискови 
фактори с общо 2–4 точки (Умерен 1 [M1] = 1 точка; Умерен [M2] = 2 точки); висок риск (H) = умерени рискови фактори с общо 
≥5 точки ИЛИ всеки високорисков фактор; много висок риск (VH) = всеки фактор с много висок риск.
a ПМ, предсърдно трептене, камерна тахикардия или камерно мъждене.
b Повишено над ULN на местния лабораторен референтен диапазон.
c Систолно АН >140 mmHg или диастолично АН >90 mmHg, или по време на лечение.
d eGFR <60 mL/min/1.73 m2.
e HbA1c >7,0% или >53 mmol/mol, или при лечение.
f Холестерол на липопротеини с невисока плътност >3,8 mmol/L (>145 mg/dL) или при лечение.
g Висок риск, когато се прилага едновременно антрациклинова химиотерапия и трастузумаб.
h Предшестващо злокачествено заболяване (няма сегашен лечебен протокол).

Продължение

Таблица 5: Еквивалентна антрациклинова доза

Доксорубицин Епирубицин Даунорубицин Митоксантрон Идарубицина

Съотношение на дозите на CC токсичност 1 0.8 0.6 10.5 5

Изоеквивалентна доза 100 mg/m2 125 mg/m2 167 mg/m2 9.5 mg/m2 20 mg/m2

Тази таблица се отнася за антрациклинова еквивалентна доза, използвайки за референция доксорубицин . Имайте предвид, 
че тези изоеквивалентни дози са получени от педиатрични CS.
CS, преживели рак; CC, сърдечносъдови.
a Данните за идарубицин се основават на изчислено съотношение на противоракова ефикасност, а не получени от данни за 
кардиотоксичност. Дозовото съотношение на CC токсичност осигурява стойността, която трябва да се използва за умножа-
ване на дозата на интересуващия ни антрациклин с цел преобразуване в изоеквивалентни дози на доксорубицин; напр. за да 
преобразувате 125 mg/m2 епирубицин в изоеквивалент на доксорубицин, умножете дозата по 0,8 (125 mg/m2 × 0,8 = 100 mg/m2  

доксорубицин).

Препоръки
Таблица 1: Препоръки за общ подход към категоризаци-

ята на риска от сърдечносъдова токсичност

Препоръки Класa Нивоb

При всички пациенти с рак се препоръчва стра-
тификация на риска от CC токсичностc преди за-
почване на потенциално кардиотоксична про-
тиворакова терапия.12,14,19,21,25,28,31

I B

Препоръчва се съобщаване на резултатите от 
оценката на риска за CC токсичност на пациента 
на други подходящи здравни специалисти.

I C

Използването на HFA-ICOS оценка на риска 
трябва да се има предвид при стратифициране 
на риска от CC токсичност при пациенти с рак, 
планирани да получат кардиотоксична проти-
воракова терапия.12

IIa C

Препоръчва се пациентите, категоризирани 
като нисък риск от CC токсичност, да пристъпят 
към противоракова терапия без забавяне.

I C

При пациенти, категоризирани като умерен 
рискd от CC токсичност, може да се вземе пред-
вид насочване към кардиолог.e

IIb C

Препоръчва се насочване към кардиологd при 
пациенти с висок и много висок риск преди про-
тиворакова терапия.f

I C

Препоръчва се обсъждане на баланса риск/пол-
за от кардиотоксичното противораково лече-
ние при пациенти с висок и много висок риск в 
мултидисциплинарния подход преди започване 
на лечението.

I C

 Насочването към кардиологd се препоръчва 
при пациенти с рак и предшестващо ССЗ или 
абнормни находки при базална оценка на 
риска от CC токсичностg, които се нуждаят от 
потенциално кардиотоксична противоракова 
терапия.

I C

CC, сърдечносъдови; ССЗ, CC заболяване; ЕКГ, електрокардиогра-
ма; GLS, глобална надлъжна деформация; HbA1c, гликиран хемо-
глобин; HFA, Асоциация по сърдечна недостатъчност; ICOS, Меж-
дународно дружество по кардио-онкология; LVEF, левокамерна 
фракция на изтласкване; ТТЕ, трансторакална ехокардиография; 
ULN, горна граница на нормата; VHD, клапно сърдечно заболяване.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Включително клинична история и физикален преглед, ЕКГ, общ 
кръвен тест, HbA1c, липиден профил и сърдечни серумни биомар-
кери и/или ТТЕ (според вида на лекарството за рак и риска от CC 
токсичност).
d Препоръчва се, когато е възможно, насочване към кардио-он-
колог; алтернативно, пациентите трябва да бъдат насочени към 
специализиран кардиолог с опит в лечението на ССЗ при паци-
енти с рак).
e Без отлагане на лечението за рак.
f Освен ако няма онкологична спешност, изискваща незабавно ле-
чение на рака.
g Умерени до тежки предшестващи ССЗ или нови абнормни наход-
ки (базални сърдечни серумни биомаркери > ULN, LVEF ≤ 50%, GLS 
под нормалните локални стойности, недиагностицирани преди 
това умерени до тежки миокардни, перикардни или VHDs, абнорм-
на базална ЕКГ).

Продължение

Продължава
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И И

И

И

И

Стратификация на СС риск
преди противоракова терапия

(Клас I)

 Съобщаване на резултатите от оценката на риска за CC токсичност (Клас I)
Обучете пациентите относно рисковете

и предпазния здравословен начин на живот (Клас I)
Поведение при CVRF и ССЗ съгласно Препоръките на ESC (Клас I)

Базална оценка на риска HFA-ICOS
(Клас IIa)

Нисък риск

Рутинно онкологично
проследяване

Умерен риск

Строго онкологично
проследяване

Насочване към
кардиология, ако се развие

CC токсичност
(Клас I)

Насочване към
кардиология, ако се развие

CC токсичност
(Клас I)

Насочване
към кардиологияа

(Клас IIb)

Насочване
към кардиологияа

(Клас Iа)

Кардиопротективни
стратегии
(Клас IIa)

Обсъждане на баланса
риск/полза на кардио-

токсичното антираково
лечение
(Клас Iа)

Резултати на HFA-ICOS

Висок/много висок риск

Пациент с рак

Фигура 6: Общ кардио-онкологичен подход след оценка на риска от сърдечно-съдова токсичност на Асоциацията за 
сърдечна недостатъчност – Международното дружество по кардио-онкология.

CC, сърдечно-съдови; ССЗ, CC заболяване; CVRF, CC рискови фактори; ESC, Европейско дружество по кардиология; HFA, 
Асоциация за сърдечна недостатъчност; ICOS, Международно дружество по кардио-онкология. 
a Препоръчва се по възможност към кардио-онколог; алтернативно, пациентите трябва да бъдат насочени към специали-
зиран кардиолог с опит в лечението на ССЗ при пациенти с рак. 
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Насочването към кардиолог (кардио-онкологична про-
грама или кардиолог с опит в лечението на ССЗ при паци-
енти с рак) се препоръчва за пациенти, за които е установе-
но, че са с висок или много висок начален риск от CTR-CVT 
(Таблица 4), с цел въвеждане на стратегии за намаляване на 
риска.33 Пациентите с умерен риск могат да се възползват 
от по-внимателно кардиологично проследяване, стриктно 
управление на традиционната CVRF, а избрани пациенти с 
умерен риск могат също да се възползват от насочване към 
кардио-онкология (Фигура 6). Пациентите с нисък риск могат 
да бъдат проследени в рамките на онкологичната програма 
с подходящо насочване към кардио-онкология, ако се появи 
CTR-CVT или нов или неконтролиран CVRF.

4.2. История и клинично изследване
Препоръчва се подробна клинична анамнеза и физикален 
преглед като част от базалната оценка на риска. Онкологич-
ните пациенти могат да бъдат разделени на две кохорти по 
отношение на наличието или липсата на предшестващо ССЗ. 
Стратегия за първична превенция може да се вземе предвид 
при пациенти без предшестващо ССЗ или CTR-CVT, докато 
вторичната превенция включва интервенции при пациенти 
с предходно или активно ССЗ, или предишно CTR-CVT.12

Препоръчва се преглед на обичайните рискови фактори за 
ССЗ. Когато е налице, трябва да се определи ефикасността на 
лечението и контролът на тези модифицируеми рискови фак-
тори, за да се осигури оптимален контрол по време на лечение-
то за рак. 4,34 Въпреки че последните таблици SCORE2 и SCORE2-
OP19 не са фокусирани върху пациенти с рак, изчисляването 
на риска се препоръчва при пациентите с рак >40-годишна 
възраст (освен ако не са автоматично категоризирани като 
изложени на висок риск или много висок риск въз основа на 
документирана ССЗ, захарен диабет [ЗД], бъбречно заболяване 
или силно повишен единичен рисков фактор), като референ-
ция за оптимизиране на терапевтичните цели при CVRF.19,31,35 
Трябва да се вземе предвид фамилната анамнеза за прежде-
временно ССЗ, тъй като генетичните аномалии, свързани със 
ССЗ, може би предразполагат пациентите с рак към по-висок 
риск от CTR-CVT.36–38 Фактори, свързани с начина на живот, 
като тютюнопушене, консумация на алкохол, заседнал начин 
на живот, излагане на замърсяване и уязвимост са важни общи 
рискови фактори за рака, както и за ССЗ. Трябва да се събере 
информация за минала анамнеза за рак, кардиотоксични тера-
пии за рак и съответните им дози. Пациентите трябва да бъдат 
разпитани за типични сърдечни симптоми (напр. гръдна болка 
при натоварване, диспнея при усилие, ортопнея, сърцебиене 
и периферен оток), които могат да насочат към съответен кли-
ничен преглед и изследвания. Физикалният преглед трябва да 
документира жизнените показатели и да търси потенциални 
индикатори за недиагностицирано ССЗ, като СН, перикардно 
заболяване, VHD и аритмии.39-42

Вторият сценарий е вторична профилактика при пациенти 
с анамнеза за ССЗ. Тези пациенти с рак са потенциално изложе-
ни на висок или много висок риск от бъдещи CC събития12 и из-
искват по-цялостна клинична оценка на тяхното ССЗ, неговата 
тежест и предишни и текущи лечения. В зависимост от вида и 
тежестта на ССЗ може да са показани допълнителни изследва-
ния — включително ехокардиография в покой или с натовар-
ване, сърдечен магнитен резонанс (CMR), изобразяване чрез 
нуклеарна перфузия и коронарна компютърна томографска 
ангиография (CCTA) – за определяне на рисковия статус. Иден-
тифицирането на предшестващо ССЗ не трябва автоматично 

да причини спиране на лечението за рак, а се приема като въз-
можност за оптимизиране на CC риск преди и по време на ле-
чението. Дискусиите за съотношението риск/полза трябва да 
включват пациента, онколог или хематолог и, когато е възмож-
но, специализирана кардио-онкологична служба.

Допълнителни фактори, които допринасят за сложнос-
тта на изходната оценка на CC риск, са типът и прогнозата 
на рака, както и видът, продължителността и интензивност-
та на лечението за рак (Фигура 1).4,12,43 Клиничната история, 
характеристиките на физикалния преглед и свързаните с ле-
чението рискови фактори, които допринасят за CTR-CVT за 
различни терапии за рак, са обобщени в Допълнителни дан-
ни, Таблица S8. Тези рискови фактори трябва да бъдат събра-
ни и разгледани заедно с изходната ЕКГ, сърдечните серумни 
биомаркери и сърдечните образни тестове (обобщени във 
Фигура 7), за да бъде завършена базалната CTR-CVT оценка.

4.3. Електрокардиограма
Базалната ЕКГ в 12 отвеждания е лесно достъпен тест, който 
може да предостави важни улики за подлежащо ССЗ. ЕКГ дан-
ни за разширение на камерата, аномалии в проводимостта, 
аритмии, исхемия или предшестващ миокарден инфаркт (МИ) 
и ниски волтажи трябва да се интерпретират в клиничния кон-
текст. Препоръчва се първоначална ЕКГ преди започване на 
лечение на рак, за което е известно, че причинява удължава-
не	на	QTc.44–49	Препоръчва	се	измерване	на	QTc	чрез	използ-
ване	на	корекцията	на	Fridericia	(QTcF).44–48 Когато се установи 
базално	 удължаване	 на	QTcF,	 се	 препоръчва	 коригиране	 на	
обратимите причини и идентификация на генетични заболя-
вания,	които	удължават	QT	интервала	(вж.	Подраздел 6.4.2).45

Беше доказано, че увеличеното лявото предсърдие в пър-
воначалната ЕКГ преди прием на ибрутиниб е предиктор за 
развитието на предсърдно мъждене (ПМ) по време на химио-
терапия.50,51 Наличието на забавена атриовентрикуларна (AV) 
проводимост и преждевременни предсърдни комплекси са 
свързани с развитие на предсърдни аритмии при пациенти, 
подложени на автоложна трансплантация на хематопоетични 
стволови клетки (HSCT).52

Препоръки
Таблица 2: Препоръки за първоначална електрокар-

диографска оценка

Препоръки Класa Нивоb

ЕКГ се препоръчва при всички пациенти, започ-
ващи лечение на рак, като част от базалната 
оценка на техния CC риск.

I C

При пациенти с патологична базална ЕКГc се 
препоръчва насочване към кардиологd. I C

ПМ, предсърдно мъждене; CC, сърдечносъдови; ЕКГ, електрокарди-
ограма;	ЛК,	лява	камера;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	QTcF,	кориги-
ран	QT	интервал	с	помощта	на	корекция	на	Fridericia.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Напреднало заболяване на проводимостта (ляв бедрен блок, десен 
бедрен блок, сърдечен блок втора степен, тежък сърдечен блок пър-
ва	степен	с	PR	интервал	>300	ms);	Q	зъбци	в	две	или	повече	съседни	
отвеждания; ЛК хипертрофия; ПМ/предсърдно трептене, ако преди 
това	няма	диагностицирано;	Удължаване	на	QTc	чрез	използване	на	
коригиращата	формула	на	Fridericia	(QTcF	=	QT/3√RR)	>450	ms	за	мъже	
и >460 ms за жени или други ЕКГ аномалии, пораждащи безпокойство.
d Препоръчва се насочване , когато е възможно, към кардио-онколог; 
алтернативно, пациентите трябва да бъдат насочени към специали-
зиран кардиолог с опит в лечението на ССЗ при пациенти с рак.
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Терапии насочени към HER2c

Препоръчва се базална клинична CC оценка, физикален преглед и ЕКГ
при всички пациенти с рак, планирани за кардиотоксична терапияa

Предишни
ССЗ

Предишни
ССЗ 

Всички
други
пациенти

Всички
други
пациенти

Всички
пациенти

Всички
пациенти

Предишни
ССЗ

Всички
пациенти

Много
висок
риск

Умерен
риск

Нисък
риск

Други
условия Клас IIbКлас IIaКлас I

Антрациклини

Флуоропиримидини

VEGFi

BCR-ABL TKI второ и трето поколениеd

Инхибитори на BTK

PIe

Инхибитори на RAF и MEK

ICI

Осимертиниб

CAR-T и TIL

RT на обем включващ сърцето

HSCT

Рисково ниво
на пациента TTEb NP cTN

Фигура 7: Препоръки за първоначален скрининг за пациенти с рак, лекувани с потенциално кардиотоксични лекарства.
3D, триизмерен; ADT, андрогенна депривационна терапия; AL-CA, сърдечна амилоидоза на амилоидна лека верига; BC, рак на гърдата; 
BCR-ABL, клъстерен регион на точка на прекъсване-онкогенен локус на Abelson; BNP, В-тип натриуретичен пептид; BTK, Bruton тирозин 
киназа; CAR-T, химерен антигенен рецептор Т клетка; CDK, циклин-зависима киназа; CMR, сърдечен магнитен резонанс; cTn, сърдечен 
тропонин; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; ЕКГ, електрокардиограма; GLS, глобална надлъжна деформация; 
HER2, човешки епидермален рецептор 2; HSCT, трансплантация на хематопоетични стволови клетки; ICI, инхибитори на имунната кон-
тролна точка; LVEF, левокамерна фракция на изтласкване; MEK, митоген-активирана извънклетъчна сигнално-регулирана киназа; NP, 
натриуретични пептиди (включително BNP и NT-proBNP); NT-proBNP, N-терминален про-В-тип натриуретичен пептид; PI, протеазомни 
инхибитори; RAF, бързо ускорен фибросарком; RT, лъчетерапия; TIL, тумор-инфилтриращи лимфоцити; TKI, тирозин киназни инхибито-
ри; ТТЕ, трансторакална ехокардиография; VEGFi, инхибитори на васкуларен ендотелен растежен фактор.
a Включително пациенти, планирани да получават ADT за рак на простатата, инхибитори на CDK 4/6, ендокринна хормонална терапия 
за BC и инхибитори на киназата при анапластичен лимфом. b TTE се препоръчва като метод от първа линия за оценка на сърдечна-
та функция. Препоръчва се 3D ехокардиография за измерване на LVEF. GLS, ако е възможно, се препоръчва при всички пациенти с 
ехокардиографски установен рак. CMR трябва да се има предвид, когато ехокардиографията не е налична или не е диагностична. с 
Първоначално трябва да се вземе предвид измерване на cTn (клас IIa, ниво A) при пациенти с нисък и умерен риск след химиотерапия с 
антрациклин, но преди започване на терапии, насочени към HER2. Може да се има предвид първоначално измерване на NP и cTn (клас 
IIb, ниво C) при пациенти с нисък и умерен риск. d Изходна ехокардиография се препоръчва при пациенти, планирани да получават 
дазатиниб (клас I, ниво C) Измервания на eNP и cTn се препоръчват първоначално при пациенти с AL-CA (клас I, ниво B).
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4.4. Сърдечни серумни биомаркери
Литературата за използването на биомаркери за CTR-CVT 
стратификация на риска преди терапия на рак е ограничена 
и препоръките се основават предимно на експертно мне-
ние.12,43,53–55 Четири скорошни документа за позиция, бази-
рани на сътрудничеството между групата за изследване на 
кардио-онкологията на HFA в ESC, ESC-CCO и ICOS, изказват 
предположение, че измерването на сърдечни серумни био-
маркери – сърдечен тропонин (cTn) I или T и натриуретични 
пептиди (NP) ) (напр. В-тип натриуретичен пептид [BNP] или 
N-терминален про-BNP [NT-proBNP])  – помага за изходната 
стратификация на CC риск при пациенти, планирани за про-
тиворакова терапия, включително антрациклини, терапии, 
насочени към човешки епидермален рецептор 2 (HER2), ин-
хибитори на васкуларен ендотелен растежен фактор (VEGF) 
(VEGFi), протеазомни инхибитори (PI), инхибитори на имун-
ни контролни точки (ICI), химерни антигенни рецепторни Т 
клетки (CAR-T) и терапии с тумор-инфилтриращи лимфоци-
ти (TIL), позволяващи идентифициране на тези, които биха 
могли да имат полза от кардиопротективна терапия.12,43,53,54 
Необходими са базални измервания на сърдечните серумни 
биомаркери, ако степента на промяна в биомаркерите тряб-
ва да се използва за идентификация на субклинично сърдеч-
но увреждане по време на лечение за рак.

Няколко проучвания на педиатрични и възрастни па-
циенти, нуждаещи се от антрациклинова химиотерапия, 
съобщават, че пациентите с рак с повишен cTn преди лече-
нието са по-склонни към развиване на CTRCD.56-58 Въпреки 
това, повечето публикувани проучвания не съобщават за 
прогностичната стойност на базалните измервания на cTn, 
вероятно поради ниската честота на пациентите с предше-
стващи ССЗ или CVRF в тези проучвания.55,59,60 Проучване 
на 251 жени, получаващи трастузумаб за ранен HER2-поло-
жителен рак на гърдата (BC), съобщава, че 19% от пациен-
тите, развили сърдечна дисфункция по време на терапия 
с трастузумаб, са имали положителен свръхчувствителен 
тропонин I на базално ниво (>80 ng/l).61 Освен това, из-
ходното високо ниво на cTnI е било предиктор за липса 
на възстановяване, въпреки оптималната терапия за СН.61 
Тези открития бяха потвърдени в последвало проучване 
на 533 пациенти с BC, които са имали серийни измервания 
на високочувствителни cTn (hs-cTn) I и T по време на тера-
пия с трастузумаб.62 Повишеният изходен cTn (>40 ng/L 
и >14 ng/L съответно за hs-cTnI и hs-cTnT) е бил свързан с 
четирикратно по-висок риск от развитие на ЛК дисфункция 
(LVD).62 Въпреки това, предвид високия процент пациенти 
с предишна експозиция на антрациклин и в двете проуч-
вания, тези повишени нива на cTn не са истинско изходно 
ниво, тъй като отразяват химиотерапията преди трастузу-
маб, но след химиотерапията след антрациклин. Не е ясно 
дали нивата на cTn преди лечението ще бъдат предсказате-
ли за LVD при пациенти преди каквото и да е лечение или 
за пациенти с BC, лекувани с трастузумаб без предишни 
антрациклини.

NP са друг потенциален биомаркер за стратификация 
на риска от ССЗ. Няколко проучвания показват ролята на 
измерването на NP на базално ниво или промените на NP 
за предсказване на бъдещи CTR-CVT.63-65 При пациенти 
с мултиплен миелом (MM), NP преди лечението може да 
бъде предсказващ маркер за последващи CC нежелани 
събития. При 109 пациенти с рецидив на ММ нивата на 
BNP > 100 pg/mL или NT-proBNP > 125 pg/mL преди започ-

ване на лечението с карфилзомиб са били свързани с кое-
фициент на шанса 10,8 за последващи CC нежелани съби-
тия.66 Следователно, при пациенти с висок и много висок 
риск се препоръчва измерване на базалното ниво на NP и 
трябва да се има предвид при пациенти с нисък и умерен 
риск преди лечение с PI.

Базално повишените стойности на функционалните CC 
пептиди (включително NT-proBNP) и hs-cTnT са били силно 
свързани със смъртността по всякаква причина при 555 
пациенти с различни видове тумори, което подсказва, че 
наличието на субклинично миокардно увреждане може да 
бъде пряко свързано с прогресия на заболяването.67 Въ-
преки това, в регистър CARDIOTOX (СЪРДЕЧНОсъдова ток-
сичност, предизвикана от терапии, свързани с рака), при 
855 пациенти, лекувани с набор от онкологични лечения, 
включително лъчетерапия (RT), базалното повишение на 
NT-proBNP и cTn не са били свързани с развитие на тежък 
CTRCD (LVEF < 40% или клинична СН).68

Има и интерес към други нови биомаркери за CTR-CVT 
стратификация на риска преди лечение на рак; литература-
та обаче е ограничена. Кандидатите включват миелоперо-
ксидаза, С-реактивен протеин, галектин-3, метаболити на 
аргинин-азотен оксид, растежен диференциращ фактор-15, 
плацентарен растежен фактор, fms-подобна тирозинова 
киназа-1, микро-рибонуклеинови киселини и имуноглобу-
лин E.60,69–71 Понастоящем няма доказателства в подкрепа 
на рутинното измерване на тези нови биомаркери и са не-
обходими повече изследвания.

4.5. Сърдечносъдови образни методики
CC образна диагностика има важна роля при идентифицира-
нето на пациенти със субклинично ССЗ, определяне на сте-
пента на предшестващата сърдечна коморбидност преди взе-
мане на решения за терапия на рака и служи като отправна 
точка за идентифициране на промените по време на лечение-
то и дългосрочното проследяване.12, 54,72–74 Трансторакалната 
ехокардиография (ТТЕ) е предпочитаната образна техника 
за базално стратифициране на риска, тъй като осигурява 
количествена оценка на ЛК и деснокамерната (ДК) функция, 
дилатацията на камерите, хипертрофия на ЛК, аномалии на 
регионалното движение на стената, диастолна функция, VHD, 

Препоръки
Таблица 3: Препоръка за изследване на сърдечния 

биомаркер преди потенциално кардио-
токсични терапии

Препоръки Класa Нивоb

Първоначално измерване на NPc и/или cTnd се 
препоръчва при всички пациенти с рак в риск 
от CTRCD, когато тези биомаркери ще бъдат из-
мервани по време на лечението за откриване на 
CTRCD.e 53,55

I C

cTn, сърдечен тропонин; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с 
терапия на рак; NP, натриуретични пептиди.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c NPs, включително В-тип натриуретичен пептид или N-терминален 
про-В-тип натриуретичен пептид.
d Tn включва който и да е от тропонин I, тропонин Т или hs-cTnT.
e Специфичните препоръки за входящи сърдечни биомаркери при па-
циенти с рак с нисък, умерен, висок и много висок риск от сърдечносъ-
дова токсичност, свързана с лечението за рак, са включени в Раздел 5.
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белодробното артериално налягане (БАН) ), и перикардно за-
боляване, които може да повлияят на терапевтичното реше-
ние.22,72 Предложения за компонентите на първоначалното 
ехокардиографско изследване са дадени във Фигура 8.

Настоящите дефиниции на CTRCD се основават на нама-
ление на LVEF и/или относителни промени в глобалния на-
длъжен стрейн (GLS) (Таблица 3). Триизмерната (3D) ехокар-
диография е предпочитаният ехокардиографски метод за 
оценка на LVEF и сърдечните обеми.54,75–79 Ако 3D ехокарди-
ографията не е осъществима (напр. недостъпна или недо-
бър образ за проследяване), тогава се препоръчва модифи-
цираният двуизмерен (2D) бипланов метод на Simpson.80,81 
При пациенти с недобро качество на образа при ТТЕ трябва 
да се добавят контрастни вещества, подобряващи ултраз-

вука, за да се подобри оценката на ЛК функция и ЛК обеми, 
ако два или повече ЛК сегмента нямат добра визуализа-
ция.82 Алтернативно, при лица с ехокардиоглафски прозор-
ци с лошо качество, трябва по възможност да се вземе 
предвид CMR (Фигура 8).14,72,83,84 Ако TTE, както и CMR не 
са налични за оценка на LVEF, ядрено изображение с мно-
гократно придобиване (MUGA) може да се вземе предвид 
като възможност от трета линия. MUGA сканирания трябва 
да се избягват,винаги когато е възможно, поради излагане 
на радиация и невъзможност да се получи друга важна ин-
формация (напр. VHD, БАН или GLS).

Базалното измерване LVEF и GLS се препоръчват при 
всички пациенти, оценени с TTE преди започване на кар-
диотоксично лечение за рак, за да се стратифицира рис-

TTE

Лява камера–ляво предсърдиеа

TTE

LVV и ЛК маса
3D-LVEF (2D-LVEF, 
ако няма 3D)
Контрастно ехо, ако образът при 
ТТЕ не е с достатъчно качество
GLS
E/e ,́ LAV

RVV
RVEF

CMR

Дясна камера–дясно предсърдиеa

ДК размери
S´
TAPSE
FAC
ДК-FVLS
ДП площ
Пикова TRV

LVV и ЛК маса
LVEF
LS и по възможност 
циркумферентен стрейн

Миокардна характеристика
T2w (STIR), T1, T2 карти, LGE

CMR

Клапни и перикардни 
заболявания

IVC диаметър 
и респираторни промени
Клапни и перикардни 
заболявания

Други параметри

TTE CMR

Фигура 8: Препоръчителни параметри на трансторакалната ехокардиография и ядрено-магнитния резонанс за 
оценка на пациенти с рак.

2D, двуизмерен; 3D, триизмерен; АН, артериално налягане; CMR, сърдечен магнитен резонанс; E, ранна диастолна ско-
рост на митрален приток, получена чрез импулс вълна; e‘, ранна диастолна скорост на митралния анулус, получена чрез 
тъканен доплер; ехо, ехокардиография; FAC, промяна на частичната площ; FWLS, надлъжен стрейн на свободната стена; 
GLS, глобален надлъжен стрейн; IVC, долна празна вена; LAV, обем на лявото предсърдие; LGE, късно гадолиниево усил-
ване; LS, надлъжна деформация; ЛК, лява камера; LVEF, фракция на изтласкване на лявата камера; LVV, обем на лявата 
камера; ДП, дясно предсърдие; ДК, дясна камера; RVEF, фракция на изтласкване на дясна камера; RVV, обем на дясната 
камера; s‘, систолна скорост на трикуспидалния анулус, получена чрез доплерово тъканно изобразяване; STIR, възстано-
вяване на късата тау инверсия; TAPSE, трикуспидален систолично отклонение в пръстеновидната равнина; ТТЕ, трансто-
ракална ехокардиография; TRV, скорост на трикуспидалната регургитация.
a Промените в системното артериално АН и условията на натоварване могат да повлияят на измерванията на сърдечната 
функция.
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кът от CTR-CVT и да се идентифицират сигнификантни 
промени по време на лечението.8,64 Често по време на хи-
миотерапия възникват промени в условията на натовар-
ване (напр. увеличаване на обема поради интравенозни 
[i.v.] течности, загуба на обем поради повръщане или ди-
ария, промени в артериалното налягане [АН] и сърдеч-
ната честота с болка или стрес), които могат да повлияят 
на количественото определяне на сърдечните обеми, 
LVEF, и GLS. Препоръчва се измерване на системното ар-
териално АН на всички ТТЕ в покой, тъй като може да по-
влияе измерванията на сърдечната функция и трябва да 
се запише в рапорта на ТТЕ. Базална гранична стойност 
(50–54%) или намалена (<50%) LVEF е рисков фактор за 
бъдеща CTR-CVT при повечето кардиотоксични терапии 
за рак, а именно антрациклини или трастузумаб.12,24,74 
Повишеният базален индекс на ЛК краен диастолен обем 
може да бъде предиктор на големи сърдечносъдови съ-
бития (симптомна СН или сърдечна смърт) по време на 
антрациклинова химиотерапия при пациенти със запа-
зена LVEF.85

Нормалната LVEF не изключва CTRCD, а деформа-
ционните параметри могат да разкрият ранно систолно 
увреждане при достатъчна надеждност на теста.86–89 
На базално ниво се препоръчва определянето на GLS с 
помощта на spekle tracking, като се използват три апи-
кални образи,90 особено при пациенти с умерен и висок 
риск. Базалният GLS може да предвиди LVD89–94 при па-
циенти, получаващи антрациклини и/или трастузумаб. 
Измерванията на стрейна могат да бъдат варират между 
различните вендори,95 поради което при даден пациент 
се препоръчва да се извършва серийно GLS измерване 
с една и съща машина/софтуер. Средна промяна на GLS 
с 13,6% прогнозира бъдещ спад на LVEF при 95% горна 
граница на намалението с 15% на GLS.93 Използването на 
15% граница подобрява специфичността и следователно 
е прагът, който се препоръчва при мониториране на GLS 
по време на терапия на рак. Съобщава се, че глобалният 
лонгитудинален стрейн96 идентифицира пациенти с риск 
от CTRCD, но данните до момента са недостатъчни, за да 
се препоръча рутинното му използване. Базалната ЛК 
диастолна функция може да бъде свързана с малък риск 
от последваща систолна дисфункция, особено с антраци-
клини и трастузумаб, въпреки че доказателствата не са 
еднопосочни.97,98 Компютърната томография на гръдния 
кош (CT) или CMR могат да бъдат полезни за идентифи-
циране на субклинично ССЗ като коронарен калций или 
интракардиални маси при лесно достъпни рутинни изо-
бражения, извършвани за стадиране на рака.99

В условията на вторична профилактика или при паци-
енти със симптоми или признаци на предшестващо ССЗ, 
трябва да започне внимателна оценка с цялостна ТТЕ.73 
Това е за получаване на първоначална оценка, както в 
условията на първична профилактика, така и за опреде-
ляне на тежестта на подлежащото ССЗ. В случай на лошо 
качество или невъзможна за интерпретация ТТЕ, или ако 
бъде индифицирано специфично ССЗ (напр. хипертрофич-
на кардиомиопатия), CMR трябва да се вземе предвид за 
допълнителна оценка на риска.

Функционални образни тестове за миокардна исхе-
мия – включително стрес ехокардиография, перфузион-
на CMR или ядрено миокардно перфузионно изобразя-
ване – трябва да се извършват с цел оценка за исхемия 
при симптомни пациенти (стабилна ангина, лимитираща 

диспнея), ако съществува клинично подозрение за коро-
нарна артериална болест (CAD), особено преди употре-
бата на противоракови терапии, свързани със съдова 
токсичност (напр. флуоропиримидини, VEGFi, кластърен 
регион на прекъсващата точка  – онкогенен локус на 
Abelson [BCR-ABL], тирозин киназни инхибитори [TKI]). 
Като алтернатива, при пациенти с ниска до средна пред-
тестова вероятност за CAD, CCTA е стабилен алтерна-
тивен метод с висока чувствителност за изключване на 
обструктивна CAD.100,101

4.6. Оценка на кардиопулмоналните 
възможности

Тестът за максимално сърдечно-белодробно натоварва-
не (CPET) оценява интегративния капацитет на CC систе-
мата да транспортира кислород и енергиен субстрат до 
скелетните мускули по време на тренировка,109 описан 
като кардиореспираторен фитнес (CRF). Следователно 
CPET може да осигури по-глобална оценка на здравето 
на сърдечносъдовата система, отколкото инструменти-
те, специфични за органите. Получената от CPET CRF  – 
обикновено измерена като пиковата скорост на консума-
ция на кислород110,111 или метаболитни еквиваленти111,112 
по време на тренировка – е един от най-стабилните пре-

Препоръки
Таблица 4: Препоръки за варианти на сърдечно об-

разно изследване при пациенти с рак

Препоръки Класa Нивоb

Ехокардиографията се препоръчва като пър-
востепенен метод за оценка на сърдечната 
функция при пациенти с рак.4,12,54,94

I C

3D ехокардиографията се препоръчва като 
предпочитан ехокардиографски метод за из-
мерване на LVEF.77–79,89

I B

GLS се препоръчва по възможност при всич-
ки пациенти с рак, оценени ехокардиограф-
ски.75,80,81,89,90,92,93,102,103

I C

CMR трябва да се вземе предвид за оценка на 
сърдечната функция, когато ехокардиография-
та не е налична или не е диагностична.83,104,105

IIa C

MUGA може да се вземе предвид, когато TTE не е 
диагностична, а CMR не е наличен.106–108 IIb C

Входящо сърдечно изобразяване преди потенциално кардио-
токсични терапииc

Предварителна комплексна ТТЕ се препоръчва 
при всички пациенти с рак с висок риск и много 
висок риск за CC токсичност преди започване на 
противоракова терапия.d 54

I C

3D, триизмерен; CMR, сърдечен магнитен резонанс; CTR-CVT, CC 
токсичност, свързана с терапия на рак; CC, сърдечносъдови; GLS, 
глобален надлъжен стрейн; LVEF, левокамерна фракция на изтласк-
ване; MUGA, ядрено изображение с многократно придобиване; ТТЕ, 
трансторакална ехокардиография.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Специфични препоръки за базално CC изобразяване при пациенти 
с рак при нисък или умерен риск от CTR-CVT са включени в Раздел 5.
d С изключение на безсимптомни пациенти, насочени към точка за 
прекъсване на Abelson в кластърен регион (BCR-ABL), където тряб-
ва да се има предвид базалната TTE (вж. Фигура 7 и Раздел 5.5.5).
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диктори за сърдечносъдово здраве и дълголетие,113,114 
и подобрява класификацията на риска.115–121 Данните за 
предварително лечение с CPET са ограничени до предо-
перативна стратификация на риска, особено при пациен-
ти с рак на белия дроб,122 дебелото черво,123 и ректума124. 
Не е известно дали CPET, извършен преди кардиотоксич-
ни терапии за рак, е прогностичен по отношение на бъ-
дещите CC събития.

4.7. Оценка на сърдечносъдовия риск 
преди операция за рак

Раковата хирургия остава основният метод за лечение на 
много видове рак. В предоперативната стратификация на 
сърдечносъдовия риск трябва да бъдат включени кардио-
онкологични тимове, за да идентифицират и осигурят под-
ходящо лечение и наблюдение на потенциалните рискови 
фактори.5

При пациенти, подложени на онкологична хирургия, 
периоперативните сърдечни усложнения се определят от 
свързани с пациента рискови фактори, вид тумор, съпът-
стващи терапиите за рак и очакваният хирургичен риск. С 
цел осигуряване на безопасна хирургия при рак, консул-
тациите трябва да бъдат насочени към: (1) пациенти с пре-
дишно сигнификантно или симптомно ССЗ; (2) пациенти с 
висок и много висок риск от CC токсичност, според изход-
ните инструменти за оценка на риска HFA-ICOS12, когато се 
планира допълнително (следоперативно) лечение на рак; 
и (3) пациенти, които са получили новодобавена (преди 
операцията) терапия за рак, която е потенциално кардио-
токсична. Предоперативната клинична оценка не трябва да 
забавя операцията. Допълнителните тестове, необходими 
за пациентите, включени в групи 1 и 2, трябва да се ръко-
водят от общите препоръки на ESC.125 Въпреки това, при 
пациенти от група 3, предоперативната оценка трябва да е 
насочена към потвърждаване, че не са настъпили съответ-
ни събития по време на CC мониториране (Раздел 5). Таб-
лица 6 обобщава факторите, които биха могли да повлияят 
периоперативния риск по време на операция за рак.

4.8. Генетично изследване
Проучванията за асоциации на кандидат-гени и геноми са 
довели до идентификация на 40 кандидат-гени и единични 
нуклеотидни полиморфизми, свързани със сърдечна дис-
функция, асоциирана с антрациклин.37,126-128 Трябва да се отбе-
лежи, че с напредъка на имунотерапиите, зародишната линия 
може да се окаже, че герминативните гени не са единствените 
генетични предразположения към CTR-CVT. Проучване на па-
циенти със свързан с ICI миокардит, установи, че селективни-
те клонални инфилтриращи миокарда Т-клетъчни популации, 
са идентични с тези, присъстващи в тумори и скелетни мус-
кули, като проучванията за секвениране на рибонуклеинова 
киселина разкриват експресия на сърдечно-специфични гени 
в тумора,129 пораждащи интригуващата възможност соматич-
ните мутации в самия тумор биха могли да допринесат за CTR-
CVT. Предоставен е списък на генетични варианти, свързани 
със ССЗ по време на терапия за рак (Допълнителни данни, Таб-
лица S9), който наскоро беше прегледан отново.38

Понастоящем не се препоръчва рутинно използване на 
генетично изследване за оценка на риска от CTR-CVT преди 
започване на терапията за рак. В бъдещето, персонализира-
ният генетичен подход може да помогне да се определи ин-
дивидуалната чувствителност към ССЗ при пациенти с рак, 
но са необходими повече изследвания.

5. Профилактика и проследяване 
на сърдечносъдови усложнения 
по време на онкологична 
терапия

5.1. Основни принципи
Рискът от CTR-CVT може да варира в зависимост от вида и 
стадия на рака, противораковите лекарства, дозите и подле-
жащите коморбидности. Някои терапевтични комбинации 
(лекарство–лекарство или лекарство–радиация) могат да 

Таблица 6: Фактори, които биха могли да повлияят периоперативния риск по време на операция за рак и пре-
вантивни стратегии

Фактори, които биха повлияли периоперативния риск по време на 
операция за рак

Превантивни стратегии

Фактори, свър-
зани с пациента

•	 Рискови фактори в начина на живот: тютюнопушене, затлъстяване, за-
седнал начин на живот

•	 Лошо контролирани CVRF: хипертония, ЗД
•	 Съществуващо ССЗ, включително CTR-CVT
•	 Сърдечни средства, които повишават риска от периоперативно кър-

вене (напр. антиагреганти и антикоагуланти)
•	 Анамнестично първично злокачествено заболяване
•	 Настоящ тип рак, стадий и локализация

•	 Оптимално лечение на CVRF и ССЗ (Раздел 5)
•	 Оптимизиране на превантивните стратегии за 

VTE и ATE (Раздел 6)

Неоадювантна 
ракова терапия

•	 Новодобавено кардиотоксично раково лечение (вж. Раздел 5; особено 
антрациклинова химиотерапия и/или трастузумаб, ICI, VEGFi, флуоро-
пиримидин и торакално RT)

•	 Лечение на рака, което повишава риска от периоперативно кървене 
(напр. VEGFi, BTK инхибитори)

•	 Тромбоцитопения, причинена от раковото лечение

•	 Осигурете оптимално CC мониториране на но-
водобавената терапия (Раздел 5)

•	 Оптимизиране на превантивните стратегии за 
VTE и ATE (Раздел 6)

ATE, артериална тромбоемболия; BTK, Bruton тирозин киназа; CTR-CVT, сърдечносъдова токсичност, свързана с лечението на 
рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; ЗД, захарен диабет; 
ICI, инхибитори на имунната контролна точка; RT, лъчетерапия; VEGFi, инхибитори на васкуларен ендотелен растежен фактор; 
VTE, венозен тромбоемболизъм. Неоадювантна терапия, неоадювантната химиотерапия е лечение, дадено на пациента, за да 
се намали размера на тумора преди бъдещите операции или процедури за лечение, като лъчева терапия.
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имат синергичен токсичен ефект върху сърцето, вероятно 
в зависимост от времето на тези терапии (последователни 
или съпътстващи) и предишни коморбидности. Патофизио-
логията на CTR-CVT е извън обхвата на това ръководство и е 
разгледана подробно в учебника на ESC CardioMed.130

ССЗ и ракът споделят общи модифицируеми и немодифи-
цируеми рискови фактори (Фигура 3).4,131,132 Първата стъпка е 
оптимизиране на начина на живот CVRF, спиране на тютюнопу-
шенето, ограничаване на консумацията на алкохол до макси-
мум 100 g на седмица и поддържане на достатъчна физическа 
активност.30 Предписаните упражнения изглеждат обещаващо 

лечение за противодействие на страничните ефекти от проти-
вораковото лечение и могат да бъдат предписани различни 
видове тренировки по време на раковата терапия според ин-
дивидуалните характеристики на пациента.133 Здравословният 
начин на живот намалява рисковете за рак, ССЗ и прехода от 
диагностициран рак към последващ ССЗ.134,135

Лошият CRF е свързан с по-високо разпространение на 
остри и хронични CTR-CVT, а упражненията оказват положи-
телно влияние върху CRF по време на химиотерапия, въпреки 
че в скорошен мета-анализ способността на упражненията да 
предотвратяват CTRCD е неясна.136,137 CVRF трябва да се кори-

Лечение на ССЗ и CVRF,
съгласно Препоръките на ESCПървична срещу вторична превенция

Минимизиране на употребата
на кардиотоксични лекарства

ACE-I/ARB и бета-блокери

Дексразоксан/липизомни антрациклини
(пациенти лекувани с антрациклини)

Статини

Стратегии за превенция на CC токсичност,
свързани с първична и вторична терапия на рака

При пациенти с висок
или много висок риск от CTRCDПървична превенция

Базална оценка
на CC риск

Вторична превенция

1-ви рак, изискващ кардиотоксична ракова терапия

2-ри рак, изискващ кардиотоксична ракова терапия

ССЗ

CTR-CVT Клас IIaКлас I

Фигура 9: Превенция на сърдечносъдова токсичност, свързана с първична и вторична терапия на рак. 
ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, ангиотензин рецепторни блокери; CC, сърдечносъдо-
ви; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; CTR-CVT, ракова, свързана с терапията 
сърдечносъдова токсичност; CTRCD, свързана с ракова терапия сърдечна дисфункция; ESC, Европейско кардиологично 
дружество.12 Левият панел представя примери за пет различни дефиниции на стратегии за първична или вторична 
превенция на базата на анамнеза за предшестваща ССЗ и/или предшестваща CTR-CVT. Десният панел описва общите 
стратегии за намаляване на риска от CTR-CVT при пациенти с висок и много висок риск от CTRCD.
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гира с интензивно лечение на артериалната хипертония,138 
ЗД,139 и дислипидемията,140 както и на подлежащите ССЗ, а 
модифицируемите коморбидности трябва да се лекуват в 
съответствие с необходимите Препоръки на ESC от 2021 г. за 
превенцията на ССЗ в клиничната практика (Фигура 9).19

Специално внимание трябва да се обърне и на полипраг-
мазията, която се наблюдава често при пациенти с рак, като 
се намалява употребата на лекарства, които могат да повли-
яят включително основни противоракови терапии и активно 
се мониторират техните сърдечносъдови странични ефекти 
и лекарствени взаимодействия.141 Електролитният дисба-
ланс като хипокалиемия и хипомагнезиемията трябва да се 
коригира. Планът за третиране на сърдечносъдовия риск 
трябва да бъде споделен с екипа от ракови специалисти, ле-
каря от първичната медицинска помощ и пациента, за коор-
диниране на лечебните стратегии.

5.2. Стратегии за първична превенция
Първичната профилактика на CTR-CVT има за цел да избег-
не или минимизира развитието на сърдечносъдови увреж-
дания, дължащи се на терапия при пациенти без ССЗ12,142 и 
изисква дискусия в мултидисциплинарен екип (MDT) между 
онколози и кардиолози за сложни пациенти с рак с множе-
ство коморбидности.4,21,22,43,143,144

5.2.1. Първична профилактика на 
сърдечносъдовата токсичност, свързана 
с терапията за рак, по време на 
антрациклинова химиотерапия

Неврохормоналните терапии по време на антрациклинова 
химиотерапия (със или без последващо лечение с трастузу-
маб) намаляват риска от значителен спад на LVEF по време на 
проследяване в няколко малки рандомизирани контролира-
ни проучвания (RCT) (Допълнителни данни, Таблица S10).145–154 
В скорошни мета-анализи, включващи пациенти с рак, леку-
вани с антрациклинова химиотерапия и терапии, насочени 
към HER2, се съобщава, че блокерите на системата ренин-ан-
гиотензин-алдостерон, бета-блокерите и антагонистите на 
минералкортикоидните рецептори са показали значителна 
полза за превенцията на спада на LVEF, но не са демонстрира-
ли статистически разлики в честотата на явната СН или други 
клинични резултати (Допълнителни данни, Таблица S11).155–160 
Това може да се дължи отчасти на факта, че повечето проуч-
вания са включвали пациенти с нисък базален риск от CTRCD 
и следователно са необходими по-големи RCT.

От онкологична гледна точка, някои изследвани стратегии 
включват лечение на свързаната с антрациклин токсичност 
чрез коригиране на времето на инфузия и интензивността 
на дозата.161 Дексразоксан и липозомните антрациклини по-
настоящем са одобрени при пациенти с висок и много висок 
риск от CTRCD или които вече са получили високи кумулатив-
ни дози антрациклини.158,162–167 Дексразоксанът е протектор 
срещу индуциран от антрациклинова CTRCD. Понастоящем, 
дексразоксан е официално одобрен при възрастни паци-
енти с напреднал или метастатичен BC, които са получили 
вече минимална кумулативна доза антрациклин от 300 mg/
m2 доксорубицин или еквивалент (Таблица 5; Допълнителни 
данни, Таблица S12).163 В клиничната практика трябва да се 
вземе предвид инфузия на дексразоксан (дозовото съотно-
шение дексразоксан/доксорубицин е 10/1; напр. 500 mg/m2 
дексразоксан на 50 mg/m2 доксорубицин) (поне 30 минути 

преди всеки антрациклинов цикъл) при възрастни пациенти с 
рак планирани да получат висока обща кумулативна доза ан-
трациклин за излекуващо лечение и при пациенти с висок и 
много висок риск от CTRCD (включително тези с предшества-
ща СН или ниска- нормална или намалена LVEF), при които 
антрациклиновата химиотерапия с антрациклин се счита за 
съществена.163

Пегилираният и непегилираният липозомен доксоруби-
цин164,165,168 променят фармакокинетиката и тъканното разпре-
деление, без да компрометират антитуморната ефикасност. 
Пегилираният и непегилираният липозомен доксорубицин са 

Препоръки
Таблица 5: Препоръки за първична профилактика на 

сърдечносъдовата токсичност, свързана с 
раковата терапия

Препоръки Класa Нивоb

Лечението на CVRF в съответствие с Препоръки-
те на ESC 2021 г. за превенция на ССЗ в клинична-
та практика се препоръчва преди,c по време на 
и след лечение на рак.19

I C

Дексразоксан трябва да се вземе предвид при 
възрастни пациенти с рак с висок и много висок 
риск от CC токсичност, когато е показана химио-
терапия с антрациклин.d 158

IIa B

Липозомни антрациклини трябва да се имат 
предвид при възрастни пациенти с рак с висок и 
много висок риск от CC токсичност, когато е пока-
зана антрациклинова химиотерапия.e 164,165,168

IIa B

ACE-I или ARB и бета-блокерите, препоръчани 
за СНf, трябва да се вземат предвид за първична 
превенция при пациенти с висок и много висок 
риск, получаващи антрациклини и/или анти-
HER2 терапии.145,150,155–157,159,160,175

IIa B

ACE-I или ARB и бета-блокерите, препоръчани 
за СНf, трябва да да се вземат предвид за пър-
вична превенция при пациенти с висок и мно-
го висок риск, получаващи таргетна терапия за 
рак, които могат да причинят СН.g

IIa C

Статините трябва да се имат предвид за пър-
вична профилактика при възрастни паци-
енти с рак с висок и много висок риск от CC 
токсичност.h 149,176–185

IIa B

ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, ан-
гиотензин рецепторни блокери; CC, сърдечносъдови; ССЗ, CC забо-
ляване; CVRF, CC рискови фактори; ESC, Европейско кардиологично 
дружество; HER2, човешки епидермален рецептор 2; СН, сърдечна 
недостатъчност; HFA, Асоциация за сърдечна недостатъчност; 
ICOS, Международно дружество по кардио-онкология; MEK, мито-
ген-активирана извънклетъчна сигнално-регулирана киназа; PI, 
протеазомни инхибитори; RAF, бързо ускорен фибросарком; VEGFi, 
инхибитор на съдовия ендотелен растежен фактор.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Без забавяне на раковото лечение.
d Според Европейската агенция по лекарствата: ≥350 mg/m2 доксо-
рубицин или еквивалент; според Американската администрация по 
храните и лекарствата: ≥300 mg/m2 доксорубицин или еквивалент.
e Вижте Раздел 5.2.1 за специфичен тип липозомен доксорубицин и 
злокачествени заболявания.
f Карведилол (предпочитан бета-блокер за CC протекция, ако няма 
противопоказания),186 бисопролол, метопролол сукцинат с кон-
тролирано/удължено освобождаване и небиволол.
g VEGFi и бевацизумаб, RAF инхибитор, MEK инхибитор, PI, дазати-
ниб, понатиниб и осимертиниб.
h Според инструментите за оценка на риска HFA-ICOS (Раздел 4.1; 
Таблица 4).
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одобрени за метастатичен BC, а пегилираният липозомен док-
сорубицин е одобрен и за напреднал рак на яйчниците, свързан 
със синдрома на придобита имунна недостатъчност на Капоши 
и ММ. В скорошен мета-анализ на 19 проучвания в контекста на 
адюванта, както и в метастатичен контекст, се съобщава, че ли-
позомният доксорубицин е по-малко кардиотоксичен от кон-
венционалния доксорубицин.165 Липозомният даунорубицин е 
също наличен и за пациенти с остра левкемия вместо даунору-
бицин, когато е налице предшестваща LVD.164,165

5.2.2. Първична профилактика на индуцираната 
от радиация сърдечносъдова токсичност

Първичната превенция на индуцираното от RT увреждане 
на CC система зависи от технологичния напредък, който поз-
волява подобрено насочване на RT, като по този начин под-
държа или увеличава онкологичната ефикасност, като съще-
временно намалява CTR-CVT.169,170 Съвременните техники 
се стремят да минимизират средната сърдечна доза (MHD) 
чрез оформяне на дозовото разпределение (модулирана 
интензивност на RT) или чрез използване на респираторен 
подход (контролирано дишане или задържане на дъха).171,172 
Първичната превенция на индуцираното от RT увреждане 
на CC система зависи от технологичния напредък, който поз-
волява подобрено насочване на RT, като по този начин под-
държа или увеличава онкологичната ефикасност, като съще-
временно намалява CTR-CVT.169,170 Съвременните техники 
се стремят да минимизират средната сърдечна доза (MHD) 
чрез оформяне на дозовото разпределение (модулирана 
интензивност на RT) или чрез използване на респираторен 
подход (стробиране или задържане на дишането).171,172

Няма доказани медицински терапии за предотвратяване 
на CC токсичност, предизвикана от RT. Един компонент на ин-
дуцираната от RT СС токсичност ускорява предшестващата 
CAD и следователно се препоръчва строг контрол на CVRFs.

5.3. Стратегии за вторична превенция
Вторичната превенция се отнася до намеси при пациенти с 
предшестващо ССЗ, включително предишна CTR-CVT и ново-
възникваща CTR-CVT по време на терапия на рак. ССЗ и ко-
морбидностите трябва да получат оптимална терапия преди 
и по време на лечението на рак, както беше обсъдено в пре-
дишните раздели. Препоръчват се редовни клинични пре-
гледи, физикални прегледи и CC изследвания (включително 
12-канална ЕКГ, ТТЕ и сърдечни биомаркери) при пациенти, 
получаващи специфични кардиотоксични терапии за рак, 
като честотата на наблюдението се ръководи от базалния 
риск и появата на нови CTR-CVT.5,12,33,53,54,187–190

5.4. Сърдечносъдово проследяване 
по време на терапии за рак

Препоръчва се внимателна клинична оценка и физикален 
преглед по време на лечението за рак с цел откриване на 
ранни признаци и симптоми на CTR-CVT. ЕКГ мониториране 
е необходимо при пациенти с риск от сърдечни аритмии съ-
гласно специфични лекарствени протоколи.

5.4.1. Серумни сърдечни биомаркери
По време на терапия, NP и cTn трябва да се използват за 
скрининг и диагностика на CTRCD и могат също да служат 
за водене на терапията.55,63,191–194 Освобождаването на cTn и 
NP е различно за различните ракови лечения. Следователно 
повишение на нивото на биомаркера трябва да се тълкува в 
клиничния контекст на пациента (време за раково лечение и 
коморбидности).

Важно е да се има предвид, че общоприетите граници 
и референтните стойности на CC биомаркерите не са уточ-
нени при пациенти с рак или при тези, които получават те-
рапии за рак. В допълнение, нивата на NP и cTn могат да се 
различават според местните лаборатории и могат да бъдат 
променени от много фактори, включително възраст, пол, бъ-
бречна функция, затлъстяване, инфекции и коморбидности 
като ПМ и белодробна емболия (БЕ).53,63,195–197

5.4.2. Сърдечно изобразяване
Сърдечната образна диагностика играе критична роля 
при вземането на клинични решения по време на раковия 
процес.72,198 Техниките за образна диагностика  – особе-
но усъвършенствана ехокардиография и CMR  – улесняват 
ранната диагностика и лечение на CTR-CVT.22,54,94 Честотата 
на мониториране на сърдечното изобразяване по време 
на терапията трябва да бъдат адаптирани към изчисления 
базален риск12 и очакваната манифестация на CTR-CVT.54 
Използваната техника за изобразяване на сърцето трябва 
да се основава на местната експертиза и възможности, като 
се препоръчва един и същ метод на изобразяване (т.е. 3D-
TTE, 2D-TTE, CMR) през цялото лечение, за да се намалят ва-
риациите между техниките.94,199,200 Сърдечно изобразяване 
трябва да се извършва по всяко време, ако пациентите, по-
лучаващи кардиотоксични терапии, се представят с нови 
сърдечни симптоми.

В Раздел 31 са представени нови дефиниции на CTRCD. 
Ранното разпознаване на безсимптомна CTRCD позволява на 
клиницистите да включат кардиопротективна терапия, пре-
ди да има значителен спад в LVEF, който може или не може да 
бъде обратим, и също така намалява риска от прекъсвания 
на лечението на рак, което би могло в противен случай да за-
сегне преживяемостта на пациентите.22,43,72,94 За диагности-
цирането и лечението на безсимптомната CTRCD по време 
на лечение на рак, TTE—включително 3D-LVEF и GLS оценка 
— е предпочитаната техника за откриване и потвърждаване 
на сърдечната дисфункция.72,83, 93,102 Оценката на GLS е осо-
бено важна при пациенти с ниско нормална LVEF, за да се 
потвърди или не безсимптомно увреждане на миокарда.201 
Препоръчва се да се използва един и същ ехокардиограф 
на един и същ производител за анализ на GLS по време на 
лечение за рак, за точно сравняване на стойностите във 
времето.73 Следователно, относителната промяна на GLS се 
предлага като идеален инструмент за идентифициране на 
лека безсимптомна CTRCD.1,4,94 През последните години в 

Препоръки
Таблица 6: Препоръка за вторична профилактика на 

сърдечносъдовата токсичност, свързана с 
терапията за рак

Препоръки Класa Нивоb

Лечение на ССЗ според приложимите препоръ-
ки на ESC се препоръчва преди,c по време на и 
след лечение на рак.

I C

ССЗ, сърдечносъдови заболявания; ESC, Европейско кардиологич-
но дружество.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Без забавяне на раковото лечение.
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литературата са разгледани различни разграничаващи стой-
ности.93,202,203 Понастоящем относително намаление на GLS 
от >15% в сравнение с базалното ниво е препоръчителният 

праг, тъй като отразява 95% горна граница в мета-анализа 
на GLS за прогнозиране на бъдещо значимо намаляване на 
LVEF.93 Използването на праг от 15% ще увеличи максимално 
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Фигура 10: Мониториране на сърдечносъдова токсичност при пациенти, получаващи химиотерапия с антрациклин.
cTn, сърдечен тропонин; C, химиотерапевтичен цикъл; ЕКГ, електрокардиограма; M, месеци; NP, натриуретични пептиди; 
ТТЕ, трансторакална ехокардиография; tx, лечение. Оценката на биомаркера и TTE в идеалния случай трябва да се извърши 
преди съответния антрациклинов цикъл (C1–C6).
a Сърдечен магнитен резонанс трябва да се вземе предвид за оценка на сърдечната функция, когато ТТЕ не е наличен или 
не е диагностичен. При пациенти с умерен риск трябва да се има предвид ТТЕ след кумулативна доза от ≥250 mg/m2 док-
сорубицин или еквивалент. При пациенти с нисък риск може да се има предвид ТТЕ след кумулативна доза от ≥250 mg/m2 
доксорубицин или еквивалент.
b Измерване на NP и/или cTn се препоръчва при всички пациенти с рак, ако тези биомаркери ще бъдат използвани по 
време на мониториране на лечението. Мониториране на cTn и NP на всеки два цикъла по време на антрациклинова хи-
миотерапия и в рамките на 3 месеца след завършване на терапията може да се има предвид при пациенти с нисък риск 
(клас IIb, ниво C). Мониториране на cTn и NP на всеки два цикъла по време на антрациклинова химиотерапия и в рамките 
на 3 месеца след завършване на терапията трябва да се вземе предвид при пациенти с умерен риск и при пациенти с 
нисък риск, получаващи кумулативна доза от ≥250 mg/m2 доксорубицин или еквивалент (клас IIa, ниво С).
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специфичността, ще сведе до минимум свръхдиагностиката 
на CTRCD, и ще ръководи кардиопротективната терапия.1,4,93

При пациенти с лошо качество на образа при TTE или 
когато TTE не е диагностичен, трябва да се има предвид 
CMR, включително fast-strain кодиран CMR, когато е нали-
чен.105,204–206 MUGA може да се разглежда като модалност от 
трета линия.

5.5. Протоколи за мониториране на 
сърдечносъдовата токсичност, 
свързана с лечението за рак

5.5.1. Антрациклинова химиотерапия
Антрациклин-индуцираната CTRCD е дозозависим и кумула-
тивен процес с променливо начало, който може да се прояви 
със симптомна или безсимптомна CTRCD.4

Фигура 10 обобщава препоръчителния протокол за мо-
ниториране по време на терапия с антрациклин според 
базалния риск от CTRCD (Таблица 4). Клиничната оценка, 
комбинирана със сърдечни биомаркери (cTn и NP) и TTE 
(включително 3D-LVEF и GLS, когато е възможно), може 
да идентифицира както симптомна, така и безсимптомна 
CTRCD с разумно висока негативна прогностична стойност. 
Тази тема е разгледана подробно в две скорошни изявления 
за позицията на HFA.53,54 Класифицирането на пациентите на 
базата на техния риск от антрациклин-индуцирана CC ток-
сичност позволи ранното прилагане на персонализирани 
превантивни стратегии (Раздел 5.2.1).14 Пациенти с предше-
стващи ССЗ трябва да се лекуват с базирана на препоръките 
медицинска терапия.14,19,207

5.5.2. HER2-насочени терапии
HER2-насочените терапии са решаваща част от лечението на 
пациенти с HER2-позитивен инвазивен BC както в ранна, така 
и в метастатична ситуация. В нововъзникнали и/или възник-
нали условия настоящите одобрени лекарства са трастузу-
маб, пертузумаб, трастузумаб емтанзин и нератиниб. При 
метастази в момента са одобрени трастузумаб, пертузумаб, 
трастузумаб емтанзин, тукатиниб и трастузумаб деруксте-
кан.214–216 Трастузумаб може да се използва, при пациенти с 
метастатични стомашни аденокарциноми със свръхекспре-
сия на HER2, в комбинация с платин-базирана химиотерапия 
и капецитабин или 5-флуороурацил (5-FU). Известно е, че 
анти-HER2 терапиите могат да доведат до LVD при цели 15-
20% от пациентите и до явна СН, ако се пропусне проследя-
ването, или при пациенти с висок и много висок риск.217-220 
Проследяването на ЛК функцията на базата на LVEF и GLS се 
препоръчва преди и на всеки 3 месеца по време на наблю-
дението при лечение с HER2-насочени терапии (Фигура 11).22 
Този единствен алгоритъм обаче не е тестуван при пациенти 
с нисък или висок риск, а при пациенти с висок риск се пре-
поръчва По-честа оценка (според локалните възможности).

Използването на сърдечни серумни биомаркери за иден-
тифициране на CTRCD е по-слабо дефинирано по време на 
лечение с анти-HER2.217 Трябва да се обмисли измерване на 
cTn при пациенти с BC след химиотерапия базирана на ан-
трациклин, но преди трастузумаб, тъй като повишеният cTn 
идентифицира пациенти с по-висок риск от трастузумаб-ин-
дуцирана CTRCD. Серийното измерване на NP е по-чувстви-
телно от cTn за прогнозиране на последващи понижения на 
LVEF по време на лечение с трастузумаб.74

За пациенти, нуждаещи се от адювантна химиотерапия и 
анти-HER2-таргетна терапия, употребата на неантрацикли-
нова химиотерапия трябва да се вземе предвид от MDT спо-
ред риска от рецидив, сърдечните рискове и в обсъждане 
с лекуващия онколог.217 Когато при антрациклинова химио-
терапия е необходима нова добавка, последователната упо-

Препоръки
Таблица 7: Препоръки за базална оценка на риска и 

мониториране по време на антрациклино-
ва химиотерапия и през първите 12 месеца 
след терапията

Препоръки Класa Нивоb

Базална ехокардиографияc се препоръчва при 
всички пациенти с рак преди антрациклинова 
химиотерапия.12,24,208–210

I B

При всички възрастни, получаващи химиотера-
пия с антрациклин, се препоръчва ехокардио-
грама в рамките на 12 месеца след завършване 
на лечението.208

I B

При пациенти с висок и много висок риск се пре-
поръчва ехокардиография на всеки два цикъла 
и в рамките на 3 месеца след завършване на ле-
чението.24,208–210

I C

При пациенти с умерен риск трябва да се има 
предвид допълнителна ехокардиография след 
кумулативна доза от ≥250 mg/m2 доксорубицин 
или еквивалент.7

IIa C

При пациенти с нисък риск може да се обсъди 
допълнителна ехокардиография след кумула-
тивна доза доксорубицин ≥250 mg/m2 или ек-
вивалент.7

IIb C

Сърдечни серумни биомаркери

Базално измерване на NP и cTn се препоръчва 
при пациенти с висок и много висок риск преди 
химиотерапия с антрациклин. 55,65,211

I B

Базално измерване на NP и cTn трябва да се има 
предвид при пациенти с нисък и умерен риск 
преди химиотерапия с антрациклин.211

IIa C

cTn и NP мониториране преди всеки цикъл по 
време на антрациклинова химиотерапия, както 
и 3 и 12 месеца след завършване на терапията се 
препоръчва при пациенти с висок и много висок 
риск.55,175,211

I B

Мониториране на cTn и NP на всеки два цикъла 
по време на антрациклинова химиотерапия и в 
рамките на 3 месеца след завършване на тера-
пията трябва да се имат предвид при пациенти с 
умерен риск и при пациенти с нисък риск, полу-
чаващи кумулативна доза от ≥250 mg/m2 доксо-
рубицин или еквивалент.55,59,212,213

IIa C

Мониториране на cTn и NP на всеки два цикъла 
по време на антрациклинова химиотерапия и в 
рамките на 3 месеца след завършване на тера-
пията може да се имат предвид при пациенти с 
нисък риск.55,59,212,213

IIb C

cTn, сърдечен тропонин; NP, натриуретични пептиди; ТТЕ, трансто-
ракална ехокардиография.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Ако ехокардиографията не е налична или не е диагностична, след-
вайте общите препоръки за видове сърдечно изобразяване (виж 
Точка 4.5).

Продължение

Продължава
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треба (антрациклини, последвани от таксани и анти-HER2 
средства) е показала, че значително намалява честотата на 

CTRCD в няколко проучвания на добавянията сравнени с ед-
новременната употреба в по-ранни проучвания.220-224

9 M 12 M3 M 6 M

Протокол за проследяване на HER2-насочена терапия
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Фигура 11: Проследяване на сърдечносъдовата токсичност при пациенти, получаващи терапии, насочени към човеш-
ки епидермален рецептор 2.

cTn, сърдечен тропонин; CC, сърдечносъдови; EBC, ранен рак на гърдата; ЕКГ, електрокардиограма; HER2, човешки епидер-
мален рецептор 2; M, месеци; NP, натриуретични пептиди; ТТЕ, трансторакална ехокардиография; tx, лечение. Този про-
токол се отнася до мониториране на CC токсичност при пациенти, получаващи новодобавени или добавени анти-HER2 
таргетни терапии за неметастатично заболяване или през първата година при метастатично заболяване. Оценката на био-
маркера в идеалния случай трябва да се извърши преди съответния цикъл на трастузумаб. ТТЕ трябва да се извърши през 
седмици 2 или 3 от 3-седмичен цикъл на трастузумаб.
a При нискорискови HER2+ EBC пациенти, които са безсимптомни и с нормална оценка след 3 месеца, може да се вземе 
предвид намаляване на мониторирането с ТТЕ до всеки 4 месеца (Клас IIb, Ниво C). При метастатично HER2 + заболяване с 
нисък и умерен риск наблюдението на ТТЕ може да бъде намалено до всеки 6 месеца след първата година при безсимптом-
ни пациенти с нормална оценка в ТТЕ (Клас I, Ниво C).
b При високо и много високорисков метастатичен HER2+ заболяване може да се има предвид проследяване на TTE на всеки 
2-3 цикъла, в зависимост от абсолютния риск и локалните възможности.
c Сърдечен магнитен резонанс трябва да се има предвид за оценка на сърдечната функция, когато TTE не е наличен или не 
е диагностичен.
d Измерването на NP и/или cTn се препоръчва при всички пациенти с рак, ако тези биомаркери ще бъдат използвани по 
време на лечебното мониториране.
е Измерването на базалното cTn трябва да се има предвид при пациенти с нисък и умерен риск след антрациклинова химио-
терапия, но преди започване на анти-HER2 насочени терапии за прогнозиране на риска от CC токсичност.
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5.5.3. Флуоропиримидини
Флуоропиримидини като 5-FU и неговото перорално про-
лекарство капецитабин се използват главно за стомашно-
чревни (GI) злокачествени заболявания и напреднал BC. 
Най-честите CTR-CVT са ангина пекторис, исхемични ЕКГ 
промени, хипертония, синдром на Такоцубо (TTS) и МИ (даже 
при пациенти с нормални коронарни артерии), 1,4,10,43,229,230 с 
по-редки CTR-CVT, включително миокардит, аритмии и пе-

риферна артериална токсичност (феномен на Рейно и исхе-
мичен инсулт).231 Честотата на миокардна исхемия варира 
според дозата, режима и начина на приложение, до 10%.232 
Сред няколкото механизма, отговорни за индуцираната от 
5-FU миокардна исхемия, са коронарен вазоспазъм и ендо-
телно увреждане.233 Гръдната болка и исхемичните ЕКГ про-
мени обикновено се появяват в покой (по-рядко по време на 
физическо натоварване) в рамките на дни след прилагане на 
лекарството и понякога персистират дори след прекратява-
не на лечението. Рискът от CTR-CVT значително се увеличава 
при пациенти с рак и предшестваща CAD. Агресивен контрол 
на модифицируеми CVRF, съгласно Препоръките на ESC 2021 
г. за превенция на ССЗ в клиничната практика,19 са валидни 
по време лечението и след него. Препоръчва се базална TTE 
при пациенти с анамнеза за симптомна CC болест, за да се 
потвърди наличието на предшестващи сегментни промени 
в движението на стената или LVD. Може да се има предвид 
скрининг за CAD при избрани пациенти с висок и много ви-
сок риск преди прилагането на тези лекарства и в съответ-
ствие с местните протоколи и сегашните препоръки.12,234,235

5.5.4. Инхибитори на васкуларния ендотелен 
растежен фактор

Анормалното активиране на кинази играе решаваща 
роля в развитието на множество видове рак, както и в 
CC и метаболитната хомеостаза. Инхибирането на VEGF 
сигналния път се постига или с моноклонални антитела 
(приложени i.v.) срещу циркулиращия VEGF, или с TKI с 
малка молекула (приети перорално), насочени към VEGF 
рецептори.236 VEGFi се използват за лечение на множество 
видове рак, включително бъбречни, тиреоидни, и хепато-
целуларни карциноми. Употребата им обаче е свързана с 
широк набор от CC усложнения, включително хипертония, 
СН,	удължаване	на	QTc	интервала	и	остри	съдови	събития	

Препоръки
Таблица 8: Препоръки за базална оценка на риска и 

мониториране по време на терапии, насо-
чени към човешки епидермален рецептор 
2, и през първите 12 месеца след терапията

Препоръки Класa Нивоb

ТТЕ

Базална ехокардиографияc се препоръчва преди 
HER2-таргетна терапия при всички пациенти.225 I B

При пациенти, получаващи новодобавена или до-
бавена терапия, насочена към HER2, се препоръчва 
ехокардиография на всеки 3 месеца и в рамките на 
12 месеца след завършване на лечението.225,226

I C

При нискорискови HER2+ EBC пациенти,d които 
са безсимптомни и с нормална оценка след 3 
месеца, може да се вземе предвид разреждане 
на мониторирането до всеки 4 месеца.

IIb C

При пациенти с HER2 + EBC с висок и много висок 
рискd трябва да се има предвид по-често ехокарди-
ографско мониториранеe по време на лечението.

IIa C

При метастатична HER2 + болест през първата годи-
на се препоръчва ехокардиография на всеки 3 месе-
ца. Ако пациентът остане безсимптомен без CC ток-
сичност, проследяването може да бъде разредено 
до всеки 6 месеца по време на бъдещото лечение.f

I C

При пациенти с метастатична HER2 + болест с 
висок и много висок риск може да се има пред-
вид по-често ехокардиографско проследяване.

IIb C

Сърдечни биомаркери

Базалните измервания на NP и cTn се препоръч-
ват при пациенти с висок и много висок риск 
преди насочени към HER2 терапии.227,228

I C

При пациенти с висок и много висок риск от HER2 
+ EBC трябва да се вземе предвид мониториране 
на NP и cTn на всеки 2-3 цикъла по време на тера-
пията и 3 и 12 месеца след края на терапията.d 55

IIa C

Базално измерване на cTn трябва да се вземе 
предвид при пациенти с нисък и умерен риск 
след химиотерапия с антрациклин, но преди за-
почване на терапии срещу HER2.55,62

IIa A

При пациенти с HER2 + EBC с нисък и умерен 
риск може да се има предвид предварително 
мониториране на NP и cTn на базално ниво и на 
всеки 3 месеца и 12 месеца след терапията.d 55

IIb C

BC, рак на гърдата; cTn, сърдечен тропонин; CC, сърдечносъдови; 
EBC, ранен рак на гърдата; HER2, човешки епидермален рецептор 2; 
NP, натриуретични пептиди; ТТЕ, трансторакална ехокардиография.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Ако ехокардиографията не е налична или е недиагностична, следвай-
те общите препоръки за видове сърдечно изобразяване (вж. Точка 4.5).
d Тези препоръки са приложими и за HER2+ пациенти без BC.
e Пациенти с нисък и умерен риск.
f На всеки 2-3 цикъла в зависимост от абсолютния риск и местната 
наличност.

Препоръки
Таблица 9: Препоръки за базална оценка на риска и 

мониториране по време на флуоропири-
мидинова терапия

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се базална оценка на CC риск и 
оценка включваща измерване на АН, ЕКГ, ли-
пиден профил, измерване на HbA1c и SCORE2/
SCORE2-OPc или еквивалент19 преди започване 
на флуоропиримидини.

I C

Препоръчва се входяща ехокардиограма при 
пациенти с анамнеза за симптомно ССЗ преди 
започване на флуоропиримидини.

I C

Скрининг за CADd при пациенти с висок и много 
висок риск за CADc може да се вземе предвид 
преди започване на флуоропиримидини.

IIb C

АН, артериално налягане; CAD, коронарна артериална болест; CC, 
сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; ЕКГ, електро-
кардиограма; HbA1c, гликиран хемоглобин; SCORE2, Систематична 
оценка на коронарния риск 2; SCORE2-OP, Систематична оценка на 
коронарния риск 2 – по-възрастни хора.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c SCORE2 (<70 години) или SCORE2-OP (≥70 години) СС рискова 
стратификация: <50 години: нисък риск  <2.5%, умерен риск 2.5% 
до <7.5%, висок риск ≥7.5%; 50–69 години: нисък риск <5%; умерен 
риск 5% до  <10%; висок риск ≥10%; ≥70 години: нисък риск  <7.5%, 
умерен риск 7.5% до <15%, висок риск ≥15%.
d В зависимост от предшестващото ССЗ и локалните протоколи.234
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(Фигура 12).131,237–240 Може да бъде предизвикателство да 
се определи прогнозата на пациенти, изпитващи тежки 
сърдечносъдови странични ефекти, тъй като тези лекар-
ства се използват често при пациенти с напреднал рак. 
Целта трябва да бъде да продължите лечението с VEGFi 
възможно най-дълго със започване или оптимизиране на 
CC лечение, ако има показания.

Хипертонията е класов ефект и е най-често съобщава-
ното нежелано събитие при лечение с VEGFi. Настъпва в 
рамките на часове или дни, зависи от дозата и обикновено 
има обратно развитие след спиране на VEGFi.131,239,241–243 
Рискът е по-висок при пациенти с предшестваща хипер-
тония или ССЗ, предшестващо лечение с антрациклини, 
напреднала възраст, анамнеза за тютюнопушене, хипер-

Афлиберцепт

Моноклонални антитела

VEGF TKI

Бевацизумаба

Рамуцирумаба

Акситиниб

Кабозантиниб

Ленватиниб

Пазопаниб

Регорафениб

Сорафениб

Сунитиниб

Вандетаниб

ХТ СН VTE ATE МИ

Сърдечносъдова токсичност, свързана с VEGFi

Много чести: ≥10% честота

Чести: 1% до <10% честота

Нечести: 0.1% до < 1% честота

Редки: <0.1% честота

QTc

Фигура 12: Сърдечносъдова токсичност, свързана с инхибиторите на съдовия ендотелен растежен фактор.
ATE, артериален тромбоемболизъм; EMA, Европейска агенция по лекарствата; FDA, Администрация по храните и лекар-
ствата; СН, сърдечна недостатъчност; ХТ, хипертония; MedDRA, медицински речник за регулаторни дейности; МИ, ми-
окарден инфаркт; ↑QTc,	коригирано	удължаване	на	QT	интервала;	TKI,	тирозин	киназни	инхибитори;	VEGF,	съдов	ендо-
телен растежен фактор; VEGFi, инхибитори на васкуларен ендотелен растежен фактор; ВТЕ, венозен тромбоемболизъм. 
Нежеланите реакции, съобщени в множество клинични проучвания или по време на постмаркетингова употреба, са 
изброени по системо-органни класове (в MedDRA) и честота. Ако честотата е неизвестна или не може да бъде преценена 
по наличните данни, е оставено празно място.
а Бевацизумаб: хипертонична честота 5–42% (EMA); 60–77% от пациентите, които са получавали бевацизумаб в комбина-
ция с ерлотиниб. Съществуващата хипертония трябва да бъде адекватно контролирана преди започване на лечението.
Рамуцирумаб: хипертонична честота 16–26% (EMA/FDA); в комбинация с ерлотиниб, честотата на хипертонията е 24-45%. 
Пациентите с неконтролирана хипертония са изключвани от изпитванията.
Фигурата е разработена от информацията за предписване съгласно EMA,252 информация за предписване на FDA.253
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липидемия, и/или затлъстяване (Таблица 4).4,244 LVD и СН 
настъпват при малка част от пациентите в RCT,245 но се съ-
общават по-често в рутинната практика246 и често са об-
ратими.247 Остри артериални събития (аортна дисекация, 

инсулт, артериална тромбоза, остри коронарни събития, 
вазоспазъм) и венозен тромбоемболизъм (VTE ) също мо-
гат да усложнят лечението с VEGFi.248	Удължаването	на	QTc	
интервала е описано със сунитиниб, сорафениб и вандета-

ЕКГа
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TTEb
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6-12 М

3 M 4 M

NPc,d

ЕКГа

NPc

TTEb
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Фигура 13: Проследяване на сърдечносъдовата токсичност при пациенти, получаващи инхибитори на васкуларен ен-
дотелен растежен фактор.

ЕКГ,	електрокардиограма;	M,	месеци;	NP,	натриуретични	пептиди;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	ТТЕ,	трансторакална	ехо-
кардиография; VEGFi, инхибитори на васкуларен ендотелен растежен фактор.
а	При	пациенти,	лекувани	с	VEGFi	в	умерен	или	висок	риск	от	удължаване	на	QTc	интервала,	се	препоръчва	ЕКГ	(Клас	I,	Ниво C)	
ежемесечно през първите 3 месеца и на всеки 3–6 месеца след това (Раздел 6.4). Помислете за ЕКГ 2 седмици след започване на 
лечението при пациенти с висок риск и ново мониториране в случай на повишаване на всяка доза (виж Точка 6.4.2).
b Сърдечен магнитен резонанс трябва да се вземе предвид за оценка на сърдечната функция, когато ТТЕ не е възможно 
или не е диагностично.
c Измерването на NP се препоръчва при всички пациенти с рак, ако тези биомаркери ще се използват по време на мони-
ториране на лечението.
d При пациенти с много висок риск TTE и NP трябва да се вземат предвид на 4-та седмица след започване на лечението.

38 Препоръки на ESC



ниб,249 но рядко е свързано с тежки аритмични инциден-
ти, с изключение на вандетаниб.250 Някои нискомолекул-
ни TKI (напр. сорафениб и сунитиниб) могат да причинят 
ПМ251 и СН.43,129,247

Базалната оценка на CC риск включва клиничен пре-
глед,	измерване	на	АН	и	ЕКГ	с	базално	измерване	на	QTcF	
(вижте Раздел 4).20 Особено при пациенти с известна хи-
пертония, АН трябва да се контролира преди терапията с 
VEGFi. Базална TTE се препоръчва при пациенти с висок и 
много висок риск.14 Пациенти с нарушена ЛК функция и/или 
пациенти с висок или много висок риск от развитие на СН 
трябва да бъдат насочени към кардиолог преди започване 
на терапия с VEGFi.14

Мониторирането по време на и след лечение е пока-
зан при всички пациенти лекувани с VEGFi и се основава 
на строго клинично проследяване с помощта на серийни 
ЕКГ, биомаркери и ехокардиография. Ранното разпознава-
не и лечение на хипертонията са от съществено значение 
за предотвратяване на други CC усложнения, особено СН. 
Мониторирането на АН у дома се препоръчва ежедневно 
по време на първия цикъл, след всяко увеличаване на до-
зата противоракова терапия и на всеки 2-3 седмици след 
това.138,254,255 Когато лечението с VEGFi се спре, трябва да 
се очаква спад на АН и да започне редуциране на тера-
пията за понижаване на АН и/или съответно прекъсване 
(Раздел 6).

При	пациенти	с	риск	от	удължаване	на	QTc	интервала	се	
препоръчва	редовно	проследяване	на	QTc	интервала	след	
повишаване на дозата, всеки път, когато се добавят дру-
ги	 средства,	 удължаващи	 QT-интервала,	 или	 ако	 настъпи	
електролитен дисбаланс (Раздел 6).

Пациентите, лекувани с VEGFi, също трябва редовно 
да се изследват за симптоми и клинични признаци на СН. 
Редовното измерване на NP и ехокардиографията могат да 
бъдат полезни за откриването на CTRCD, въпреки че дока-
зателствата са слаби (Фигура 13).138,254,255

5.5.5. Многоцелеви киназни инхибитори, 
насочени към BCR-ABL

Хроничната миелоидна левкемия (CML) е резултат от не-
нормално активиране на ABL1 киназа поради хромозомал-
на транслокация. Малкомолекулните TKI, насочени към 
BCR-ABL – включително иматиниб, босутиниб, дазатиниб, 
нилотиниб и понатиниб – са доказали своята ефективност 
при лечението на CML. Токсичността, свързана с тези TKI, 
е специфична и се дължи на „нецелевите“ ефекти на всяко 
лекарство. Дазатиниб се свързва с белодробна хипертония 
(ПХ) от група 1, FH и плеврален и перикарден излив, докато 
нилотиниб и понатиниб обикновено се свързват със съдо-
ви инциденти (Фигура 14).131,256–259 BCR-ABL TKI от второ по-
коление	може	 да	 индуцира	 удължаване	 на	QTc	 (вж.	 Точка 
6.4.2). Рискът от сърдечносъдова токсичност е по-висок при 
пациенти на възраст >65 години (релативен риск 1,8) и при 
тези с подлежащ ЗД (релативен риск 2,5), хипертония (ре-
лативен риск 3,2) или предшестваща CAD (релативен риск 
2,6).256–258,260 Преди лечението с BCR-ABL TKI е изключител-
но важно да се определи базалният риск от CC токсичност, 
като се обръща специално внимание на АН, глюкозата и 
липидите. Препоръчва се базална ЕКГ при всички пациенти 
и	мониториране	на	QTc	при	пациенти,	лекувани	с	второ	по-
коление BCR-ABL TKI. В зависимост от вида на използваната 
терапия, след започване на лечението трябва да се извър-
шат специфични СС оценки (Фигура 15).256

Препоръки
Таблица 10: Препоръки за базална оценка на риска и мо-

ниториране при приемане на инхибитори на 
васкуларен ендотелен растежен фактор

Препоръки Класa Нивоb

Мониториране на АН

Препоръчва се измерване на АН при пациенти, 
лекувани с VEGFi, бевацизумаб или рамуциру-
маб при всяко клинично посещение.

I C

Препоръчва се ежедневно домашно мониторира-
не на АН при пациенти, лекувани с VEGFi по време 
на първия цикъл, след всяко увеличаване на доза-
та на VEGFi и на всеки 2-3 седмици след това.

I C

ЕКГ мониториране

При пациенти, лекувани с VEGFi с умерен или 
висок	риск	от	удължаване	на	QTc	интервала,	се	
препоръчва	проследяване	на	QTcc ежемесечно 
през първите 3 месеца и на всеки 3-6 месеца 
след това.d

I C

Ехокардиография

Базална ехокардиография се препоръчва при 
пациенти с висок и много висок риск, лекувани 
с VEGFi или бевацизумаб.

I C

Базална ехокардиография трябва да се има 
предвид при пациенти с нисък и умерен риск, 
лекувани с VEGFi или бевацизумаб.

IIa C

Може да се има предвид ехокардиография на все-
ки 4 месеца през първата година при пациенти с 
умерен риск, получаващи VEGFi или бевацизумаб.

IIb C

Ехокардиография трябва да се прави на всеки 3 
месеца през първата година при пациенти с ви-
сок и много висок риск, получаващи VEGFi или 
бевацизумаб.e

IIa C

Ехокардиография на всеки 6-12 месеца трябва 
да се има предвид при пациенти с рак с умерен 
и висок риск, които се нуждаят от продължител-
но лечение с VEGFi.

IIa C

Сърдечни биомаркери

NP може да се вземе предвид в началото и след 
това на всеки 4 месеца през първата година при 
умерено-рискови пациенти получаващи VEGFi.

IIb C

NP трябва да се вземе предвид в началото, 4 сед-
мици след започване на лечението, и на всеки 3 
месеца през първата година при пациенти с ви-
сок и много висок риск, получаващи VEGFi.

IIa C

АН, артериално налягане; ЕКГ, електрокардиограма; NP, натриуре-
тични	 пептиди;	 QTc,	 коригиран	 QT	 интервал;	 QTcF,	 коригиран	 QT	
интервал с помощта на корекция на Fridericia; VEGFi, инхибитори на 
васкуларен ендотелен растежен фактор.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c	QTc	интервал	с	използване	на	корекция	на	Fridericia	(QTcF	=	QT/3√RR)	
е предпочитаният метод.
d Вземете предвид ЕКГ 2 седмици след започване на лечението при 
пациенти с висок риск и ново мониториране при всяко повишаване 
на дозата (вж. Точка 6.4.2). 
e Допълнителна ехокардиография 4 седмици след началото на ле-
чението трябва да се вземе придвид при избрани високо- и много 
високо- рискови пациенти според местната наличност, особено ако 
не е възможно проследяване на сърдечните биомаркери.
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Препоръки
Таблица 11: Препоръки за базална оценка на риска и мо-

ниториране по време на кластърен регион в 
точката на прекъсване от второ и трето по-
коление – тирозин киназни инхибитори на 
онкогенния локус по Abelson

Препоръки Класa Нивоb

Мониториране на АН

Базална оценка на CC рискc се препоръчва при 
пациенти, които се нуждаят от второ или трето 
поколение BCR-ABL TKI.256,261

I C

При пациенти, лекувани с нилотиниб или понати-
ниб, се препоръчва оценка на CC рискc на всеки 3 
месеца през първата година и на всеки 6-12 месе-
ца след това.256,261

I C

Измерване	на	QTc d трябва да се вземе предвид 
базално, на 2 и 4 седмици след започване на ни-
лотиниб и 2 седмици след всяко увеличение на 
дозата.259

IIa C

Базална ехокардиография трябва да се има 
предвид при всички пациенти преди започване 
на второ и трето поколение BCR-ABL TKI.

IIa C

Препоръчва се базална ехокардиография при 
пациенти, планирани да получават дазатиниб. I C

Ехокардиографията трябва да се има предвид 
на всеки 3 месеца през първата година при па-
циенти с висок и много висок риск, получаващи 
дазатиниб или понатиниб.

IIa C

Може да се вземе предвид ехокардиография на 
всеки 6–12 месеца при пациенти, които се нуж-
даят от дългосрочен (>12 месеца) понатиниб 
или дазатиниб.

IIb C

Продължение

Продължава Продължава

Иматиниб

1-во поколение
BCR–ABL TKI

2-ро поколение
BCR–ABL TKI

3-то поколение
BCR–ABL TKI

Нилотиниб

Дасатиниб

Босутиниб

Понатиниб

ХТ ПМ СН HG DL Peric-E Pleu-E ПХ Vasc Tox

Сърдечно-съдова токсичност, свързана с CR-ABL TKI

Много чести: ≥10% честота

Чести: 1% до <10% честота

Нечести: 0,1% до < 1% честота

Редки: <0,1% честота

QTc

Фигура 14: Кластерен регион на точката на прекъсване – онкогенен локус на Abelson свързана с инхибитор на тирозин 
киназа сърдечносъдова токсичност.

ПМ, предсърдно мъждене; BCR-ABL, клъстерен регион на точка на прекъсване – онкогенен локус на Abelson; DL, дислипиде-
мия; EMA, Европейска агенция по лекарствата; FDA, Администрация по храните и лекарствата; СН, сърдечна недостатъчност; 
HG, хипергликемия; ХТ, хипертония; MedDRA, медицински речник за регулаторни дейности; МИ, миокарден инфаркт; ПАБ, пе-
риферна артериална болест; Peric-E, перикарден излив; ПХ, белодробна хипертония; Pleu-E, плеврален излив; ↑QTc,	коригира-
но	удължаване	на	QT	интервала;	TKI,	тирозин	киназни	инхибитори;	VascTox,	съдова	токсичност	(инсулт,	МИ,	ПАБ).	Нежеланите	
реакции, съобщени в множество клинични проучвания или по време на постмаркетингова употреба, са изброени по системо-
органни класове (в MedDRA) и честота. Ако честотата е неизвестна или не може да бъде оценена по наличните данни, е оставе-
но празно място.261 Фигурата е разработена от информация за предписване на EMA,252 информация за предписване на FDA.253
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Базово
ниво 3 M 6 M 9 M 12 M Всеки

6–12 M

АН

Липиден 
профил / HbA1c

ЕКГ

ABI

TTE

Физикално
изследванеa

Босутиниб
Дасатиниб
Нилотиниб
Понатиниб

Нилотиниб
Понатиниб

Нилотиниб
Понатиниб

Нилотиниб
Понатиниб

Дазатиниб

Пациенти с висок и много висок риск
лекувани с дасатиниб или понатиниб

Клас I Клас IIa Клас IIb

Босутиниб
Дасатиниб
Нилотиниб
Понатиниб

Нилотиниб
Понатиниб

Дасатиниб
ПонатинибБосутиниб

Нилотиниб
Понатиниб

Протокол за наблюдение на второ и трето поколение BCR-ABL TKI

Фигура 15: Кластърна област на точката на прекъсване от второ и трето поколение – протокол за наблюдение на тиро-
зин киназните инхибитори на онкогенния локус на Abelson.

ABI, глезенно-брахиален индекс; BCR-ABL, кластърен регион на точка на прекъсване – онкогенен локус на Abelson; АН, 
артериално налягане; CC, сърдечносъдови; ЕКГ, електрокардиограма; HbA1c, гликиран хемоглобин; M, месеци; TKI, тиро-
зин киназни инхибитори; ТТЕ, трансторакална ехокардиография.
a Калциевият скор в коронарната артерия може да прекласифицира CC риск нагоре и надолу в допълнение към конвен-
ционалните рискови фактори и може да се има предвид при мъже и жени с изчислен CC риск около праговете за вземане 
на решение.19

Може да се вземе предвид серийна оценка на 
индекса глезен-ръка за откриване на субкли-
нично периферно съдово заболяване.

IIb C

BCR-ABL, кластърен регион на точка на прекъсване – онкогенен ло-
кус на Abelson; АН, артериално налягане; CC, сърдечносъдови; ЕКГ, 
електрокардиограма; HbA1c, гликиран хемоглобин; HFA, Асоциация 
за сърдечна недостатъчност; ICOS, Международно дружество по 
кардио-онкология;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	QTcF,	коригиран	QT	
интервал по метода на Fridericia; TKI, тирозин киназни инхибитори.

а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Физикално изследване, измерване на АН, ЕКГ, липиден профил и 
измерване на HbA1c. Точкуването на калция в коронарните артерии 
може да прекласифицира риска от CC заболяване нагоре и надолу в 
допълнение към конвенционалните рискови фактори и може да се 
има предвид базално при пациенти с нисък и умерен риск според 
инструментите за оценка на риска HFA-ICOS.19
d	Предпочитаният	метод	за	корекция	на	QTc	интервала	е	да	се	из-
ползва	корекцията	на	Fridericia	(QTcF	=	QT/3√RR).
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5.5.6. Тирозин-киназни инхибитори на Bruton
Инхибиторите на Bruton тирозин киназа (BTK) се използват 
все повече за лечение на лимфоидни злокачествени заболя-
вания. Ибрутиниб, първият в класа необратими перорални 
инхибитори на BTK, е доказал своята висока ефективност 
при хронична лимфоцитна левкемия и свързани В-клетъчни 
злокачествени заболявания, включително мантелноклетъчен 
лимфом, макроглобулинемия на Waldenström и лимфоми на 
маргиналната зона.262 Тези заболявания обикновено се ди-
агностицират при пациенти в напреднала възраст при които 
при диагностицирането им съществуват често и коморбид-
ности, които повишават риска от CTR-CVT.263,264 IИбрутиниб e 
свързан с хеморагична диатеза, инфекции и повишен риск от 
хипертония, ПМ и СН.265–267 Ибрутиниб може също да причини 
камерни	аритмии,	без	да	удължава	QT.267,268 Акалабрутиниб е 
BTK инхибитор от второ поколение с по-голяма селективност 
на BTK. В скорошно, рандомизирано, многоцентрово, открито, 
не-малостойно фаза III проучване, акалабрутиниб e демонс-
трирал непо-ниска преживяемост без прогресия в сравнение 
с ибрутиниб при пациенти с предшестваща лекувана хро-
нична лимфоцитна левкемия с по-ниска честота на симптом-
ните сърдечносъдови събития.269 Въпреки това, степен ≥3 
ПМ (симптоматично ПМ, при което има показания за спешна 
интервенция)270 и ПМ при пациенти на възраст ≥75 години 
или с предшестваща анамнеза за ПМ са били сравними между 
групите, както и рискът от CC при пациенти с предшестващи 
CVRFs или ССЗ.271 Следователно в момента нямаме достатъч-
но данни, за въвеждане на различни стратегии за монитори-
ране при пациенти, лекувани с тези лекарства.

Поради липса на препоръки на базата на доказателства, 
лечението на тези сърдечносъдови събития е трудно.264 
Започването на антихипертензивно лечение се свързва с 
по-нисък риск от големи нежелани CC събития (MACE).264 
Опортюнистичен скрининг за ПМ чрез измерване на пулса 
или ЕКГ ритъмна лента се препоръчва при всяко клинично 
посещение по време на терапия с BTK инхибитор.272

Поради по-висок хеморагичен риск, ибрутиниб трябва 
временно да се прекъсне при пациенти, нуждаещи се от 
двойна антитромбоцитна терапия (DAPT) и 3–7 дни преди 
инвазивни процедури. В случай на спешна интервенция 
трябва да се има предвид трансфузия на тромбоцити, за 
свеждане до минимум на хеморагичните рискове.262

5.5.7. Терапии за мултиплен миелом
Има много класове фармакотерапия, които са одобрени за 
лечение на ММ, като се използват набор от комбинации. Те 
включват имуномодулиращи лекарства (IMiD), дексамета-
зон, PI и моноклонални антитела (напр. даратумумаб). PI  – 
включително бортезомиб, карфилзомиб и иксазомиб – ста-
наха основа на терапията за новодиагностициран ММ, както 
и за рецидивирало заболяване.276,277 Няколко големи проуч-
вания, използващи комбинирана терапия за ММ, демонстри-
раха повишен риск от сериозни CC нежелани събития.278–281 
Пациентите с ММ, лекувани с PI, имат висока честота на CC 
коморбидности и повишен базален CC риск.282,283 PI са свър-
зани с различни CC токсичности, включително хипертония, 
СН,284 остри коронарни синдроми (ОКС),66 аритмии,285 ПХ,286 
и VTE (Фигура 16).287,288 По време на терапията сърдечните 
биомаркери и ТТЕ са важни диагностични и прогностични 
инструменти, които могат да дадат информация за вземане-
то на клинично решение (Фигура 17).66

СН  – особено СН със запазена фракция на изтласкване 
(HFpEF)  – е честа проява на сърдечна амилоидоза, но също 
така е и важен нежелан ефект от терапията с PI, особено при 
карфилзомиб. При анализ на безопасността на пациенти с ММ 
лекувани с карфилзомиб, е установено, че 7,2% от пациентите 
имат нова СН.284 В друго проучване 23% от пациентите с ММ, 
лекувани с карфилзомиб, развиват клинична СН и/или ЛКД.289 
Механизмът не е добре разбран, но вероятно е свързан с PI-
индуциран оксидативен стрес в миоцитите, инхибиране на 
протеазомата или преходна ендотелна дисфункция.281,283 Въ-
преки че все още няма проучвания, насочени към оптимал-
ната схема за проследяване при пациенти с MM лекувани с PI, 
честата схема се състои от 3–6-месечни посещения с ЕКГ, пъл-
ни кръвни изследвания (включително NP и cTn) и ехокардио-
графско проследяване по време на терапия с PI.290 Скорошно 
проспективно проучване на пациенти с рецидив на ММ по-
твърди ползата от NP за подпомагане на стратификацията на 
риска, както и за лечение на CC заболеваемост по време на 
лечението.66 Хипертонията, друг нежелан ефект на PI, може 
също да допринесе за развитие на HFpEF.

Пациентите с ММ са с повишен риск от тромбоза, по-
ради фактори свързани с пациента, както и с миелома, 
особено комбинацията от PI и IMiD (Фигура 18).279,287,291–297 
В ASPIRE (карфилзомиб, леналидомид и дексаметазон сре-
щу леналидомид и дексаметазон за лечение на пациенти с 
рецидивирал множествен миелом), пациентите, лекувани 
с комбинация от карфилзомиб, леналидомид и дексаме-
тазон, са имали по-високи честоти на ВТЕ в сравнение с 
тези, лекувани с леналидомид и дексаметазон (6,6% срещу 
3,9%).279 Онкологичните препоръки насочват към използва-
не на аспирин или профилактични дози хепарини с ниско 

Препоръки
Таблица 12: Препоръки за изходна оценка на риска и 

наблюдение по време на терапията с инхи-
битор на тирозин киназа на Bruton

Препоръки Класa Нивоb

Мониториране и лечение на АН

Измерване на АН се препоръчва при пациенти, 
лекувани с BTK инхибитори при всяка клинична 
визита.264

I B

При пациенти, лекувани с BTK инхибитори, 
трябва да се има предвид седмично домашно 
мониториране на АН през първите 3 месеца и 
всеки месец след това.

IIa C

Ехокардиография

Базална ехокардиография се препоръчва при 
пациенти с висок рискc, планирани да получа-
ват BTK инхибитори.267,268

I C

ТТЕ се препоръчва при всички пациенти, които 
развиват ПМ по време на терапия с BTK инхибитор. I C

ПМ

Опортюнистичен скрининг за ПМ чрез измер-
ване на пулса или ЕКГ запис се препоръчва при 
всяко клинично посещение по време на тера-
пия с BTK инхибитор.273

I C

ПМ, предсърдно мъждене; АН, артериално налягане; BTK, Bruton 
тирозин киназа; ЗД, захарен диабет; ЕКГ, електрокардиограма; СН, 
сърдечна	недостатъчност;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	ТТЕ,	тран-
сторакална ехокардиография; VHD, клапни сърдечни заболявания.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c	Мъж	на	възраст	≥	65	години,	анамнеза	за	хипертония,	ЗД,	QTc	≥	480	ms,	
ПМ, СН, кардиомиопатия или тежка VHD.263,274,275
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Циклофосфамид

Мелфалан

Леналидомид

Помалидомид

Алкилиращи агенти

Бортезомид

Карфилзомид

Протеазомни
инхибиториа

Имуномодулиращи
лекарства

Талидомид

Доратумумаб

Елотузумаб

Моноклонални антитела

Изатуксимаб

ХТ HG/ЗД KF ПМ МИ VTE ПХ АТЕ

Сърдечно-съдова токсичност,
свързана с лекарства за множествен миелом

Много честа: ≥10% чести

Чести: 1% до <10% честота

Не-чести: 0.1% to < 1% честота

Редки: <0.1% честота

Фигура 16: Сърдечносъдова токсичност, свързана с лекарства за множествен миелом.
ПМ, предсърдно мъждене; ATE, артериална тромбоемболия; ЗД, захарен диабет; EMA, Европейска агенция по лекарства-
та; FDA, Администрация по храните и лекарствата; СН, сърдечна недостатъчност; HG, хипергликемия; ХТ, хипертония; 
MedDRA, медицински речник за регулаторни дейности; МИ, миокарден инфаркт; ПХ, белодробна хипертония; ВТЕ, вено-
зен тромбоемболизъм. Нежеланите реакции, съобщени в множество клинични проучвания или по време на постмарке-
тингова употреба, са изброени по системно-органни класове (в MedDRA) и честота. Ако честотата е неизвестна или не 
може да бъде оценена от наличните данни, е оставено празно място.
a Иксазомиб предизвиква периферен оток при до 18% от пациентите и хипергликемия в комбинация с леналидомид или помали-
домид и дексаметазон. Фигурата е разработена от информацията за предписване на EMA,252 информация за предписване на FDA.253

Препоръки
Таблица 13: Препоръки за базална оценка на риска 

и мониториране по време на терапии за 
мултиплен миелом

Препоръки Класa Нивоb

Мониториране на АН

При пациенти лекувани с PI се препоръчва из-
мерване на АН при всяко клинично посещение. I C

При пациенти лекувани с PI трябва да се обмис-
ли домашно мониториране на АН всяка седмица 
през първите 3 месеца и ежемесечно след това.

IIa C

Сърдечни серумни биомаркери

При пациенти с висок и много висок риск се пре-
поръчва измерване на NP преди PI.66,303 I C

При пациенти с нисък и умерен риск трябва да се 
вземе предвид измерване на NP преди PI.66 IIa C

Продължение

Продължава Продължава
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Клинична оценка Клинична оценка

ВР и ЕКГ

TTE на всеки 3 цикъла с карфилозомибTTE

По време на терапиятаБазово ниво

NP

Протокол за проследяване на протеазомни инхибитори
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Клинична оценка

ВР и ЕКГ

TTE на всеки 3 цикъла с карфилозомибTTE

NP

Клинична оценка

ВР и ЕКГ

TTE на всеки 3 цикълаTTE и CMR

NP и CMR на всеки 3–6 месецаNP и CMR

АН при всяка 
клинична визита

Домашно мони-
ториране на АН

АН при всяка 
клинична визита

Домашно мони-
ториране на АН

АН при всяка 
клинична визита

Домашно мони-
ториране на АН

Клас I Клас IIa Клас IIb

Клинична оценка

Клинична оценка

NP на всеки цикъл през първите 6 ци-
къла под карфилзомиб или бортезомибa

NP на всеки цикъл през първите 6 ци-
къла под карфилзомиб или бортезомибa

Фигура 17: Сърдечносъдово мониториране при пациенти с мултиплен миелом, получаващи протеазомни инхибитори.
АН, артериално налягане; CMR, сърдечен магнитен резонанс; cTn, сърдечен тропонин; ЕКГ, електрокардиограма; NP, на-
триуретични пептиди; ТТЕ, трансторакална ехокардиография.
a На всеки 2 месеца за пациенти, лекувани с иксазомиб.

Продължение

При пациенти получаващи карфилзомиб или 
бортезомиб, трябва да се вземе предвид измер-
ване на NP в началото и на всеки цикъл през 
първите 6 цикъла.c 66

IIa B

При пациенти с AL-CA се препоръчват измервания 
на NP и cTn в началото и на всеки 3–6 месеца.d 290 I B

TTE

Базална ехокардиография, включително оценка 
за AL-CA, се препоръчва при всички пациенти с 
ММ планирани да получават PI.

I C

При пациенти с висок и много висок риск получа-
ващи карфилзомиб трябва да се има предвид ехо-
кардиографско наблюдение на всеки 3 цикъла.280

IIa B

При пациенти с нисък и умерен риск, получаващи 
карфилзомиб би могло да се вземе предвид ехо-
кардиографско наблюдение на всеки 3 цикъла.

IIb C

При пациенти с AL-CA лекувани с PI трябва да се 
вземе предвид ехокардиографско наблюдение 
на всеки 3-6 месеца.d 290

IIa C

Профилактика на VTE

ПродължениеПродължение

Продължава Продължава
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Ниски дози апиксабан или ривароксабанf могат 
да се разглеждат като алтернатива на LMWH или 
аспирин при пациенти с ММ с рискови фактори 
свързани с VTE (освен при предшестващ VTE) 
поне през първите 6 месеца на лечението.300–302

IIb C

AL-CA, сърдечна амилоидоза на амилоидна лека верига; АН, артери-
ално налягане; cTn, сърдечен тропонин; СН, сърдечна недостатъч-
ност; LMWH, хепарини с ниско молекулно тегло; MM, мултиплен ми-
елом; NP, натриуретични пептиди; PI, протеазомни инхибитори; ТТЕ, 
трансторакална ехокардиография; ВТЕ, венозен тромбоемболизъм.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c На всеки 2 месеца за пациенти, лекувани с перорален иксазомиб.
d В зависимост от тежестта на СН и лечението.
е Вж. Фигура 18.295,296,299
f Ниски дози апиксабан (2,5 mg два пъти дневно) или ривароксабан 
(10 mg веднъж дневно).

При пациенти с ММ с предшестващ VTE се препо-
ръчват LMWH в терапевтични дози.296,298,302,304,305 I B

При хоспитализирани пациенти с ММ с рискови 
фактори свързани с VTE (с изключение на пре-
дишна VTE)е се препоръчват профилактични 
дози LMWH, най-малко през първите 6 месеца 
от лечението.296,304,305

I A

При пациенти с ММ без рискови фактори или с 
един рисков фактор свързан с VTE (с изключе-
ние на прекаран VTE) аспиринът трябва да се 
разглежда като алтернатива на НМХ поне през 
първите 6 месеца от лечението.296,304–307

IIa B

Продължение Продължение

Рискови фактори за венозни тромбоемболични събития
при пациенти с мултиплен миелом

Рискови фактори, свързани с пациента

Предшестващ VTE
Остри инфекции
Автоимунно заболяване
Централен венозен катетър
Хронично бъбречно заболяване
Пушене на цигари
ССЗ
ЗД
Обща хирургия
Анамнеза за наследствена тромбофилия
Имобилизация, хирургия, травма
Затлъстяване (ИТМ >30 kg/m2)

Рискови фактори, свързани с миелом

Състояние на напреднало заболяване
Средства, стимулиращи еритропоетин
Високи дози дексаметазон
Състояние на свръхвискозитет
Талидомид/леналидомид/поналидомид

Фигура 18: Рискови фактори за венозни тромбоемболични събития при пациенти с мултиплен миелом.
BMI, индекс на телесна маса; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; ЗД, захарен диабет; VTE, венозен тромбоемболизъм.

Продължава

45Препоръки на ESC



молекулно тегло (LMWH) при пациенти с нисък риск, полу-
чаващи схеми на базата на талидомид или леналидомид.298 
При пациенти с висок риск от VTE се препоръчват терапев-
тични дози LMWH. 299 Ролята на оралните антикоагуланти, 
които са не-витамин К (NOAC) антагонисти при пациенти с 
ММ, се нуждае от допълнително валидиране в по-големи 
проучвания, но скорошни малки проучвания потвърдиха 
ефикасността и безопасността на ниски дози апиксабан и 
ривароксабан за превенция на VTE.300–302

5.5.8. Фибросарком с бърза еволюция и лечение 
с митоген-активиран екстрацелуларен 
сигнално-регулиран киназен инхибитор

Инхибиторите на фибросаркома с бързо развитие (RAF)  – 
вемурафениб, дабрафениб и енкорафениб  – са одобрени 
за лечение на метастатичен меланом с BRAF V600 мутация. 
Инхибиторите на митоген-активирана екстрацелуларна сиг-
нал-регулирана киназа (MEK)  – траметиниб, кобиметиниб, 

биниметиниб и селуметиниб – са показали и значителна кли-
нична активност при пациенти с меланом, чийто тумор носи 
BRAF V600 мутация, и сега се използват широко в комбинация 
с RAF инхибитори. Основните сърдечносъдови ефекти, които 
трябва да се имат предвид, са хипертония, БЕ и CTRCD, кои-
то са свързани с всички комбинации от инхибитори на RAF и 
MEK,	и	удължаване	на	QTc,	свързано	единствено	с	едновре-
менното приложение на кобиметиниб и вемурафениб (Фигура 
19).12,308,309 Лечение само с RAF инхибитор или в комбинация с 
инхибитор на МЕК се свързва с повишен риск от МИ и ПМ.308

Пациентите с рак и предшестващо ССЗ имат повишена 
честота на CC нежелани реакции по време на лечение с MEK 
и RAF инхибитори и следователно се препоръчва стратифи-
кация на базалния риск.12 Повечето сърдечни усложнения, 
предизвикани от приложението на MEK и RAF инхибитори, 
изглежда се дължат на MEK инхибитора, като RAF инхиби-
торът засилва токсичните ефекти на MEK инхибитора.310–313 
Хипертонията и LVD са два пъти по-чести, когато MEK и RAF 

Дабрафениб

Енкорафениб

Вемурафенибb

RAF
инхибитори

Биниметиниб

Кобиметиниб

Траметинибb

МЕК
инхибитори

ХТ HG/ЗД VTE/БЕBLEEDПМ SVT/SBrа

Сърдечносъдова токсичност свързана с RAF и MEK инхибитори

Много чести: ≥10% честота

Чести: 1% до <10% честота

Нечести: 0,1% до <1% честота

Редки: <0,1% честота

QTc

Фигура 19: Бързо развиващ се фибросарком и митоген-активиран екстрацелуларен сигнално-регулиран киназен ин-
хибитор–свързан със сърдечносъдова токсичност.

ПМ, предсърдно мъждене; BLEED, повишен риск от кървене; ЗД, захарен диабет; EMA, Европейска агенция по лекарствата; 
FDA, Администрация по храните и лекарствата; СН, сърдечна недостатъчност; HG, хипергликемия; ХТ, хипертония; MedDRA, 
медицински речник за регулаторни дейности; MEK, митоген-активирана извънклетъчна сигнално-регулирана киназа; БЕ, бе-
лодробен емболизъм; ↑QTc,	коригирано	удължаване	на	QT	интервала;	RAF,	бързо	ускорен	фибросарком;	SBr,	синусова	бради-
кардия; SVT, суправентрикуларна тахикардия; VTE, венозен тромбоемболизъм. Нежеланите реакции, съобщени в множество 
клинични проучвания или по време на пост-маркетингова употреба, са изброени по системно-органни класове (в MedDRA) и 
честота. Когато честотата е неизвестна или не може да бъде изчислена от наличните данни, е оставено празно място.
a Дабрафениб се свързва със SBr. Encorafenib е свързан със SVT. Вемурафениб причинява рядко ПМ. Траметиниб се свързва с 
брадикардия в някои пост-маркетингови съобщения.
b Периферните отоци са много чести.
Фигурата е разработена от информацията за предписване на EMA,252 информацията за предписване на FDA.253
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инхибиторите са прилагани едновременно за разлика от мо-
нотерапията с RAF инхибитор.314

CTRCD може да се манифестира по всяко време от пър-
вия месец на терапията до 2 години след края на онкологич-
ното лечение.315 Базална TTE се препоръчва при пациенти с 
умерен до висок риск от CTR-CVT. По време на лечението е 
необходимо да се мониторира артериалното налягане при 
всяко посещение и да се насърчава ежеседмично амбула-
торно мониториране през първите 3 месеца и всеки месец 
след това. При пациенти, лекувани с кобиметиниб/вемура-
фениб, се препоръчва ЕКГ на 2 и 4 седмици след започване на 
лечението и на всеки 3 месеца след това. При високорискови 
пациенти трябва да се има предвид периодичен контрол на 
камерната функция с ехокардиография на всеки 6-12 месеца.

CC защитни лекарства (като инхибитори на ангиотен-
зин-конвертиращия ензим [ACE-I], блокери на ангиотензин 
рецептори [ARB] и бета-блокери) не са оценявани при па-
циенти лекувани с MEK и RAF инхибитори, но от механис-
тична перспектива бета- блокерите могат да предотвратят 
CTRCD, индуциран от MEK инхибитори. Пътят MEK/ERK има 
сърдечен протективен ефект, регулиран чрез бета-адре-
нергично сигнализация, което контролира и пътя на р38 
митоген-активираните протеин кинази, свързани с карди-
отоксични ефекти. Бета-блокерите биха могли да проявят 
своите кардиопротективни ефекти чрез намаляване на сиг-
нализацията на p38.315

5.5.9. Имунни чекпоинт инхибитори
Имунотерапиите, които впрягат имунната система да уни-
щожава раковите клетки, се предлагат в различни форми, 
но най-широко използваните са ICI.316 Имунните контролни 
точки са протеини, експресирани в Т-клетките, които ин-
хибират тяхното активиране, когато контактуват с телесна 
клетка. ICI включва моноклонални антитела, които бло-
кират имунните спирачки или регулатори, цитотоксични 
Т-лимфоцит-асоцииран антиген-4 (CTLA-4) (ипилимумаб, 
тремелимумаб), програмирана смърт-1 (PD-1) (ниволумаб, 
цемиплимаб, пембролизумаб) и програмиран смъртоно-
сен лиганд 1 (PD-L1) (атезолизумаб, авелумаб, дурвалумаб), 
експресиран в раковите клетки, с последващия цитоток-

сичен имунен отговор. Чрез блокиране на свързването на 
тези контролни точки с техните партньорски протеини, 
ICI инхибира сигнала „изключен“, активирайки Т клетките 
и стимулирайки убийство на раковите клетки. Макар че 
тяхната патофизиология не е ясно дефинирана, ICI може да 
предизвика и свръхактивиране на Т клетки срещу нерако-
ви тъкани, което води до имуносвързани неблагоприятни 
събития.317 Свързаните с имунитета CC нежелани реакции 
могат да доведат до живото-застрашаващи CC усложнения 
като фулминантен миокардит, миоперикардит, сърдечна 
дисфункция, аритмии или МИ, което води често до прекъс-
ване на ICI.318,319

Най-голямата серия случаи от 122 пациенти с миокардит 
свързан с ICI са имали ранна поява на симптоми (средно 30 
дни след първоначалното излагане на ICI) и до 50% са почи-
нали.320 Късните CC събития (>90 дни) са по-слабо характе-
ризирани, но обикновено показват по-висок риск от невъз-
палителна СН, прогресивна атеросклероза, хипертония и 
проценти смъртност.321 Други сърдечносъдови токсичности, 
описани по време на ICI терапията, са МИ, AV блок, надкамер-
ни и камерни аритмии, внезапна смърт, Такоцубо-подобен 
синдром, невъзпалителни СН, хиперхолестеролемия, пери-
кардит, перикарден излив, исхемичен инсулт и VTE.322 Мета-
анализ, включващ 32 518 пациенти, получаващи лечение с 
ICI, съобщава за повишен риск от миокардит, перикардни за-
болявания, СН, дислипидемия, МИ и церебрална артериална 
исхемия.323 Състоянията, свързани с висок базален риск от 
CC токсичност, свързан с ICI, включват двойна ICI терапия 
(напр. ипилимумаб и ниволумаб), комбинирана ICI терапия 
с други кардиотоксични терапии и пациенти със свързани с 
ICI не-CC събития или предшестващи CTRCD или ССЗ (Фигу-
ра 20).324,325 Всички пациенти на лечение с ICI трябва да имат 
базална ЕКГ и базален тропонинов анализ (Фигура 20).326–329 
Пациентите с висок риск трябва да имат допълнително ба-
зална TTE оценка. Поради липсата на препоръки, основани 
на доказателства, мониторирането на ICI терапията е пре-
дизвикателство. След започване на терапията трябва да се 
прави проверка на ЕКГ, cTn и NP.330–332 В проучването JAVELIN, 
което оценява авелумаб плюс акситиниб спрямо сунитиниб, 
по време на лечението не се установява клинична стойност 
на рутинното мониториране с TTE при безсимптомни паци-

Препоръки
Таблица 14: Препоръки за базова оценка на риска и мониториране по време на комбинирана терапия с инхибитори на 

бързо акцелериращ фибросарком (RAF) и митоген-активиран екстрацелуларен сигнал-регулиран киназен 
(MEK) инхибитор

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се маниториране на АН при всяко клинично посещение и седмично амбулаторно мониториране през първите 3 
месеца лечение и след това ежемесечно. I C

При пациенти, лекувани с кобиметиниб/вемурафениб, се препоръчва ЕКГ 2 и 4 седмици след започване на лечението и след 
това на всеки 3 месеца.c I C

При всички пациенти с висок и много висок риск планирани да приемат комбинирани RAF и MEK инхибитори се препоръчва 
базална ехокардиография. I C

Базална ехокардиография може да се има предвид при пациенти с нисък и умерен риск, планирани да получават комбинирани 
RAF и MEK инхибитори. IIb C

Ехокардиография трябва да се прави на всеки 4 месеца през първата година при пациенти с висок и много висок риск, получа-
ващи комбинирани RAF и MEK инхибитори. IIa C

АН, артериално налягане; ЕКГ, електрокардиограма; MEK, митоген-активирана извънклетъчна сигнално-регулирана киназа; RAF, бързо ускорен фи-
бросарком.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Вземете предвид ЕКГ и ново мониториране при всяко повишаване на дозата (вж. Раздел 6.4.2).
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енти.333 Въпреки това, при пациенти с висок риск и при тези 
с високи базални нива на cTn, може да се вземе предвид 
мониториране на ТТЕ. При пациенти, които развиват анома-
лии в ЕКГ, нови биомаркерни промени или нови сърдечни 
симптоми по което и да е време, има твърди препоръки за 
незабавна кардио-онкологична оценка, включително TTE, за 
оценка на LVEF и GLS, както и CMR, при съмнение за миокар-
дит (Таблица 3).334

Н
ис

ъ
к 

ри
ск

cTn

Клас I Клас IIa Клас IIb

ЕКГ

TTE

CС оценкаa

NP

cTn

ЕКГ

TTE

CС оценкаа

NP

Ви
со

к 
ри

ск
b

C4 Всеки
3Cc

Всеки
6 M–
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Immune checkpoint inhibitors surveillance protocol

Фигура 20: Сърдечносъдово проследяване при пациенти, лекувани с инхибитори на имунната контролна точка.
BNP, В-тип натриуретичен пептид; АН, артериално налягане; C, химиотерапевтичен цикъл; cTn, сърдечен тропонин; CC, сърдечно-
съдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с терапия за рак; ЕКГ, електрокардиограма; 
HbA1c, гликиран хемоглобин; ICI, инхибитори на имунната контролна точка; M, месеци; NP, натриуретични пептиди (включително 
BNP и NT-proBNP); NT-proBNP, N-терминален про-В-тип натриуретичен пептид; ТТЕ, трансторакална ехокардиография.
a Включително физикално изследване, АН, липиден профил и HbA1c.
b Двойна ICI, комбинирана ICI-кардиотоксична терапия, свързани с ICI не-CC събития, предшестващо CTRCD или ССЗ.
c На всеки три цикъла до завършване на терапията за откриване на субклинична CC токсичност, свързана с ICI. 
d При пациенти, които се нуждаят от дългосрочно (>12 месеца) ICI лечение.

Препоръки
Таблица 15: Препоръки за базална оценка на риска и 

мониториране по време на имунотерапия

Препоръки Класa Нивоb

ЕКГ, NP и cTn измервания се препоръчват при всич-
ки пациенти преди започване на ICI терапия.333 I B 

Продължава
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5.5.10. Терапии за намаляване на нивата 
на андроген при рак на простатата

Андрогенна депривационна терапия (ADT) се предписва 
при 40% от мъжете с рак на простатата като новодобавена 
и/или добавена терапия към RT, или за биохимичен реци-
див след операция за рак на простатата. Агонистите на го-
надотропин-освобождаващия хормон (GnRH) са най-често 
предписваните ADT. Въпреки това, агонистите на GnRH се 
свързват с повишен CC риск и смъртност, особено при паци-
енти с рак на простатата на възраст над 60 години.337,338 Стра-
тификацията на основния риск при пациенти, нуждаещи се 
от агонисти на GnRH, зависи от риска от съдово заболяване 
(Фигура 21).339,340 Няма разработени специални калкулатори 
за риск от CC токсичност при получаващи AD пациенти. Кон-
сенсус на авторите е да се препоръча SCORE2 или SCORE2-OP 
за стратифициране на CC риска при пациенти, получаващи 
ADT без предшестваща ССЗ.19

Употребата на GnRH антагонисти представлява алтерна-
тива при лечението на рак на простатата и предклинични и 
клинични (изпитване HERO)341 данни показват, че употреба-
та на GnRH антагонисти е свързана със значително по-ниска 
обща смъртност и CC събития в сравнение с агонистите.342 
Въпреки това, в тази област са необходими повече изслед-
вания. В проучването PRONOUNCE не е наблюдавана разли-
ка в 1-годишния MACE между дегареликс (GnRH антагонист) 
и леупролид (GnRH агонист), въпреки ранното спиране на 
изпитването.343 Открити са по-ниски нива на CC събития в 
сравнение с предишните проучвания и всички пациенти са 
преценени от кардиолог при включването им (което е дове-
ло до оптимално лечение на CVRF).343

Основните CC ефекти, които трябва да се имат пред-
вид, са хипертония, ЗД, исхемична болест на сърцето (ИБС) 

и CTRCD.339,344	ADT	рядко	се	свързва	с	удължаване	на	QTc	и	
рядко предизвиква torsade de pointes (TdP) чрез блокада 
на тестостероновите ефекти върху камерната реполяриза-
ция.345,346 Препоръчва се ЕКГ мониториране и коригиране 
на	факторите,	предизвикващи	удължаване	на	QT	интервала	
(вж. Раздел 6.4.2; Таблица 9; Допълнителни данни, Таблица 
S13)340,347,348 по време на лечение на простатен рак, ако ба-
залният	QTc	интервал	е	удължен.49,339,340,347,349,350

5.5.11. Ендокринни терапии за рак на гърдата
Ендокринната терапия е обичайно лечение, тъй като 65-
70% от всички ранни и метастатични пациенти с BC разви-
ват заболяване, реагиращо на хормонални рецептори.22 
Селективните модулатори на естрогенните рецептори 
(тамоксифен, торемифен) или ароматазните инхибитори 
(AI) (летрозол, анастрозол или екземестан) се препоръч-
ват при ранен (EBC) в зависимост от менопаузалния ста-
тус, съпътстващите заболявания и риска от рецидив на за-
боляването. Употребата на AI в комбинация с инхибитори 
на циклин-зависима киназа (CDK) 4/6 се препоръчва като 
терапия от първа или втора линия при пациенти с поло-
жителен за хормонален рецептор/HER2-отрицателен ме-
тастатичен BC.

Употребата на AI повишава риска от дислипидемия, 
метаболитен синдром, хипертония, СН и МИ.339 В проучва-
не ATAC („Аримидекс“ и тамоксифен самостоятелно или в 

Базовата ехокардиография се препоръчва при 
високорискови пациентиc преди започване на 
ICI терапия.333

I B

Базова ехокардиография може да се има пред-
вид при всички пациенти преди започване на ICI 
терапия.

IIb C

Серийни измервания на ЕКГ и cTn трябва да се взе-
мат предвид преди ICI дози 2, 3 и 4 и ако са нормал-
ни, да се намалят до всеки три дози до завършване 
на терапията, за да се открие субклинична свърза-
на с CC токсичност на ICI.333

IIa B

Оценка на ССЗ се препоръчва на всеки 6–12 ме-
сеца при високорискови пациенти,c които се 
нуждаят от дългосрочно (>12 месечно) лечение 
с ICI.321–323,335,336

I C

Оценка на ССЗ може да се вземе предвид на все-
ки 6–12 месеца при всички пациенти, които се 
нуждаят от дългосрочно лечение (>12 месеца) 
лечение с ICI.

IIb C

BNP, В-тип натриуретичен пептид; АН, артериално налягане; cTn, 
сърдечен тропонин; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с те-
рапия на рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболя-
вания; ЕКГ, електрокардиограма; HbA1c, гликиран хемоглобин; ICI, 
инхибитори на имунната контролна точка; NP, натриуретични пеп-
тиди; NT-proBNP, N-терминален про-В-тип натриуретичен пептид.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Двойна ICI, комбинирана ICI-кардиотоксична терапия; Свързани с ICI 
не-CC събития, предшестваща CTRCD или ССЗ.
d Физикален преглед, АН, NP (BNP или NT-proBNP), липиден профил, 
HbA1c и ЕКГ.

Продължение
Препоръки
Таблица 16: Препоръки за базална оценка на риска и 

мониториране по време на андроген-де-
привационна терапия за рак на простатата

Препоръки Класa Нивоb

Базова оценка на сърдечносъдовия рискc и из-
числяване на 10-годишния фатален и нефатален 
ССЗ риск със SCORE2 или SCORE2-OPd се препо-
ръчват при пациенти без предшестващо ССЗ, 
лекувани с ADT.19,341,342

I B

Базови и серийни ЕКГ се препоръчват при паци-
енти	с	риск	от	удължаване	на	QTc	по	време	на	
терапия с ADT.e 339–342

I B

GnRH антагонист трябва да се има предвид при 
пациенти с предшестваща симптомна CADf, кои-
то се нуждаят от ADT.341,342

IIa B

Препоръчва се годишна оценка на CC риска по 
време на ADT.19,339,341,342 I B

ОКС, остри коронарни синдроми; ADT, андрогенна депривационна 
терапия; АН, артериално налягане; CAD, коронарна артериална бо-
лест; CCS, хронични коронарни синдроми; CC, сърдечносъдови; ССЗ, 
сърдечносъдови заболявания; ЕКГ, електрокардиограма; GnRH, гона-
дотропин-освобождаващ	 хормон;	 HbA1c,	 гликиран	 хемоглобин;	 QTc,	
коригиран	QT	интервал;	SCORE2,	Системна	оценка	на	коронарния	риск	
2; SCORE2-OP, Системна оценка на коронарния риск 2 – по-стари хора.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Препоръчва се артериално налягане, липиди, глюкоза на гладно, 
HbA1c, ЕКГ, обучение на пациентите за здравословен начин на жи-
вот и контрол на рисковите фактори в начина на живот.
d Стратификация на CC риск със SCORE2 (<70 години) или SCORE2-
OP (≥70 години): <50 години: нисък риск <2,5%, умерен риск 2,5% 
до <7,5%, висок риск ≥7,5%; 50–69 години: нисък риск <5%; умерен 
риск 5% до <10%; висок риск ≥10%; ≥70 години: нисък риск <7,5%, 
умерен риск 7,5% до <15%, висок риск ≥15%.
e Вижте Таблица 9.
f CCS и ОКС.
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Гозерелин

Хистрелин

Леупрорелин

Трипторелин

GnRH агонист

GnRH антагонист

Дегареликс

Релуголикс

Бикалутамид

Флутамид

Нилутамид

Апалутамид

Даролутамид

Ензалутамид

Абиратеронb

ХТ HG/ЗД СН ИБС/МИ ПМ

Androgen deprivation therapy-related cardiovascular toxicities

1-во поколение антиандрогени

2-ро поколение андроген-
депривационна терапия

Инхибитор
на андрогенния метаболизъм

Много чести: ≥10% честота

Чести: 1% до <10% честота

Нечести: 0,1% до < 1% честота

Редки: <0,1% честота

QTca

Фигура 21: Андрогенна депривационна терапия свързана със сърдечносъдова токсичност.
ADT, андрогенна депривационна терапия; ПМ, предсърдно мъждене; ЗД, захарен диабет; EMA, Европейска агенция по лекарства-
та; FDA, Администрация по храните и лекарствата; GnRH, гонадотропин-освобождаващ хормон; СН, сърдечна недостатъчност; 
HG, хипергликемия; ХТ, хипертония; ИБС, исхемична болест на сърцето; MedDRA, медицински речник за регулаторни дейности; 
МИ, миокарден инфаркт; ↑QTc,	коригирано	удължаване	на	QT	интервала;	TdP,	torsade	de	pointes.	Нежеланите	реакции,	съобщени	
в множество клинични проучвания или по време на постмаркетингова употреба, са изброени по системо-органни класове (в 
MedDRA) и честота. Ако честотата е неизвестна или не може да бъде оценена от наличните данни, е оставено празно място.
a	ADT	може	да	удължи	QTc	интервала.	При	пациенти	с	анамнеза	за	рискови	фактори	за	удължаване	на	QT	интервала	и	при	
пациенти,	приемащи	съпътстващи	лекарствени	продукти,	които	могат	да	удължат	QT	интервала,	лекарите	трябва	да	оценят	
съотношението полза/риск, включително потенциала за TdP преди започване на лечението.
b	Повишен	риск	от	удължаване	на	QTc	в	комбинация	с	ADT.49,339,340,349,350 
Фигурата е разработена от информация за предписване на EMA,252 Информация за предписване от FDA.253
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комбинация), пациентите лекувани с анастрозол с предше-
стваща CAD са имали повече CC събития (17% срещу 10%) 
и повишаване на нивото на холестерола (9% срещу 5%) в 
сравнение с тези лекувани с тамоксифен.351,352 По същия 
начин, СН е била значително по-честа с летрозол в срав-
нение с тамоксифен в проучване BIG (Breast International 
Group).1–98.353 По-дългото времетраене на лечението с AI е 
било свързано с повишени шансове за развитие на ССЗ в 
два големи мета-анализа.354,355 Значително по-висок риск 
от ВТЕ беше трайно демонстриран с тамоксифен351,353 и не 
се препоръчва при пациенти с риск от тромбоза. Устано-
вено е, че торемифен и високи дози тамоксифен удължа-
ват	QTc	интервала339,340; не са публикувани данни обаче за 
риска при пациенти, лекувани със стандартната доза та-
моксифен, използвана при BC (20 mg/ден).

Рисковете от VTE, хиперхолестеролемия и ССЗ трябва 
да се обсъдят с пациентите, като същевременно се признае, 
че абсолютните ползи от предотвратяването на рецидив на 
BC обикновено надвишават CC рискове.339 При пациенти на 
възраст <70 години без клинични прояви на атеросклеро-
тично заболяване, се препоръчва оценка на 10-годишния 
фатален и нефатален ССЗ риск със SCORE2 (при възраст ≥70 
години, SCORE2-OP).19 Нивата на холестерола и АН трябва 
да се проследяват редовно при пациенти получаващи AI.356 
Физическата активност и здравословното хранене също се 
препоръчват с цел намаляване на теглото и холестеролови-
те нива. Силно се препоръчва спиране на тютюнопушенето 
за намаляване на CC риск (т.е. CAD по време на терапия с AI 
и VTE по време на терапия с тамоксифен).

5.5.12. Инхибитори на циклин-зависима киназа 4/6
Употребата на CDK 4/6 инхибитори (палбоциклиб, рибоцик-
либ и абемациклиб) в комбинация с ендокринна терапия 
е одобрена за лечение на пациенти с положителен за хор-
монални рецептори/HER2-негативен метастатичен BC. Тази 
комбинация е довела до подобрения в преживяемостта 
без прогресия, а в някои проучвания и в общата преживяе-
мост.357–359 CDK 4/6 инхибиторите са показали потенциал за 
удължаване	 на	 QT	 интервала,339,360 особено с рибоциклиб. 
Изпитванията фаза III на рибоциклиб включват рутинно ЕКГ 
мониториране.361–368 Препоръчва се базална ЕКГ и ЕКГ тряб-
ва да се повтори на 14-ия ден от първия цикъл, преди втория 
цикъл, с всяко увеличение на дозата и според клиничните 
показания.357

При пациенти, които вече имат или са изложени на зна-
чителен	риск	от	удължаване	на	QT	интервала	(Раздел 6.4.2), 
рисковете/ползите за рибоциклиб трябва да бъдат обсъде-
ни от MDT. Важно е, че употребата на рибоциклиб трябва 
да се избягва в комбинация с лекарства, за които е извест-
но	че	удължават	QT	интервала	и/или	силни	инхибитори	на	
CYP3A.357

Информацията за предписване не препоръчва рибоцик-
либ в комбинация с тамоксифен, поради по-висок риск от 
удължаване	на	QTc	интервала.252,367

5.5.13. Инхибитори на киназата на анапластичния 
лимфом

Пациенти с рак, лекувани с инхибитори на анапластичната 
лимфомна киназа (ALK), могат да развият неблагоприятни 
CC събития, включително синусова брадикардия, AV блок, 
удължаване	 на	 QTc	 интервала,	 хипертония,	 хиперглике-

Препоръки
Таблица 17: Препоръки за базална оценка на рис-

ка и мониториране по време на ендо-
кринна терапия за рак на гърдата

Препоръки Класa Нивоb

Оценка на базалния CC рискc и изчисляване на 
10-годишния фатален и нефатален ССЗ риск със 
SCORE2 или SCORE2-OPd,e се препоръчва при 
пациенти с BC, получаващи хормонални тера-
пии без предшестваща ССЗ.19

I C

Препоръчва се годишна оценка на CC рискc по 
време на хормонална терапия при пациенти с 
BC и висок 10-годишен риск от (фатални и нефа-
тални) CC събития по SCORE2/SCORE2-OP.d,e

I C

Оценката на CС рискc трябва да се взема предвид 
на всеки 5 години при пациенти с BC с нисък или 
умерен 10-годишен риск от (фатални и нефатал-
ни) CC събития според SCORE2/SCORE2-OP.d,e

IIa C

BC, рак на гърдата; АН, артериално налягане; CC, сърдечносъдо-
ви; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; ЕКГ, електрокардиограма; 
HbA1c, гликиран хемоглобин; SCORE2, Систематична оценка на ко-
ронарния риск 2; SCORE2-OP, Систематична оценка на коронарния 
риск 2 – по-възрастни хора.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c АН, липиди, глюкоза на гладно, HbA1c, ЕКГ и обучение на пациенти-
те за здравословен начин на живот и контрол на рисковите фактори 
за начина на живот.
d Или други валидирани CC рискови скорове.
e SCORE2 (<70 години) или SCORE2-OP (≥70 години) Стратификация 
на CC риск: <50 години: нисък риск <2,5%, умерен риск 2,5% до 
<7,5%, висок риск ≥7,5%; 50–69 години: нисък риск <5%; умерен 
риск 5% до <10%; висок риск ≥10%; ≥70 години: нисък риск <7,5%, 
умерен риск 7,5% до <15%, висок риск ≥15%.19

Препоръки
Таблица 18: Препоръки за базална оценка на риска и 

мониториране по време на терапия с ин-
хибитор на циклин-зависима киназа 4/6

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва	се	мониториране	на	QTcc,d в нача-
лото и на 14 и 28 дни при всички пациенти с рак, 
получаващи рибоциклиб.361,365,367,368

I A

Препоръчва	се	мониториране	на	QTcc,d	при	па-
циенти, лекувани с рибоциклиб при всяко уве-
личение на дозата.361,365,367,368

I B

Трябва да се вземе предвид проследяване на 
QTcc	при	пациенти,	лекувани	с	палбоциклиб	или	
абемациклиб,	 които	имат	 базално	QTc	над	нор-
малния диапазонc или други състояния, които 
могат	да	удължат	QTc	интервала.e

IIa C

QTc,	коригиран	QT	интервал;	QTcF,	коригиран	QT	интервал	чрез	из-
ползване на корекцията на Fridericia.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c	 QT	 интервалът	 при	 използване	 на	 корекцията	 на	 Fridericia	
(QTcF	=	QT/3√RR)	е	предпочитаният	метод	при	пациенти	с	рак.	Гор-
ната	99%	граница	на	нормата	за	стойностите	на	QTc	в	общата	попу-
лация са 450 ms за мъже и 460 ms за жени.369
d Съгласно Европейската агенция по лекарствата: (1) рибоциклиб 
трябва	да	бъде	прекъсната	при	QTcF	>	480	ms;	(2)	ако	удължаването	
на	QTcF	се	подобрява	до	<481	ms,	възобновете	лечението	със	също-
то	ниво	на	дозата;	(3)	ако	QTcF	≥	481	ms	се	повтори,	прекъснете	при-
ема,	докато	QTcF	се	подобри	до	<481	ms	и	след	това	възобновете	
рибоциклиб при следващото по-ниско ниво на дозата.
e Вижте Раздел 6.4.2 и Таблица 8.
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мия и дислипидемия.370,371 ОКС и СН се описват рядко при 
кризотиниб.372 При пациенти, преди започване на ALK 
инхибитор, особено кризотиниб, се препоръчва базална 
ЕКГ и на пациентите би трябвало да се направи ЕКГ 4 сед-
мици след началото на лечението и на всеки 3-6 месеца 
след това, особено ако изходната ЕКГ не е нормална. При 
пациенти лекувани с бригатиниб или лорлатиниб трябва 
да се вземе предвид домашно мониториране на АН. При 
пациентите, получаващи лечение с лорлатиниб или кризо-
тиниб, трябва да се проверяват нивата на холестерола на 
всеки 3-6 месеца и да се лекуват, ако са повишени.

5.5.14. Рецепторни инхибитори на епидермалния 
растежен фактор

Озимертиниб е перорален необратим рецептор на епи-
дермалния растежен фактор (EGFR)-TKI, одобрен за 
пациенти с не-дребноклетъчен рак на белия дроб, екс-
пресиращ EGFR мутации. Последните данни показват, че 

озимертиниб е свързан с повишен риск от удължаване 
на	 QTc	 интервала,	 ПМ,	 ВТЕ,	 LVD	 и	 СН	 (Фигура 22).373,374 
Проучване при 123 пациенти с EGFR-мутантен не-дреб-
ноклетъчен рак на белия дроб лекувани с озимертиниб 
съобщава за честота 4,9% на СН или МИ и значително 
понижение на LVEF <53% при 11% от пациентите с TTE 
наблюдение.375 Съществуваща хипертония и по-голяма 
възраст са рискови фактори за LVD и СН (3,9% и съответ-
но 2,6% честота).376 LVD и СН са по-чести през първата 
година от лечението.376

Препоръчва се базална стратификация на СС риск, ЕКГ 
и ТТЕ преди започване на озимертиниб. Трябва да се взе-
ме предвид тримесечно ехокардиографско проследяване 
за нова LVD по време на лечение с озимертиниб. Препо-
ръчва се също и внимателно мониториране на нивата на 
магнезий, за да се сведе до минимум рискът от индуцира-
на	от	озимертиниб	хипомагнезиемия	и	удължаване	на	QTc	
интервала.

Алектиниб

Бригантиниб

Церитиниб

Кризотиниб

Лорлатиниб

Осимертиниба

ALK инхибитори

EGFR инхибитори

ХТ HG/ЗД DL СН SBr ПМ VTE

Сърдечносъдова токсичност свързана с ALK инхибитор и EGFR инхибитор

Много чести: ≥10% честота

Чести: 1% до <10% честота

Нечести: 0,1% до <1% честота

Редки: <0,1% честота

QTc

Фигура 22: Кардиоваскуларна токсичност, свързана с киназа на анапластичния лимфом и инхибитор на рецептор на 
епидермален растежен фактор.

ПМ, предсърдно мъждене; ALK, анапластична лимфомна киназа; DL, дислипидемия; ЗД, захарен диабет; EGFR, рецептор 
на епидермален растежен фактор; EMA, Европейска агенция по лекарствата; FDA, Администрация по храните и лекар-
ствата; СН, сърдечна недостатъчност; HG, хипергликемия; ХТ, хипертония; MedDRA, медицински речник за регулаторни 
дейности;	↑QTc,	коригирано	удължаване	на	QT	интервала;	SBr,	синусова	брадикардия;	VTE,	венозен	тромбоемболизъм.	
Нежеланите реакции, съобщени в множество клинични проучвания или по време на постмаркетингова употреба, са 
изброени по системо-органни класове (в MedDRA) и честота. Ако честотата е неизвестна или не може да бъде оценена 
от наличните данни, е оставено празно място.
a Осимертиниб повишава риска от хипомагнезиемия.
Фигурата е разработена от информацията за предписване на EMA,252 информацията за предписване на FDA.253
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5.5.15. Химерни антигенни рецепторни 
Т-клетъчни и тумор-инфилтриращи 
лимфоцити терапии

CAR-T терапията се използва за лечение на остра лимфоцит-
на левкемия и агресивни В-клетъчни лимфоми.377 Въпреки 
че докладваната честота е променлива, все повече се при-
знава връзката между CAR-T терапията и CTR-CVT, включи-
телно LVD, СН, сърдечни аритмии, перикарден излив, TTS и 
сърдечен арест.378–383 Доказано е, че повечето от описаните 
видове CC токсичност са свързани с появата на синдрома на 
освобождаване на цитокини (CRS).377,384 При всички пациен-
ти се препоръчва базална CC оценка, включваща ЕКГ, NP и 
cTn. Изходното ниво на ТТЕ също трябва да се вземе предвид, 
особено при пациенти с предшестващи CVRF и ССЗ. След по-
лучаване на терапия с CAR-T, пациентите могат да развият 
системни възпалителни синдроми.385 CRS трябва да се подо-
зира, когато пациентът развие треска, с или без тахипнея, та-
хикардия, хипотония, хипоксия и/или друга крайна органна 
дисфункция часове до дни след лечението.385 Необходима е 
висока степен на съмнение, за да се диагностицира CRS и да 
се разграничи от други състояния, които възникват при тези 
условия (инфекции, СН, лекарствени реакции и БЕ).378,386 
Сред възрастните е имало връзка между CRS и CC събития. 
Повишаване на cTn обикновено се наблюдава при пациенти 
с CRS и е свързано с повишен риск от последващи CC съби-
тия.378 В скорошно ретроспективно проучване за фармако-
логична бдителност CAR-T се свързва с тахиаритмии (ПМ е 
най-честата, следвана от камерните аритмии), кардиомиопа-
тия и плеврални и перикардни заболявания.379 В световен 

мащаб смъртността от CC и белодробни нежелани събития е 
била 30,9%.378,379,387 Ранната сърдечна оценка при пациенти 
с повишен cTn трябва да включва NP, ЕКГ и ехокардиография 
(вижте Раздел 6.1.4 за лечението).388 Възприетата клетъчна 
терапия с TIL се очерта като ефективна форма за лечение на 
неоперабилен метастатичен меланом в стадий III/IV. При TIL 
CC токсичността изглежда е свързана с директната миокард-
на и съдова токсичност.380 Оценката на изходното ниво и CC 
наблюдението при пациенти преди TIL терапия е същият път, 
препоръчван и при CAR-T терапии.

5.5.16. Лъчетерапия
RT повишава риска от развитие на последващо ССЗ и пери-
ферна артериална болест (ПАБ).173,389–394 Има продължаващ 
дебат относно най-безопасната доза радиация, кои сър-
дечни субструктури са най-чувствителни към увреждане, 
предизвикано от RT, и най-подходящите стратегии за ми-
нимизиране на RT- свързана ССЗ.395,396 Сърцето се счита за 
радио-чувствителен „рисков орган“ по време на RT и ради-
ационната експозиция на сърцето трябва да се поддържа 
толкова ниска, колкото е разумно постижимо, тъй като няма 
„безопасна“ доза (Фигура 23).389,390 Категоризация на риска 
индуцирана от RT CC токсичност на базата на MHD389,397 се 
препоръчва спрямо категоризиране на базата на предпи-
саната доза, която може да не отразява точно излагането на 
сърдечна радиация (напр. 35 Grey [Gy] предписана доза за 
приблизително 70% от сърцето е еквивалентна на приблизи-
телно 25 Gy MHD, докато 35 Gy предписана доза до прибли-

Препоръки
Таблица 19: Препоръки за базална оценка на риска 

и мониториране по време на прием на 
анапластична лимфомна киназа и ин-
хибитори на рецептора на епидермал-
ния растежен фактор

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се базална оценка на CC рискc при 
пациенти преди приема на ALK инхибитори и 
EGFR инхибитори.

I C

Базална ехокардиография се препоръчва при 
всички пациенти с рак преди започване на ози-
мертиниб.376

I B

Домашно мониториране на АН трябва да се взе-
ме предвид при пациенти, лекувани с бригати-
ниб, кризотиниб или лорлатиниб

IIa C

При пациенти на кризотиниб и лорлатиниб 
трябва да се има предвид изследване на холес-
теролния профил на всеки 3-6 месеца.

IIa C

Ехокардиография трябва да се прави на всеки 
3 месеца при пациенти по време на терапия с 
озимертиниб.376

IIa B

ЕКГ трябва да се има предвид 4 седмици след за-
почване на терапията и на всеки 3–6 месеца при 
пациенти по време на терапия с ALK инхибитор.

IIa C

ALK, анапластична лимфомна киназа; АН, артериално налягане; CC, 
сърдечносъдови; ЕКГ, електрокардиограма; EGFR, рецептор на епи-
дермален растежен фактор; HbA1c, гликиран хемоглобин.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Физикален преглед, измерване на АН, ЕКГ, липиден профил и из-
мерване на HbA1c.

Препоръки
Таблица 20: Препоръки за базална оценка на риска 

и мониториране при пациенти, полу-
чаващи терапии с химерен антигенен 
рецептор на Т-клетка и тумор-инфил-
триращи лимфоцити

Препоръки Класa Нивоb

Базални ЕКГ, NP и cTn се препоръчват при всички 
пациенти с рак преди започване на CAR-T и TIL 
терапии.388

I C

Препоръчва се изходна ехокардиография при 
пациенти с предшестващо ССЗ преди започване 
на CAR-T и TIL терапии.388

I C

Преди започване на CAR-T и TIL терапии трябва 
да се има предвид базална ехокардиография.388 IIa C

Измерване на NP, cTn и ехокардиография се пре-
поръчва при пациенти, които развиват CRS на 
ASTCT ≥ 2.c 378,388

I C

ASTCT, Американско дружество за трансплантация и клетъчна тера-
пия; CAR-T, химерен антигенен рецептор Т клетка; CRS, синдром на 
освобождаване на цитокини; cTn, сърдечен тропонин; ССЗ, сърдеч-
носъдови заболявания; ЕКГ, електрокардиограма; NP, натриуретич-
ни пептиди; TIL, тумор-инфилтриращи лимфоцити.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Определете степента на CRS според оценката по ASTCT: Степен 1: 
треска; Степен 2: треска С хипотония, която не изисква вазопресо-
ри И/ИЛИ хипоксия, изискваща нисък назален приток на кислород; 
Степен 3: треска И хипотония, изискваща един вазопресор ± вазоп-
ресин И/ИЛИ хипоксия, изискваща назална канюла с висок приток 
или маска за лице, или маска без повторно дишане, или маска на 
Вентури; Степен 4: треска И хипотония, изискващи множество вазо-
пресори, без вазопресин И/ИЛИ хипоксия, изискваща положително 
налягане в дихателните пътища.
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зително 40% от сърцето е еквивалентна на приблизително 
15 Gy MHD). MHD обаче не е перфектен показател и при ня-
кои пациенти много малка част от сърцето може да бъде об-

лъчена до много висока доза, което все още носи значителен 
риск въпреки ниската MHD.398 Следователно, в зависимост 
от разпределението на дозата и експозицията на специфич-

>25 Gy MHDb

>15 Gy MHDb + 
кумулативен 
доксарубицинc 
≥100 mg/m2

Много висок риск

>15 до 25 Gy MHDb

5 до 15 Gy MHDd  + 
Кумулативен 
доксарубицинc 
≥100 mg/m2

5 до15 Gy MHDd

<5 Gy MHDe + 
кумулативен 
доксарубицинc 
≥100 mg/m2

<5 Gy MHDe

Висок риск

Нисък рискУмерен риск

RT дози ССа 
токсичен риск

Фигура 23: Средна сърдечна доза лъчетерапия и съответният риск от сърдечносъдова токсичност. 
CC, сърдечносъдови; Gy, Грей; MHD, средна сърдечна доза; RT, лъчетерапия.
а Препоръчва се категоризация на риска от РТ на базата на MHD пред категоризацията въз основа на предписаната доза, която 
може да не отразява точно излагането на сърдечна радиация. В зависимост от разпределението на дозата и излагането на 
специфични сърдечни субструктури (както и клиничните рискови фактори), лекуващият екип може да прецени, че пациентът 
принадлежи към категория с по-висок риск. В допълнение, пациентът може да бъде оценен като принадлежащ към категория 
с по-нисък риск, ако само малка част от сърцето е била изложена на относително ниска предписана доза.397,399-401

b Или предписана RT ≥ 35 Gy до обем излагане на сърцето, ако MHD не е налична. Обърнете внимание, че в този случай 
ограничената информация за експозицията на сърцето не позволява да се направи разлика между високорискови и 
много високорискови категории.
c Или еквивалент.
d Или предписана RT 15–34 Gy до обема излагане на сърцето, ако MHD не е налична.
e Или предписано RT < 15 Gy до обема излагане на сърцето, ако MHD не е налична.
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ни сърдечни субструктури и CVRF, тимът за лечение на рак 
може да прецени, че пациентът принадлежи към по-високо 
рискова категория.397,399–401

Стратегиите за предотвратяване и смекчаване на сър-
дечносъдовите усложнения от RT са фокусирани върху на-
маляването на радиационната експозиция на сърцето и сър-
дечносъдовите субструктури по време на лечение за рак и 
включват следното:

1) Модификация на лечението на рака, за да се избегне RT. 
Това подчертава значението на интегрирането на персо-
нализираната кардио-онкологична оценка.402–404

2) Промяна на дозата и обема на лечението с RT, когато е 
възможно. Протоколите за RT трябва да имат за цел ми-
нималния необходим обем към минималната доза, необ-
ходима за получаване на желаната клинична полза.

3) Модифицирането на техниките за доставяне с цел нама-
ляване на радиационната експозиция на сърцето трябва 
да доведе до значително намаляване на риска. Съвре-
менните щадящи сърцето стратегии за RT включват: оп-
тимално използване на съвременни фотонни RT техно-
логии с модулиран интензитет; използването на дълбоко 
вдишване със задържане на дишането или респиратор-
ни техники при BC,405 лимфом,406 и рак на белия дроб407; 
или използване на образно насочена RT, за да се гаранти-
ра точността на доставяне и терапия с протонен лъч.408

Честотата на сърдечните събития след ЛТ може да ва-
рира в зависимост от рисковите фактори на пациента и си-
нергичните ефекти на радиацията с други кардиотоксични 
ракови лечения.12,173

Не са известни вторични превантивни мерки, специфич-
ни за RT (напр. медикаментозно лечение) за намаляване на 
риска от CC събития след RT. Въпреки това, като се има пред-
вид известното значение на конвенционалната CVRF върху 
честотата на свързаните с RT инциденти, оптимизирането на 
модифицируемата CVRF се препоръчва при всички пациенти 
преди и след RT.

5.5.17. Трансплантация на хематопоетични 
стволови клетки

HSCT представлява потенциално лечебна терапевтична 
възможност за много хематологични злокачествени забо-
лявания. Подобренията в техниките за HSCT и поддържа-
щите стратегии са намалили значително свързаната с лече-
нието смъртност (Допълнителни данни, Таблица S14).409,410 
Налице е нарастващо потвърждение за свързаната с HSCT 
CC токсичност и оцелелите от HSCT представляват попула-
ция с висок бъдещ риск от CC. Няколко фактора доприна-
сят за определяне на риска от свързана с HSCT CC токсич-
ност, включително типа HSCT (по-висок риск след алогенна 
HSCT), множество неконтролирани CVRF, предшестващи 
CC състояния (ПМ или предсърдно трептене, синдром на 
болния синус, камерни аритмии, CAD, МИ, умерена до теж-
ка VHD и СН или LVEF <50%),411 директни кардиотоксични 
ефекти на противоракови терапии, получени преди и по 
време на HSCT (антрациклин-комбиниран индукционен 
режим, медиастинална RT, облъчване на цялото тяло или 
базиран на циклофосфамид режим на кондициониране) 
(Допълнителни данни, Таблица S14) и развитието на бо-
лестта присадка срещу приемник ( GVHD), тромботична 
микроангиопатия или сепсис.410,412 В ранната фаза след 
HSCT (<100 дни), най-честото CC събитие е ПМ, въпреки че 
някои пациенти могат да получат СН, хипертония, хипото-
ния, перикарден излив или VTE.413,414 Късната токсичност 
включва ЗД, дислипидемия, метаболитен синдром, хипер-
тония, СН, CAD, нарушения на проводимостта и перикар-
ден излив.410 Острата GVHD е свързана с тромбоза и възпа-
лително миокардно увреждане (миокардит, СН, аномалии 
на проводимостта, аритмии и перикардни изливи), а хро-
ничната GVHD е свързана с повишен риск от хипертония, 
ЗД и дислипидемия.415,416

Цялостната CC оценка, включително оценка на NP, ЕКГ и 
TTE, се превърна в основен компонент на оценката преди 
HSCT409,410 за откриване на не-диагностицирано ССЗ, стра-
тификация на риска от CTR-CVT и оптимизиране на предше-
стващите CC състояния.411,417–420 При ранното проследява-
не, при високорискови реципиенти на HSCT се препоръчва 
мониториране на ТТЕ на 3-тия и 12-тия месец, тъй като LVEF 
и GLS могат да намалеят след трансплантация (вж. Раздел 
7). Независими фактори, свързани с дългосрочно ССЗ при 
оцелели от HSCT, са алогенна HSCT, предшестващо ССЗ или 

Препоръки
Таблица 21: Препоръки за базална оценка на ри-

ска на пациенти преди лъчетерапия до 
обем, който включва сърцето

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се базална оценка на СС рискc и из-
числяване на 10-годишния фатален и нефатален 
риск от ССЗ със SCORE2 или SCORE2-OPd.19,389

I B

Трябва да се вземе предвид базална ехокардио-
графия при пациенти с предшестващо ССЗ пре-
ди RT с обем, който включва сърцето.

IIa C

АН, артериално налягане; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови 
заболявания; ЕКГ, електрокардиограма; HbA1c, гликиран хемоглобин; 
RT, лъчетерапия; SCORE2, Систематична оценка на коронарния риск 
2; SCORE2-OP, Систематична оценка на коронарния риск 2 – по-въз-
растни хора.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c АН, липиди, глюкоза на гладно, HbA1c, ЕКГ и обучение на пациенти-
те за здравословен начин на живот и контрол на рисковите фактори 
на начина на живот.
d SCORE2 (<70 години) или SCORE2-OP (≥70 години) Стратифика-
ция на CC риска: <50 години: нисък риск <2,5%, умерен риск 2,5% 
до <7,5%, висок риск ≥7,5%; 50–69 години: нисък риск <5%; умерен 
риск 5% до <10%; висок риск ≥10%; ≥70 години: нисък риск <7,5%, 
умерен риск 7,5% до <15%, висок риск ≥15%.19

Препоръки
Таблица 22: Препоръки за базална оценка на риска 

при пациенти с трансплантация на хе-
мопоетични стволови клетки

Препоръки Класa Нивоb

При пациенти с HSCT се препоръчва базална и 
серийна оценка на CC риск (3 и 12 месеца, след 
това всяка ежегодна), включително измерване 
на АН, ЕКГ, измерване на липидите и HbA1c.

I C

Ехокардиография се препоръчва при всички па-
циенти преди HSCT. I C

Преди HSCT трябва да се вземе предвид базово 
измерване на NP.417,418 IIa C

АН, артериално налягане; CC, сърдечносъдови; ЕКГ, електрокардио-
грама; HbA1c, гликиран хемоглобин; HSCT, трансплантация на хема-
топоетични стволови клетки; NP, натриуретични пептиди.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
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множество неконтролирани CVRF, анамнеза за лечение на 
рак (радиация на медиастинално или мантийно поле, алки-
лиращи агенти, >250 mg/m2 доксорубицин или еквивалент), 
висок риск схеми за кондициониране (облъчване на цяло-
то тяло, алкилиращи агенти) и GVHD.410 Фигура 24 обобщава 
стратегии за превенция и намаляване на CC усложнения 
при пациенти, подложени на HSCT.

5.5.18. Други ракови лечения
Няколко други терапии за рак могат също да предизви-
кат клинично значими CC събития. Циклофосфамид, цис-
платин, ифосфамид и таксани (паклитаксел и доцетаксел) 
могат да индуцират миокардна дисфункция и СН.4 CC ток-
сичност на циклофосфамид се наблюдава предимно при 
пациенти, получаващи високи дози (>140 mg/kg) преди 
HSCT и обикновено се появява в рамките на дни след при-
лагане на лекарството.410

Химиотерапията, съдържаща платин (цисплатин, карбо-
платин, оксалиплатин) може да причини съдово заболяване 
(вазоспазъм, МИ и венозна и артериална тромбоза). Те могат 
да възникнат по време на лечението и също така да допри-
несат за повишен дългосрочен риск от CAD при оцелелите. 
Пациентите с рак на тестисите, лекувани с цисплатин, имат 
по-висок риск от съдово заболяване при дългосрочно про-
следяване.421 Рискът за отделния пациент все още е трудно 
да се предскаже, но по време и след терапията се препоръч-
ват промени в начина на живот, висока степен на клинично 
подозрение при пациенти, които изпитват гръдна болка и 
внимателно проследяване на CVRF.422 Цисплатин422 причи-
нява рядко СН; но, тъй като изисква прилагане на висока i.v. 
обем, за да се избегне бъбречна токсичност, пациентите с 
предшестващо ССЗ могат да развият симптомна СН.

Арсеновият триоксид се използва за лечение на някои 
левкемии и миеломи. Арсеновият триоксид често удължава 

Сърдечно-съдово наблюдение при пациенти, насочени
за трансплантация на хематопоетични стволови клетки

Ако се появят нови сърдечни
симптоми по което и да е време

Ако се появят нови сърдечни
симптоми по което и да е време

При избрани
пациенти

При избрани
пациенти

Нисък риск

Клас I Клас IIa Клас IIb

ЕКГ

TTE

CC оценкаа

NP

NP

ЕКГ

TTE

CC оценкаа

CPET

3М
след
HSCT

12 М
след
HSCT

>12 М
(ежегодно)

Преди
HSCT

Висок риск

Алогенна HSCT
Предшестваща ССЗ
Множество 
неконтролирани CVRF
Анамнеза за 
противораково лечениеb

Схеми за кондициониранеc

GVHD

Фигура 24: Рискови фактори и сърдечносъдово проследяване при пациенти, насочени за трансплантация на хемато-
поетични стволови клетки.

BNP, В-тип натриуретичен пептид; АН, артериално налягане; CPET, кардиопулмонален тест с натоварване; CC, сърдечно-
съдови; ССЗ, CC заболяване; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; ЕКГ, електрокардиограма; GVHD, болест на при-
садката срещу приемника; HbA1c, гликиран хемоглобин; HSCT, трансплантация на хематопоетични стволови клетки; M, 
месеци; NP, натриуретични пептиди (включително BNP или NT-proBNP); NT-proBNP, N-терминален pro-BNP; ТТЕ, трансто-
ракална ехокардиография.
a Включително физикално изследване, АН, липиден профил и HbA1c.
b Радиация на медиастиналното или мантелното поле, алкилиращи агенти, >250 mg/m2 доксорубицин или еквивалент.
c Общо облъчване на тялото, алкилиращи агенти.
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QT	интервала	 (26–93%	от	пациентите)	 и	има	 съобщения	 за	
живото-застрашаващи камерни тахиаритмии.45 259 Удължа-
ването	на	QTc	интервала	се	наблюдава	1–5	седмици	след	ин-
фузия на арсенов триоксид и след това се връща към изход-
ното ниво до края на 8-та седмици. Пациенти получаващи 
лечение с арсенов триоксид трябва да се проследяват всяка 
седмица с ЕКГ през първите 8 седмици от лечението. Необхо-
димо е също така проследяване на електролитите, тъй като 
арсеновият триоксид може да предизвика хипокалиемия, 
хипомагнезиемия и бъбречна дисфункция. Рисковите факто-
ри	за	удължаване	на	QT	интервала	трябва	да	се	контролират	
преди, по време и след лечение на рак (Раздел 6.4.2).

Няколко FMS-подобни инхибитори на тирозин киназа 
3 (FLT3) (първо поколение: мидостаурин; второ поколение: 
гилтеритиниб) са тествани за лечение на остри миелоид-
ни левкемии. Синдромът на диференциация предизвикан 
от гилтериниб (треска, диспнея, плевроперикарден излив, 
белодробен оток, периферен оток, хипотония, бъбречна 
дисфункция и обрив) изисква ранна кортикостероидна те-
рапия и хемодинамично проследяване до изчезване на 
симптомите. Мидостаурин и гилтериниб могат да удължат 
QTc	 интервала	 и	 е	 необходимо	 внимателно	 проследяване	
на електролитите и минимизиране на взаимодействията ле-
карство-лекарство (вж. Раздел 6.4.2; Таблица 9; Допълнител-
ни данни, Таблици S15 и S16).423

6. Диагностика и лечение 
на остра и подостра 
сърдечносъдова токсичност 
при пациенти, получаващи 
противораково лечение

Препоръчва се координирана MDT за обсъждане на паци-
енти с рак, които развиват остри CC усложнения от тяхното 
лечение на рак.5 Препоръчва се насочване към специализи-
рана кардио-онкологична служба за пациенти с рак, които 
имат нов CTR-CVT по време и след лечение на рак.12 Превен-
цията и управлението на ССЗ при пациенти с рак обикнове-
но следват публикуваните Препоръки на ESC за специфични 
ССЗ. Тази глава предоставя препоръки за лечение на CTR-
CVT, който възниква по време на противораково лечение, и 

подчертава къде се различава подходът при пациенти с рак 
в сравнение с тези без рак. Решението за започване на CC 
лечение (лекарства, устройства) трябва да включва разглеж-
дане на набор от фактори, включително рак и тежест на CC 
симптоми, прогноза на рака, текущи изисквания за лечение 
на рака, включително алтернативни варианти, възможни не-
желани лекарствени реакции, лекарствени взаимодействия 
и предпочитанията на пациента. Обширен списък на лекар-
ствените взаимодействия е предоставен в Допълнителни 
данни, Таблици S15–S17.

6.1. Сърдечна дисфункция, свързана с 
терапия на рак

6.1.1. Сърдечна дисфункция, свързана с 
антрациклинова химиотерапия

CTRCD по време на антрациклинова химиотерапия може да 
се прояви клинично или да бъде открита при безсимптомни 
пациенти по време на проследяване (Фигура 10; Таблица 3).4 
Диагнозата сърдечна дисфункция свързана с антрациклино-
ва химиотерапия включва нови CC симптоми, нови патоло-
гични прояви в сърдечната функция при CC образна диаг-
ностика и/или нови увеличения на сърдечните биомаркери 
(Таблица 3). Препоръчва се обсъждане от MDT за вземане 
предвид на съотношението риск/полза от продължаване на 
антрациклиновата химиотерапия при пациенти, които раз-
виват нова CTRCD.

Преустановяване на антрациклиновата химиотерапия 
се препоръчва при пациенти с рак, които развиват тежка 
симптомна CTRCD.22 Има редки изключения, при които след 
обсъждане на MDT може да се вземе предвид повторно ле-
чение с допълнителна антрациклинова химиотерапия, като 
се използват описани по-долу превантивни стратегии, и при 
внимателно проследяване с всеки цикъл на антрациклинова 
химиотерапия. Препоръчва се временно прекъсване на хи-
миотерапията с антрациклин при пациенти, които развиват 
умерено изразен симптомна CTRCD, и при пациенти, които 
развиват умерена или тежка безсимптомна CTRCD. при па-
циенти, които развиват лека симптомна CTRCD по отноше-
ние на прекъсване срещу продължаване на антрациклинова 
химиотерапия се препоръчва подходът избран от MDT.

Базирана на препоръките СН терапия се препоръчва 
при пациенти, които развиват симптомна CTRCD или без-
симптомен умерена или тежка CTRCD по време на антра-
циклинова химиотерапия. Препоръчва се употребата на 
ACE-I/ARB или инхибитор на ангиотензиновия рецептор 
неприлизин, бета-блокер, инхибитор на натрий-глюкозен 
ко-транспортер 2 и антагонист на минералкортикоидния 
рецептор, освен когато лекарствата са противопоказани 
или не се понасят. Препоръчва се титриране нагоре до 
таргетните дози, както е описано в Препоръките на ESC от 
2021 г. за диагностика и лечение на остра и хронична СН.14 
При лека безсимптомна CTRCD, докато антрациклинова-
та химиотерапия продължава без прекъсване, трябва да 
се вземат предвид ACE-I, ARB и/или бета-блокери (Фигура 
25).1,14,102,424 Демонстрирани са благоприятните ефекти от 
аеробни упражнения преди и по време на антрациклинова 
химиотерапия и се препоръчват при пациенти с рак, които 
развиват CTRCD.11

Препоръчва се MDT за обсъждане на рестартирането 
на антрациклинова химиотерапия при пациенти, които са 
развили лека или умерена симптомна CTRCD, или умерена 

Препоръки
Таблица 23: Препоръка за управление на сърдеч-

носъдови заболявания и сърдечносъ-
дова токсичност, свързана с терапията 
на рак при пациенти, получаващи про-
тивораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се специализирана CC оценкаc за 
оптимална диагностична обработка и лечение 
на пациенти с рак, които се представят с нова 
CC токсичност по време и след лечение на рак.5

I C

СС, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдово заболяване.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
с Препоръчва се насочване към кардио-онколог, когато е възможно; 
алтернативно, пациентите трябва да бъдат насочени към специали-
зиран кардиолог с опит в лечението на ССЗ при пациенти с рак.
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или тежка безсимптомна CTRCD, след възстановяване на 
функцията на ЛК при лечение на СН. Ако има убедителна 
причина за продължаване на антрациклинова химиотера-
пия, съществуват три други стратегии в допълнение към 
продължаването на ACE-I/ARB и бета-блокери в целеви 

дози за СН.14 Първо, минимизиране на дозата на прилага-
ната антрациклинова химиотерапия. Второ, преминаване 
към липозомни антрациклинови препарати. Трето, предва-
рително лечение с дексразоксан преди всеки следващ ци-
къл на антрациклинова химиотерапия (Раздел 5.2.1).

Спрете AC
(Клас I)

Прекъснете АС
(Клас I)

MDT подход
относно

прекъсването
срещу

продължаване
на AC

(Клас I)

Прекъснете АС
(Клас I) Продължете 

AC
 с мониториране

на CC 
(Клас I)

Симптомна CTRCDa

Онкологична 
стратегия

CC 
стратегия

MDTb

Много тежка/тежка Умерена Лека Тежка/умерена Лека

Намаляване на GLS
>15% или увеличение

на cTn

ACE-I/ARB
и/или BB
(Class IIb)

ACE-I/ARB
и/или BB
(Class IIa)

Терапия за СН
(Клас I)

Увеличение на NP

Безсимптомна CTRCDa

Лечение на пациенти със сърдечна дисфункция, свързана с AC

И

MDTC

И

MDTC

И

Фигура 25: Лечение на свързана с антрациклинова химиотерапия сърдечна дисфункция.
AC, антрациклинова химиотерапия; ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, ангиотензин рецеп-
торни блокери; BB, бета-блокери; cTn, сърдечен тропонин; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с терапия на рак; CC, 
сърдечносъдови; GLS, глобална надлъжна деформация; СН, сърдечна недостатъчност; ЛК, лява камера; LVEF, левокамер-
на фракция на изтласкване; MDT, мултидисциплинарен тим; NP, натриуретични пептиди.
a Виж Таблица 3 (Раздел 3) за пълна дефиниция (симптомна CTRCD: симптомно потвърден СН синдром; безсимптомна 
тежък CTRCD: LVEF < 40%; безсимптомна умерена CTRCD: LVEF 40–49%; безсимптомна лека CTRCD: LVEF > 50%).
b В редки изключения химиотерапията с антрациклин може да бъде възобновена след възстановяване на функцията на 
ЛК с оптимална терапия за СН.
c Препоръчва се обсъждане на MDT преди рестартиране на антрациклинова химиотерапия след възстановяване на ЛК 
функция.
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Препоръчва се строго сърдечно мониториране на всеки 
1–2 цикъла при пациенти, които подновяват антрациклино-
ва химиотерапия след епизод на CTRCD и при пациенти с лек 
безсимптомна CTRCD, докато продължават антрациклинова 
химиотерапия.

6.1.2. Терапия насочена към човешки 
епидермален рецептор 2, свързана със 
сърдечна дисфункция

Диагнозата на HER2-насочената терапия свързана с CTRC-
може да бъде поставена с помощта на комбинацията от 
нови CC симптоми, изображения и биомаркери. Пациен-
тите могат да имат симптомна CTRCD или може да са без 
симптоми.426 Препоръчва се ранно лечение на симптомна 
и безсимптомна тежка CTRCD (LVEF < 40%), съгласно Препо-
ръките на ESC 2021 г. за диагностика и лечение на остра и 
хронична СН,14 за предпазване от влошена СН,425 особено 
когато се продължи таргетната противоракова терапия.427 
При пациенти, които развиват CTRCD, за ръководене на 
клиничните решения се препоръчва MDT. Препоръчва се 
временно прекъсване при пациенти, които развиват уме-
рена или тежка симптомна CTRCD или тежка безсимптом-
на CTRCD (LVEF < 40%) по време на терапия, насочена към 

HER2. При пациенти с лека симптомна CTRCD се препоръч-
ва подходът с MDT за продължаване или прекъсване на 
HER2-таргетната терапия. При пациенти с безсимптомна 
умерена CTRCD (LVEF 40–49%), HER2-таргетното лечение 
трябва да продължи, като се препоръчва кардиопротек-
тивна терапия (ACE-I/ARB и бета-блокери) с често сърдеч-
но мониториране.22,33,189 При пациенти с безсимптомна лек 
аCTRCD (LVEF ≥ 50% със значително ново намаление на GLS 
и/или повишаване на сърдечния биомаркер) се препоръч-
ва продължаване на HER2-таргетното лечение и трябва да 
се обмисли кардиопротективна терапия (ACE-I/ARB и/или 
бета-блокери).22,211,428,429

Препоръчва се често сърдечно наблюдение със сър-
дечно изобразяване и сърдечни серумни биомаркери при 
всички пациенти с CTRCD, които продължават HER2-насо-
чени терапии за рак и при тези, които я рестартират след 
изчезване на признаците и симптомите на СН и възстано-
вяване на LVEF ≥ 40% (в идеалния случай възстановяване до 
LVEF ≥ 50%) (Фигура 26).22,33,189 Препоръчва се ехокардиогра-
фия и измерване на сърдечен серумен биомаркер на всеки 
два цикъла от първите четири цикъла след рестартиране 
на HER2-таргетната терапия, а след това честотата може да 
бъде намалена, ако сърдечната функция и нивата на биомар-
кера останат стабилни.

При безсимптомни пациенти, които имат LVEF 
≥50% и които са развили значително пониже-
ние на GLSc, трябва да се вземат предвид ACE-I/
ARB и/или бета-блокери.d 75,93,102

IIa B

Безсимптомни пациенти, които имат LVEF ≥ 50% 
и при които е настъпило покачване на тропони-
на >ULN трябва да се вземат предвид ACE-I/ARB 
и/или бета-блокери.d 147,211

IIa B

Безсимптомни пациенти, които имат LVEF ≥50% и 
които са развили NP >ULN, биха могли да се взе-
мат предвид ACE-I/ARB и/или бета-блокери.d 211

IIb C

Стратегии за рестартиране на антрациклинова химиотерапия 
при пациенти с CTRCD.

Липозомният антрациклине може да се вземе 
предвид при пациенти с умерена или тежка 
симптомна или безсимптомна CTRCDc, които 
се нуждаят от допълнителна антрациклинова 
химиотерапия с цел намаляване на риска от до-
пълнителна CC токсичност.

IIb C

Дексразоксанf може да се има предвид при 
пациенти с умерена или тежка симптомна или 
безсимптомна CTRCDc, които се нуждаят от до-
пълнителна антрациклинова химиотерапия за 
намаляване на риска от допълнителна CC ток-
сичност.

IIb C

ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, 
ангиотензин-рецепторни блокери; CTRCD, сърдечна дисфункция, 
свързана с терапия за рак; CC, сърдечносъдови; GLS, глобален на-
длъжен стрейн; СН, сърдечна недостатъчност; LVEF, левокамерна 
фракция на изтласкване; NP, натриуретични пептиди; ULN, горна 
граница на нормата.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
с Виж Таблица 3. Значителен спад в GLS = относително намаление >15%.
d Избягване на хипотония.
e Виж текста за специфичен тип липозомен доксорубицин и злока-
чествени заболявания (Раздел 5.2).
f Според Европейската агенция по лекарствата: ≥350 mg/m2 доксо-
рубицин или еквивалент; според Американската администрация по 
храните и лекарствата: ≥300 mg/m2 доксорубицин или еквивалент.

Препоръки
Таблица 24: Препоръки за лечение на свързаната с 

лечение на рак сърдечна дисфункция 
по време на антрациклинова химиоте-
рапия

Препоръки Класa Нивоb

Индуцирана от антрациклинова химиотерапия симптомна CTRCD

Терапия за СН се препоръчва при пациенти, 
които развиват симптомна CTRCD по време на 
антрациклинова химиотерапия.c 208,425

I B

Прекратяване на химиотерапията с антраци-
клини се препоръчва при пациенти, които раз-
виват тежка симптомна CTRCD.c

I C

Препоръчва се временно прекъсване на ан-
трациклиновата химиотерапия при пациенти, 
които развиват симптомна умерена CTRCDc и 
мултидисциплинарен подход, що се отнася до 
решението за рестартиране.

I C

Препоръчва се мултидисциплинарен подход що 
се отнася до прекъсване срещу продължаване 
на антрациклинова химиотерапия при пациен-
ти, които развиват лека симптомна CTRCD.c

I C

Индуцирана от антрациклиновата химиотерапия безсимптом-
на CTRCD.

Препоръчва се временно прекъсване на антра-
циклиновата химиотерапия и започване на те-
рапия за СН при пациенти, които развиват без-
симптомна умерена или тежка CTRCD.c 22

I C

Препоръчва се мултидисциплинарен подход по 
отношение на решението кога да се започне от-
ново при всички пациенти с умерена или тежка 
безсимптомна CTRCD.c 22

I C

Продължаване на антрациклиновата химиоте-
рапия се препоръчва при безсимптомни паци-
енти, които имат LVEF ≥50% и които са развили 
значително понижение на GLSc или тропонин, 
или покачване на NP >ULN.

I C

Продължение

Продължава
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Лека Тежка Умерена ЛекаУмерена
до много тежка

Намаляване 
на GLS >15%
Повишение 
на cTn и NP

Лечение на пациенти с HER2-насочени терапии във връзка със сърдечна дисфункция

Онкологична 
стратегия

CC 
стратегия

Симптомна CTRCDa Безсимптомна CTRCDa

Анти-HER2
прекъсване

(Клас I)

MDTb

И

Анти-HER2
прекъсване

(Клас I)

MDTb,с

И

MDT подход
относно

прекъсване
срещу

продължение на
анти-HER2 

(клас I)c

Продължете
анти-HER2

под CC
мониториране

(Клас IIa)

Продължете
анти-HER2

под CC
мониториране

(Клас I)

Терапия за СН
(Клас I)

ACE-I/ARB
и/или BB
(Class IIa)

Фигура 26: Лечение на сърдечната дисфункция, във връзка с терапията с човешкия епидермален рецептор 2.
ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, ангиотензин рецепторни блокери; BB, бета-блокери; cTn, 
сърдечен тропонин; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с терапия на рак; CC, сърдечносъдови; GLS, глобална на-
длъжна деформация; HER2, човешки епидермален рецептор 2; СН, сърдечна недостатъчност; LVEF, левокамерна фракция 
на изтласкване; MDT, мултидисциплинарен тим; NP, натриуретични пептиди.
a Виж Таблица 3 (Раздел 3) (симптоматична CTRCD: симптомно потвърден синдром СН; безсимптомна тежка CTRCD: 
LVEF < 40%; безсимптомна умерена CTRCD: LVEF 40–49%; безсимптомна лека CTRCD: LVEF > 50%).
b За пациенти, при които HER2-таргетната терапия е била прекъсната, чиито признаци и симптоми на СН не преминават 
и/или LVEF остава <40%, би могло да се обмисли възобновяване на HER2-таргетната терапия, ако не съществува алтер-
нативна терапевтична възможност. При напреднал рак, който се повлиява добре само от трастузумаб, съотношението 
риск/полза може да наложи продължаване на терапията, ако другите възможности остават ограничени.22

c За пациенти, при които HER2-таргетната терапия е била прекъсната и които са възстановили LVEF ≥ 40% и сега са без-
симптомни, трябва да се вземе предвид възобновяване на HER2-таргетната терапия, подкрепена от СН терапия и ехокар-
диография, както и оценка на сърдечния биомаркер на всеки два цикъла за първите четири цикъла след рестартиране-
то, а след това честотата може да бъде намалена.22
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6.1.3. Миокардит, свързан с инхибитор 
на имунната контролна точка и 
невъзпалителна сърдечна недостатъчност

Миокардитът е тежко усложнение на ICI с висок процент 
смъртност, който се развива най-често през първите 12 
седмици лечение, въпреки че може да има късни случаи 
(след 20-та седмица).386 Други CC токсичности свързани с ICI 
включват дислипидемия, ОКС, васкулит, AV блок, надкамер-
ни и камерни аритмии, внезапна смърт, TTS, невъзпалителен 
LVD, перикардит, перикарден излив и исхемичен инсулт, с 
по-високи рискове за миокардит ( коефициент на вероят-
ност 4,42) и дислипидемия (коефициент на вероятност 3,68) 
(Фигура 27).323,325

Диагнозата на свързания с ICI миокардит се основава пър-
воначално на наличието на симптоми, ново повишаване на 
тропонина (свързано със сърдечносъдови симптоми, или с 
имуно-свързани нежелани събития), както и нови ЕКГ проме-
ни (AV или интравентрикуларни нарушения на проводимос-
тта, брадикардия, тахиаритмии) (вж Раздел 3; Таблица 3).17,434,435 
Всяка абнормна находка налага да се проведе по спешност 
сърдечна образна диагностика и да се изключат други при-
чини за миокардно увреждане за изключване (напр. ОКС, ос-
тър инфекциозен миокардит) на миокардно увреждане. При 
хемодинамично нестабилни пациенти (включително тези с 
камерни аритмии [VA] или пълен AV блок) трябва да започне 
незабавно лечение с високи дози метилпреднизолон, докато 
се изчакват допълнителни потвърждаващи изследвания.436 
TTE и CMR се препоръчват при всички пациенти със съмне-
ние за миокардит, свързан с ICI. Понастоящем специфичните 
характеристики на CMR за индуциран от ICI миокардит не са 
добре описани и се препоръчват модифицирани критерии на 
Lake Louise (Таблица 3).18 Може да се вземе предвид сърдечна 
флуородезоксиглюкозна позитрон-емисионна томография 
(PET),437,438 ако CMR не е наличен или е противопоказан, въ-
преки че PET чувствителността е ниска и изисква строго 18-ча-
сово гладуване без въглехидрати.439 Ендомиокардна биопсия 
(EMB) трябва да се вземе предвид в случаите, когато диагноза-
та е подозирана, но не е потвърдена неинвазивно (напр. про-
тиворечиви резултати от сърдечни изображения и биомарке-
ри или клинично нестабилни пациенти).440 Всички случаи на 
свързан с ICI миокардит трябва да се класифицират според 
тежестта на миокардита (фулминантен или нефулминантен, 
включително симптомни, но хемодинамично и електрически 
стабилни пациенти и инцидентни случаи, диагностицирани 
по същото време, както други имуносвързани нежелани съ-
бития), за да се ръководи пътят на лечение (Фигура 28).331

Препоръчва се прекъсване на лечението с ICI при всички 
случаи на съмнение за миокардит, свързан с ICI (всеки па-
циент, развиващ нови сърдечни симптоми, нови сърдечни 
аритмии, нови сърдечни блокове или ново повишение на 
тропонина, който е получил ICI терапия през последните 12 
седмици), докато се извършват изследванията. След пълно 
обратно развитие на патологичните находки се препоръчва 
обсъждане в МДТ, за определяне на риска/ползата от окон-
чателно спиране спрямо възобновяване на ICI лечението 
при пациенти със съмнителен, но непотвърден миокардит.

При пациенти с рак с фулминантен или нефулминантен 
свързан с ICI миокардит се препоръчва спиране на лечение-
то с ICI при, а пациентът трябва да бъде хоспитализиран и се 
изисква леглови режим ниво 2 или 3 с непрекъснато ЕКГ мо-
ниториране. CC усложнения трябва да се лекуват съгласно 
специфичните Препоръки на ESC (СН,14 тахиаритмии,441,442 AV 
блок,443 или перикарден излив444).

Препоръки
Таблица 25: Препоръки за поведение при свързана 

с раково лечение сърдечна дисфунк-
ция по време на терапии, насочени 
към човешки епидермален рецептор 2

Препоръки Класa Нивоb

Симптомна CTRCD индуцирана от HER2-таргетна терапия

Индуцирана от HER2-насочена терапия симп-
томна CTRCD терапия за СН се препоръчва при 
пациенти, които развиват симптомна умерена 
до тежка CTRCD с LVEF<50%c по време на HER2-
насочено лечение.

I B

Препоръчва се временно прекъсване на лечение-
то насочено към HER2 при пациенти, които разви-
ват умерена или тежка симптомна CTRCD,с а реше-
нието за рестартиране трябва да бъде базирано на 
мултидисциплинарен подход след подобряване на 
функцията на ЛК и изчезване на симптомите.d

I C

При пациенти, които развиват лека симптомна 
CTRCD,c се препоръчва СН терапия и мултидис-
циплинарен подход за вземане на решение за 
продължаване или прекъсване на HER2-таргет-
ната терапия.d 431,432

I C

Бeзимптомна CTRCD индуцирана от HER2-таргетна терапия

Препоръчва се временно прекъсване на тера-
пията насочена към HER2 и започване на тера-
пия за СН при пациенти, които развиват без-
симптомна тежка CTRCD.c

I C

Препоръчва се мултидисциплинарен подход 
ппри вземането на решение за рестартиране 
на насочено към HER2 лечение при пациенти с 
тежка безсимптомна CTRCD.c

I C

Трябва да се вземе предвид продължаване на HER2-
таргетната терапия при пациенти, които развиват 
безсимптомна умерена (LVEF 40–49%) CTRCDc чрез 
по-често сърдечно мониториране.33,189,428,433

IIa B

Продължаване на HER2-таргетна терапия се 
препоръчва при пациенти, които развиват без-
симптомна лека (LVEF ≥ 50%) CTRCDc с по-често 
сърдечно мониториране.428

I C

При пациенти, които развиват безсимптомна 
умерена (LVEF 40–49%) CTRCDc по време на 
HER2-насочено лечение, се препоръчва ACE-I/
ARB и бета-блокери.e 189

I C

ACE-I/ARB и/или бета-блокери трябва да се вземат 
предвид при безсимптомни пациенти, получава-
щи HER2-таргетни терапии, които имат LVEF ≥ 50%, 
но развиват значително понижение на GLSc, дока-
то продължават HER2-таргетната терапия.e 22,428

IIa B

ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, 
ангиотензин рецепторни блокери; CTRCD, сърдечна дисфункция, 
свързана с ракова терапия; GLS, глобалнен надлъжен стрейн; 
HER2, човешки епидермален рецептор 2; СН, сърдечна недоста-
тъчност; ЛК, лява камера; LVEF, фракция на изтласкване на LV; NP, 
натриуретични пептиди.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
с Виж Таблица 3.
d За пациенти, при които HER2-таргетната терапия е била прекъсната 
и които са възстановили LVEF ≥ 40% и сега са безсимптомни, трябва 
да се има предвид възобновяване на HER2-таргетната терапия, под-
крепено от терапия за СН и ехокардиография и оценка на сърдечни-
те биомаркери на всеки два цикъла от първите четири цикъла след 
рестартиране, а след това честотата може да бъде намалена.
е Избягвайте хипотонията.
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Лечение на нефулминантен,както и на фулминантен ми-
окардит, свързан с ICI, с метилпреднизолон 500–1000 mg i.v. 
болус веднъж дневно през първите 3–5 дни трябва да бъде 
започнато възможно най-скоро, след като диагнозата се счете 
за вероятна, за да се намали MACE, включително смъртност-
та.386,436 Когато се установи клинично подобрение (намаление 
на cTnс с >50% от пиковото ниво в рамките на 24–72 h и всички 
LVD, AV блокове и аритмии са отстранени), препоръката е пре-
минаване към перорален преднизолон, започвайки с 1 mg/kg 
до най-много 80 mg/ден. Макар че най-подходящият прото-
кол за прекратяване не е утвърден, трябва да се обмисли сед-
мично намаляване на пероралния преднизолон (най-често с 
10 mg на седмица) под клинично, ЕКГ и cTn наблюдение (Фи-
гура 28). Трябва да се вземе предвид повторна оценка на ЛК 

функция и cTn, когато дозата на преднизолон е намалена до 20 
mg/ден,а след това продължава отбиването от преднизолона 
с 5 mg на седмица до 5 mg/ден и стъпки до окончателно нама-
ление от 5 mg/ден до 1 mg седмично.

Ако тропонинът не се понижи значително (>50% намале-
ние спрямо пиковата стойност) и/или AV блокът, камерните 
аритмии или LVD персистират въпреки 3-дневното лечение 
с i.v. метилпреднизолон плюс сърдечното лечение, тогава се 
потвърждава стероид-резистентен свързан с ICI миокардит 
и трябва да се вземе предвид имуносупресия от втора ли-
ния.22,445,446 Липсват данни, за да се препоръча специфичен 
режим на имуносупресия от втора линия и се препоръчва 
обсъждане в MDT. В момента се изследват няколко лекар-
ства с обещаващи резултати от серии случаи, включително i.v. 

Директна CC Токсичност

Миокардит Невъзпалителна СНАритмии

Такоцубо синдром Перикардит Съдова

Индиректна CC Токсичност

ХипофизнаАдреналнаТиреоидна

Панкреас Емболизъм

Фигура 27: Директна и индиректна сърдечносъдова токсичност, свързана с инхибитора на имунната контролна точка.

CC, сърдечносъдови; СН, сърдечна недостатъчност.
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микофенолат мофетил, анти-тимоцитен глобулин (анти-CD3 
антитяло), i.v. имуноглобулин, плазмен обмен, тоцилизумаб, 
абатацепт (CTLA-4 агонист), алемтузумаб (анти-CD52 антитя-

ло) и тофацитиниб. Препоръчва се повишено внимание срещу 
употребата на инфликсимаб при стероид-рефрактерен ми-
окардит и СН.447,448 Пациентите с фулминантен свързан с ICI ми-

Пълно възстановяване

Възстановяванеb Рефрактерен към стероиди Хемодинамично нестабилен
фулминантен миокардит

Преминаване към перорален
преднизолон (1 mg/kg/ден) 

(Клас IIa)

Имуносупресия от втора линия
(Клас IIa)

Метилпреднизолон 500–1000 mg i.v. болус веднъж дневно (мин. 3 дни)
(Клас I)

Прекратяване на ICI; хоспитализация; ЕКГ мониториране
(Клас I)

Тежест (фулминантен срещу нефулминантен).a

Приемане в интензивно
отделение (ниво 3)

(Клас I)

Оптимално CC лечение
включително MCS

(Клас I)

Протокол за отбиване с 10 mg/седм.
с проследяване на тропонина

(Клас IIa)

Лечение на пациенти с окончателна диагноза свързан с ICI миокардит

ИИ

Имуносупресия от втора линия
(Клас I)

И

Фигура 28: Диагноза и лечение на миокардит, свързан с инхибитора на имунната контролна точка.
CMR, сърдечен магнитен резонанс; CC, сърдечносъдови; ЕКГ, електрокардиограма; СН, сърдечна недостатъчност; ICI, ин-
хибитор на имунната контролна точка; ICU, единица за интензивно отделение; i.v., интравенозно; LGE, късно гадолиниево 
усилване; LVEF, левокамерна фракция на изтласкване; MCS, механична циркулаторна подкрепа.
a Фулминантен: хемодинамична нестабилност, СН, изискваща неинвазивна или инвазивна вентилация, пълен или ви-
сокостепенен сърдечен блок и/или значителна камерна аритмия. Нефулминантни: включително симптомни, но хемо-
динамично и електрически стабилни пациенти и инцидентни случаи, диагностицирани по същото време както други 
имуносвързани нежелани събития. Пациентите може да имат намалена LVEF, но без признаци на тежко заболяване
b Възстановяване: продължаващо подобрение на клиничните симптоми на пациента, признаците, биомаркерите и об-
разните параметри, но все още не-нормализирани, докато са на намаляващи дози имуносупресия. Пълно възстано-
вяване: пациенти с пълно изчезване на острите симптоми, нормализиране на биомаркерите и възстановяване на LVEF 
след прекъсване на имуносупресията. CMR все още може да показва LGE или повишен Т1 поради фиброза, но трябва да 
липсва всякакво предположение за остър оток.
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окардит, усложнен от хемодинамична и/или електрическа нес-
табилност, се нуждаят от прием в интензивно отделение (ICU) 
и кардиогенният шок трябва да се лекува съгласно Препоръки 
на ESC 2021 г. за диагностика и лечение на остра и хронична 
СН.14 Трябва да се има предвид единична доза i.v. метилпред-
низолон при клинично нестабилни пациенти с рак, при чието 
представяне има подозрение за индуциран от ICI миокардит 
преди да бъде потвърдена окончателната диагноза.

След възстановяване от свързан с ICI миокардит и из-
лизане от перорална стероидна терапия, се препоръчва 
обсъждане в MDT, за да се преразгледа решението дали да 
се поднови лечението с ICI. То зависи от различни фактори, 
включително тежестта на свързания с ICI миокардит (фулми-
нантен срещу нефулминантен срещу безсимптомен), алтер-
нативни възможности за онкологично лечение, показания 
за метастатично спрямо добавено/новодобавено лечение и 
намаляване от двойна ICI до единична ICI терапия, ако е пре-
дизвикано от комбинирано ICI лечение.449

Невъзпалителни синдроми на СН са наблюдавани и при па-
циенти, лекувани с ICI. Те включват TTS, невъзпалителна СН или 
LVD,450 и post-МИ СН.451,452 Невъзпалителната СН е обичайно 
късно събитие и диагностичният процес трябва да се базира 
на определяне на фенотипа на СН и изключване на миокардит, 
TTS и ОКС.14 Има и доказателства, че след лечение с ICI може 
да възникне васкулит и CAD.335 Има показания за лечение на 
остра и хронична СН съгласно Препоръките на ESC 2021 г. за 
диагностика и лечение на остра и хронична СН,14 но няма по-
казание за имуносупресия, когато миокардитът е изключен. 
Прекъсването срещу продължаването на ICI терапията зависи 
от тежестта на синдрома на СН и всеки един случай подлежи на 
разглеждане от MDT. Аритмии, като ПМ, могат да се наблюда-
ват при пациенти с ICI терапия без миокардит (напр. ICI-свързан 
тиреоидит с тиреотоксикоза, ICI-свързан перикардит или ICI-
свързани тежки системни възпалителни синдроми). Лечението 
с ICI може да продължи след изключване на миокардит.

6.1.4. Терапии с химерични антигенни рецеп-
торни Т-клетъчни и тумор–инфилтриращи 
лимфоцити и сърдечна дисфункция

Въпреки че не съществуват широкомащабни проучвания за 
множествените сърдечносъдови усложнения сред възраст-
ни, лекувани с CAR-T терапии, малки проучвания и доклади за 
единични случаи показват, че сърдечносъдовите усложнения 
представляват около 20% от нежеланите събития.378 Сърдеч-
носъдовите усложнения са свързани с висока смъртност и 
са последствие от CRS и невротоксичния синдром, свързан 

Препоръчва се продължаване на високите дози 
кортикостероиди за лечение на миокардит, 
свързан с ICI, до изчезване на симптомите, ЛК 
систолна дисфункция, проводните нарушения и 
значително намаляване на cTn.е

I C

Преминаване от i.v. към перорален преднизо-
лон трябва да се вземе предвид след клинично 
подобрение (изчезване на: симптоми, ЛК сис-
толна дисфункция, аномалии в проводимостта 
и значително намаляване на cTne).f

IIa C

Трябва да се вземе предвид имуносупресивно 
лечение от втора линия при пациенти със сте-
роидно-рефрактерен миокардит, свързан с ICI.g

IIa C

Приемане в интензивно звено (ниво 3), лечение с 
i.v. метилпреднизолон и оптимално CC лечение, 
включително механична подкрепа (когато е по-
казано), се препоръчват при пациенти с фулми-
нантен миокардит, свързан с ICI.14

I C

Единична доза i.v. метилпреднизолонd трябва 
да се има предвид при нестабилниh пациенти 
с рак, при които се подозира индуциран от ICI 
миокардит.

IIa C

Препоръчва се мултидисциплинарно обсъжда-
не преди рестартиране на лечението с ICI при 
избрани пациенти с предшестващ неусложнен 
миокардит, свързан с ICI.

I C

AV, атриовентрикуларен; CMR, сърдечен магнитен резонанс; cTn, 
сърдечен тропонин; CC, сърдечносъдови; ЕКГ, електрокардиогра-
ма; EMB, ендомиокардна биопсия; СН, сърдечна недостатъчност; ICI, 
инхибитори на имунната контролна точка; интензивно отделение; 
i.v., интравенозно; LGE, късно гадолиниево усилване; ЛК, лява каме-
ра; LVD, ЛК дисфункция; LVEF, ЛК фракция на изтласкване.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
с Вижте Таблица 3 за дефиницията на миокардит, свързан с ICI. EMB 
трябва да се има предвид при нестабилни пациенти или когато CMR 
е противопоказан.
d Ранно: ≤24 h; високи дози кортикостероиди (метилпреднизолон 
500–1000 mg/ден).
e Намаляване на cTn с >50% от пиковото ниво.
f Пълно възстановяване: Счита се, че пациентите с пълно пре-
минаване на острите симптоми, нормализиране на биомаркерите 
или намаляване на cTn с >50% от пиковото ниво и възстановяване 
на LVEF след прекъсване на имуносупресията са постигнали пълно 
възстановяване. CMR все още може да показва LGE или повишен Т1 
поради фиброза, но трябва да липсва всяко предположение за ос-
тър оток. Непълно възстановяване: (1) увеличаване на симптоми-
те или биомаркерите на миокардит или невъзможност за намалява-
не на имуносупресията без клинично или биомаркерно обостряне; 
(2) пациенти с персистираща LVD въпреки изчезването на острите 
симптоми с имуносупресия.
g Стероидно рефрактерен: непреминаващ или влошаващ се миокар-
дит (клинично влошаване или персистиращо повишаване на тропо-
нина след изключване на други етиологии), въпреки високата доза 
метилпреднизолон (Таблица 3; Допълнителни данни, Таблица S1).
h Нестабилни: пациенти със симптомна СН, камерни аритмии, нов 
пълен сърдечен блок.

Препоръки
Таблица 26: Препоръки за диагностика и лечение 

на миокардит, свързан с инхибитор на 
имунната контролна точка

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчват се cTn, ЕКГ и CC изобразяване (ехо-
кардиография и CMR) за диагностициране на 
миокардит, свързан с ICI.320,434,435,453

I B

При пациенти със съмнение за свързан с ICI 
миокардит, се препоръчва временно прекъс-
ване на лечението с ICI до потвърждаване или 
отхвърляне на диагнозата.

I C

EMB трябва да се вземе предвид за потвържда-
ване на диагнозата свързан с ICI миокардит, ако 
диагнозата е подозирана, но не е потвърдена 
след сърдечно изобразяване и биомаркери.с

IIa C

Препоръчва се прекъсване на лечението с ICI при 
пациенти с потвърден свързан с ICI миокардит. I C

Непрекъснато ЕКГ мониториране за откриване 
за нововъзникнал AV блок и тахиаритмии по вре-
ме на острата фаза се препоръчва за всички па-
циенти със симптомен миокардит, свързан с ICI.

I C

Ранни високи дози кортикостероидиd се препо-
ръчват при пациенти с рак и потвърден миокар-
дит, свързан с ICI.22,436,454

I C

Продължение

Продължава
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с имунните ефекторни клетки. Най-честите сърдечносъдови 
усложнения при пациенти, получаващи терапии с CAR-T, са 
аритмии	(77,6%),	включващи	удължен	QTc	интервал,	камерни	
аритмии и ПМ; СН (14,3%); и МИ и VTE (0,5%).455 При съмнение 
се препоръчва 12-отвеждаща ЕКГ в покой, непрекъснато ЕКГ 
мониториране, ТТЕ, cTn и NP. Приемането в интензивно от-
деление (ниво 3) се препоръчва при тежките случаи, поради 
риска от злокачествени сърдечни аритмии, циркулаторен 
колапс и мултиорганна системна недостатъчност. Степента 
на повишаване на цитокините корелира по принцип с тежест-
та на CRS. С-реактивният протеин не е специфичен за CRS и 
промените в С-реактивния протеин могат да изостават от кли-

ничните промени с ≥12 h. Драматичното повишаване на ин-
терлевкин-6 е потвърждаваща находка за диагностициране 
на CRS. Лечението на специфичното сърдечносъдово услож-
нение трябва да следва Препоръките на ESC с допълнително 
лечение на CRS (напр. антитялото срещу рецептора на интер-
левкин-6, тоцилизумаб и дексаметазон).381

Въпреки че сърдечносъдовите усложнения са чести при 
терапиите с TIL, преживяемостта не изглежда значително 
засегната. Най-честите сърдечносъдови събития са хипото-
ния, която може да изисква лечение с i.v. течности и пресори, 
ПМ и в по-малка степен повишаване на cTn, предполагащо 
миокардно увреждане.380 Необходими са допълнителни 

Функционално възстановяване

MDT 
(Клас I)

Не

Диагностика и лечение при пациенти със синдром на Такоцубо, свързан с рак

И

Коронарна ангиография
(инвазивна или CCTA)
За изключване на ОКС

(Клас I)

CMR за изключване
на миокардит

и миокарден инфаркт
(Клас I)

И

Да

Клинична оценка
ЕКГ
TTE
Сърдечни серумни 
биомаркери

И

Прекъсване на
виновното лекарство 

против рак
(Клас I)

Избягвайте лекарства,
удължаващи QT интервала

(Клас III)

Вземете предвид
подновяване на лечението на
рак под строго мониториране

(Клас I)

Подхождане с MDT по
отношение на прекъсване
срещу възобновяване на

виновното противораково
лекарство

За TTS, свързан с ICI:
метилпреднизолон

(1000 mg i.v.)
И

CCU/HDU/приемане в ICU 
ЕКГ мониториране

Фигура 29: Диагностика и лечение при свързан с рак синдром на Такоцубо.
ОКС, остри коронарни синдроми; CCTA, коронарна компютърна томографска ангиография; CCU, отделение за коронарна 
грижа; CMR, сърдечен магнитен резонанс; ЕКГ, електрокардиограма; HDU, единица с висока степен на зависимост; ICI, 
инхибитор на имунната контролна точка; ICU, интензивно отделение; i.v., интравенозно; MDT, мултидисциплинарен тим; 
ТТЕ, трансторакална ехокардиография; TTS, синдром на Такоцубо.
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изследвания, за да се определят механизми и потенциални 
стратегии за превенция, които да помогнат на клиницистите 
при лечението на тези CC събития.

6.1.5. Сърдечна недостатъчност по време на 
трансплантация на хематопоетични 
стволови клетки

Сърдечносъдови усложнения по време на HSCT, включително 
конгестивна СН,456 артериални събития, тампонада и ритъм-
ни нарушения (ПМ, предсърдно трептене и надкамерна тахи-
кардия),457 не са чести, но са клинично значими и трябва да 
се лекуват съгласно специфичните Препоръки на ESC (СН,14 
тахиаритмии,273,441 перикарден излив,444 или остър корона-
рен синдром458). Проучвания върху леченията по време на 
HSCT за предотвратяване на остра, както и на късна CV ток-
сичност са ограничени.145 ACE-I и бета-блокерите могат да бъ-
дат ефективни, но това изисква допълнително потвърждение. 
Амбулаторните и домашните упражнения и образователни 
програми, въведени след HSCT, могат да подобрят работния 
капацитет и качеството на живота,459 и се проучва ролята на 
предварителната физическа рехабилитация преди HSCT.460,461

6.1.6. Синдром на Такоцубо и рак
Разпространението на злокачествените заболявания е висо-
ко при пациенти с TTS и е рисков фактор за по-лоши резул-
тати. Самото злокачествено заболяване, някои лечения на 
рак (5-FU, ICI, VEGFi) и стресът, свързан с диагнозата, изслед-
ванията и лечението, са признати за пускови или предраз-
полагащи фактори за TTS.462–466 Препоръчва се диагностика, 
използваща общи критерии за TTS.467,468 Изследванията при 
пациент с рак и съмнение за TTS трябва да включва клини-
чен преглед, ЕКГ, TTE, сърдечни биомаркери (cTn и NP) и CMR 
(Фигура 29).468,469 Повечето пациенти се нуждаят от инва-
зивна коронарна ангиография, за да се изключи остър МИ. 
При пациенти с напреднало злокачествено заболяване или 
значителна тромбоцитопения, при които инвазивната коро-
нарна ангиография е противопоказана, се препоръчва CCTA. 
Сърдечните образни изследвания трябва да се извършват 
възможно най-рано, когато се подозира диагнозата, тъй като 
LVD може да бъде преходна и ако се открие значителна LVD, 
се препоръчва повторна образна диагностика, за потвър-
ждаване на възстановяването.

Препоръчва се прекъсване на лекарството против рак 
при	пациенти	с	TTS.	Лекарства	удължаващи	QT	интервала	
трябва да се избягват.467 В случаите на TTS, свързана с ICI, 
ролята на имуносупресията е неизвестна и ако възпале-
нието на миокарда присъства в модела на TTS при CMR, 
тогава i.v. метилпреднизолон се препоръчва предвид 
припокриването между индуциран от ICI TTS и индуциран 
от ICI миокардит. Съществува ограничена информация 
относно вероятността за повторно предизвикване на ICI 
след TTS и след възстановяване на функцията на ЛК.

Препоръчва се обсъждане в MDT след възстановява-
не от острата фаза на TTS и, ако се налага рестартиране 
на виновното противораково лекарство от онкологична 
гледна точка, се препоръчва редовно проследяване на 
сърдечните биомаркери (напр. cTn и NP измервания пре-
ди всеки цикъл на ICI, и TTE, ако настъпи ново повишаване 
на сърдечните биомаркери) (Фигура 29).

6.2. Коронарна артериална болест

6.2.1. Остри коронарни синдроми
Пациентите с рак са изложени на повишен риск от CAD пора-
ди комбинацията от CVRFs34 и CC токсичност на раковата те-
рапия12, в съчетание с индуцирано от рака провъзпалително 
и протромботично състояние (Таблица 7).467,468,470–473

Сегашните познания за ОКС при пациенти с рак се ба-
зират на обсервационни данни и регистри, които показват, 
че, особено когато са диагностицирани в рамките на 1 го-
дина, те са изложени на повишен риск от големи CC съби-
тия, хеморагия и сърдечна и несърдечна смъртност.474-480 
Пропорцията на пациентите с ОКС с диагностициран рак се 
увеличава и съставлява около 3% от големите серии.475

Диагнозата на ОКС се основава на същите принципи, 
както при пациенти без рак, включително симптоми, ран-
на 12-канална ЕКГ и серийни измервания на hs-cTn при 
пациенти представящи се с вероятен ОКС без елевация 
на ST сегмента (NSTE-ACS).458 Клиничното представяне 
може да бъде нетипично481 или маскирано от рак или 
странични ефекти свързани с терапията; следователно 
диагностичното подозрение трябва да бъде повишено 
при пациенти с висок CC риск или лекувани със съдови 
кардиотоксични терапии (Таблица 7). Ехокардиография-
та подобрява диагностичната прецизност при пациенти 
с атипични симптоми и прави оценка на други сърдечни 
причини за гръдна болка.Препоръки

Таблица 27: Препоръки за диагностика и лечение 
на синдрома на Такоцубо при пациен-
ти с рак

Препоръки Класa Нивоb

Коронарна ангиография (инвазивна или CCTA) 
се препоръчва за изключване на ОКС. I C

CMR се препоръчва за изключване на миокар-
дит и МИ.458 I B

Лекарства,	 удължаващи	 QT	 интервала,	 не	 се	
препоръчват по време на острата TTS фаза.c III C

ОКС, остри коронарни синдроми; CMR, сърдечен магнитен резо-
нанс; CCTA, коронарна компютър-томографска ангиография; ЛК, 
лява	камера;	МИ,	миокарден	инфаркт;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	
TTS, синдром на Такоцубо.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c	До	пълно	възстановяване	и	нормализиране	на	ЛК	функция	и	QTc.

Таблица 7: Ракови лечения, които предразпола-
гат към остър коронарен синдром

Ускорена атеросклеро-
за и руптура на плаки

ADT (GnRH агонисти), ICI, нилотиниб, по-
натиниб, лъчева терапия, VEGFi

Вазоспазъм Блеомицин, флуоропиримидини, такса-
ни, VEGFi, винка алкалоиди

Коронарна тромбоза Алкилиращи агенти (цисплатин, цикло-
фосфамид), ерлотиниб, ICI, IMiD (лена-
лидомид, талидомид), моноклонални 
антитела (Ракови лечение, които пред-
разполагат към остър коронарен синд-
ром, анти-CD20), нилотиниб, платинова 
химиотерапия, PI, понатиниб, VEGFi.

ADT, андрогенна депривационна терапия; GnRH, гонадотропин-осво-
бождаващ хормон; ICI, инхибитори на имунната контролна точка; IMiD, 
имуномодулиращи лекарства; PI, протеазомни инхибитори; VEGFi, ин-
хибитори на васкуларния ендотелен растежен фактор.
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Лечението на ОКС при пациенти с рак може да бъде пре-
дизвикателство, поради слабост, повишен хеморагичен риск, 
тромбоцитопения, повишен тромботичен риск и възможната 
необходимост за бъдещи операции/интервенции.482 Лече-
нието за рак трябва временно да се прекъсне и е показан спе-
шен мултидисциплинарен подход5 планиране на индивиду-
ализирано лечение, базирано на препоръките, като се взема 
предвид статусът на рака, прогнозата и предпочитанията на 
пациента по отношение на инвазивното лечение. Както при 
пациенти без рак, е показано приемане в звено за монитори-
ране и започване на подходящо антиисхемично и антитром-
ботично лечение при липса на противопоказания.

Голям ретроспективен анализ за съпоставянето на ре-
зултатите за склонност установи, че перкутанната коронар-
на интервенция (ПКИ), въпреки по-слабото й използване, е 
била силно свързана с по-ниска коригирана MACE и обща 
смъртност при пациенти с рак (Ходжкинови и неходжкинови 
лимфоми и гърдата, белодробен рак, рак на дебелото черво 
и рак на простатата).483 Поради това се препоръчва неза-
бавна коронарна ангиография и ПКИ при пациенти с рак и 
ОКС, ако прогнозата на рака е ≥6 месеца или ако имат ос-
три усложнения на ОКС (кардиогенен шок, белодробен оток, 
камерни тахиаритмии), за които ПКИ предлага облекчаване 
на симптомите.483 Когато е показано стентиране, се предпо-
читат излъчващи лекарство стентове от трето поколение, 
поради по-ниския риск от тромбоза на стента. Балонната 
ангиопластика е свързана с по-лош резултат474 и трябва да 
се използва само в случай на тежка тромбоцитопения или 
необходимост от спешна операция. Експертите препоръчват 
измерване на фракционният резервен поток или коефици-
ентът на моментната свободна вълна484 с цел избягване на 
ненужни интервенции, докато вътресъдовият ултразвук и 
оптичната кохерентна томография могат да се използват за 
осигуряване на оптимално позициониране и разширяване 
на стента, за да се избегнат тромботични усложнения.485

Ретроспективни данни показват по-слабо използване на 
инвазивно лечение при пациенти с рак и МИ с елевация на 
ST сегмента (STEMI), въпреки по-добрия резултат при инва-
зивно лекувани пациенти.475,480,483 ПКИ не е показала полза 
за смъртността при пациенти с напреднал рак и NSTE-ОКС в 
сравнение с оптималната медицинска терапия.479 Следова-
телно може да се опита неинвазивен подход при пациенти 
с ниско рисков NSTE-ACS (без признаци или симптоми на 
продължаваща исхемия или хемодинамична нестабилност) 
и лоша ракова прогноза (<6 месеца).

Поради потенциално по-високия хеморагичен риск (осо-
бено при пациенти с активен GI рак),477 предпочитаната ан-
титромботична стратегия след лекарство излъчващ стент 
се състои от DAPT с аспирин и клопидогрел вместо по-нови 
P2Y12 антагонисти. Продължителността на DAPT трябва да 
бъде възможно най-кратка (1–3 месеца).458 При пациенти нуж-
даещи се от терапевтична антикоагулация и антиагрегантна 
терапия, NOAC и единичен перорален антиагрегант (за пред-
почитане клопидогрел) е стратегията по подразбиране след 
кратък период на тройна терапия. антитромботична терапия 
(до 1 седмица в болница).458 Коронарната артериална байпас 
хирургия (CABG) може да се вземе предвид при пациенти с ек-
стензивна CAD, които не са подходящи за ПКИ, след обсъжда-
не в MDT и когато раковата прогноза е >12 месеца.

Тромбоцитопенията (тромбоцитен брой <100 000/µL) 
придружава около 10% от пациентите с рак и може да услож-
ни лечението на ACS. На базата на малка серия случаи, коро-
нарна ангиография при тези пациенти може да се извърши 

безопасно, когато се вземат превантивни мерки за избягва-
не на хеморагия: трансфузия на тромбоцити преди катетери-
зацията (при тромбоцити <20 000/µL), радиален достъп, вни-
мателна хемостаза и използване на по-ниска доза хепарин 
(30–50 U/kg).486 Антитромбоцитите не трябва да се спират, 
освен ако броят на тромбоцитите не е <10 000/µL за аспирин 
или <30 000/µL за клопидогрел. За ПКИ и CABG експертите 
препоръчват минималният брой на тромбоцитите да бъде 
30 000/µL и съответно 50 000/µL.484

В случай на МИ с необструктивни коронарни артерии, 
може да се вземе предвид CMR за откриване на други причи-
ни за миокардно увреждане, особено миокардит и TTS.

Когато острата исхемия е провокирана от противора-
кова терапия, след обсъждане от MDT, трябва да се вземат 
предвид алтернативни терапии за рак. В случай на корона-
рен вазоспазъм, дължащ се на флуоропиримидини, и при 
липса на алтернативна терапия, може да се вземе предвиди 

Препоръки
Таблица 28: Препоръки за лечение на остри коро-

нарни синдроми при пациенти, полу-
чаващи противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

При пациенти с рак и STEMI или високорисков 
NSTE-ACS се препоръчва инвазивна страте-
гия при очаквана продължителност на живота 
≥6месеца.475,479,483

I B

При пациенти с лоша прогнозас на рака (с очаква-
на продължителност на живота <6 месеца) и/или 
много висок хеморагичен риск, които се преста-
вят със STEMI или NSTE-ACS трябва да се има пред-
вид консервативна неинвазивна стратегия .479

IIa C

Препоръчва се временно прекъсване на ра-
ковата терапия при пациенти, при които се 
подозира, че раковата терапия е допринасяща 
причина.d 10,490

I C

При пациенти с рак и много висок хеморагичен 
риск лекувани с ПКИ за ОКС, трябва да се вземе 
предвид кратка DAPT стратегия.e

IIa C

При пациенти с рак, тромбоцитопения и ОКС, 
ако тромбоцитите са <10  000/µL, не се препо-
ръчва аспирин.

III C

При пациенти с рак, тромбоцитопения и ОКС 
клопидогрел не се препоръчва, ако тромбо-
цитите са <30 000/µL, а прасугрел или тикагре-
лор не се препоръчват, ако тромбоцитите са 
<50 000/µL.

III C

Тикагрелор или прасугрел биха могли да се взе-
мат предвид при пациенти с рак и нисък хемо-
рагичен риск заедно с прекомерен тромботи-
чен риск, лекувани с ПКИ за ОКС.

IIb C

ОКС, остри коронарни синдроми; CrCl, креатининов клирънс; CC, 
сърдечносъдови; DAPT, двойна антитромбоцитна терапия; GI, гаст-
ро-интестинална; GU, пикочно-полова; NSTE-ACS, остри коронарни 
синдроми без елевация на ST-сегмента; ПКИ, перкутанна коронарна 
интервенция; STEMI, миокарден инфаркт с елевация на ST-сегмента; 
ULN, горна граница на нормата.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Свързани с напреднал стадий на рак и/или тежки необратими не-
CC коморбидности.
d Противоракови терапии, свързани с висок риск от OCS (много 
чести [>10%]): капецитабин, паклитаксел, цисплатин, карфилзомиб, 
бевацизумаб, рамуцирумаб, афлиберсепт, акситиниб, сорафениб, 
пазопаниб, кабозантиниб, ленватиниб, понатиниб, ерлотиниб.
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повторно лечение, макар и противоречиво, в звено за мони-
ториране след изключване на тежка CAD (CT или коронарна 
ангиография) и след започване на профилактична терапия с 
дългодействащи нитрати и калциеви антагонисти (КА).487-489

След ОКС се препоръчва преразглеждане на лекарствата 
за рак и всяко лекарство за рак, свързано с тромбоза и МИ, 
трябва да бъде спряно. Рестартирането на лекарства за рак, 
свързани с остра тромбоза и МИ след ОКС (Таблица 7), тряб-
ва да се извършва само след MDT за изследване на други 
ракови терапии, с подходящо обучение и съгласие на паци-
ента. Терапиите за рак, които не са свързани с МИ, могат да 
бъдат рестартирани, след като реваскуларизацията, където 
е показана, бъде завършена, а пациентът е стабилизиран с 
медицинска терапия за ACS без усложнения.

6.2.2. Хронични коронарни синдроми
Няколко лечения за рак са свързани с повишен риск от ста-
билна стенокардия и хронични коронарни синдроми (CCS).491 

5-FU и капецитабин могат в някои случаи да ускорят появата 
на стенокардия при усилие.4,482,492 Исхемия, предизвикана от 
платин-съдържаща химиотерапия, обикновено се появява 
след един от първите три цикъла и при пациенти със под-
лежаща CAD.493 Честотата на сърдечна исхемия е 1–5% с ан-
тимикротубулни агенти, 2–3% с малко-молекулни VEGF-TKI и 
0,6–1,5% при терапии с VEGFi моноклонални антитела.492 ни-
лотиниб, хонатиниб,494 и ICI335 също ускоряват атеросклероза-
та, която може да доведе до стабилна стенокардия.

Пациентите, подложени на лечение за рак, които се 
представят с нова стабилна стенокардия, трябва да бъдат 
подложени на внимателна клинична оценка, с агресивна мо-
дификация на CVRF и първоначално медицинско лечение на 
техните симптоми.484 Диагнозата и лечението на CAD трябва 
да следва Препоръките на ESC 2019 г. за диагностика и лече-
ние на хронични коронарни синдроми.100

Подходът към CCS е сходен при пациенти със и без рак, 
в съответствие с препоръчаните подходи.100 Въпреки това, в 
условията на CCS, решенията относно коронарната реваску-
ларизация трябва да се вземат от MDT, който включва специа-
листи по кардио-онкология, интервенционисти и онколози.5 
ПКИ при пациенти с рак е свързана с повишен риск от кър-
вене, 90-дневно повторно приемане за остър МИ, вътребол-
нична и дългосрочна смъртност и необходимост от повторна 
реваскуларизация, като степента на риска зависи от вида на 
рака, както и от неговия стадий.495,496 Прекомерният хемора-
гичен риск трябва да бъде смекчен чрез поддържане на въз-
можно най-кратък срок на DAPT.497,498 Рискът е по-висок при 
пациенти с диагноза рак през предшестващата година.477

6.3. Клапна сърдечна болест
Нова или влошаваща се VHD при пациенти с рак може да 
бъде свързана със съпътстващи състояния, включително 
CTRCD, ОКС, ПХ, ендокардит, сърдечни тумори и тромбоза 
на механична клапна протеза.499,500

Съществуващата тежка VHD е свързана с повишен риск 
от CTRCD,12,501–503 и може също така да представлява риск за 
резултатите от операцията за рак. При пациенти с механич-
ни клапни протези, рискът от тромбоза срещу хеморагия 
трябва да бъде внимателно балансиран по време на хими-
отерапевтичното лечение. При пациенти с тежка VHD, диаг-
ностицирана при базалната оценка, преди раковата терапия 
е необходим MDT, за определяне на най-добрия вариант на 
лечение. Сърдечната хирургия при пациенти с рак е често 
предизвикателна, поради коморбидности, уязвимост, меди-
астинална фиброза поради предишна RT, нарушено заздра-
вяване на рани и необходимост от неотложно онкологично 
лечение (хирургия, химиотерапия, таргетни ракови терапии, 
които повлияват заздравяването на раните). Транскатетър-
ната аортна клапна имплантация (TAVI) може да бъде жизне-
способен вариант за пациенти с рак с тежка аортна стеноза, 
за ограничаване на времената за възстановяване и отлагане 
на започване на раковото лечение.504–506

Пациенти с рак, за които се подозира нова или влоша-
ваща се VHD, като диспнея или нов сърдечен шум, или тези 
с треска и положителни хемокултури, трябва да се изслед-
ват за ендокардит и да се лекуват съгласно Препоръките 
2021 г. на ESC/Европейската асоциация за кардио-торакал-
на хирургия(EACTS) за поведение при VHD,507 като се взема 
предвид свързаната с рака прогноза. Ако е показана клапна 
операция или перкутанно лечение на клапа при пациент, 
който провежда лечение за рак, тогава се препоръчва MDT с 
цел определяне на вида клапно лечение и на перипроцедур-
ните подходи при лечение на рака.

6.4. Сърдечни аритмии

6.4.1. Предсърдно мъждене
ПМ може да се появи при пациенти с рак в различни условия: 
може да е маркер за раков тип или окултен рак, или може 
да се развие при пациенти, подложени на операция, хими-

Препоръки
Таблица 29: Препоръки за лечение на хронични 

коронарни синдроми при пациенти, 
получаващи противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се индивидуализирана продължи-
телност на DAPT при пациенти с рак и CCS, след 
реваскуларизация, на базата на тромботичен/
исхемичен и хеморагичен риск, вид и стадий на 
рака и текущото раково лечение.100,498

I C

CCS, хронични коронарни синдроми; DAPT, двойна антитромбоцит-
на терапия.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.

Препоръки
Таблица 30: Препоръки за лечение на клапно сър-

дечно заболяване при пациенти, полу-
чаващи противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

При пациенти с рак и предшестваща тежка VHD 
се препоръчва лечение съответстващо на Пре-
поръките на ESC/EACTS 2021 за лечение на VHD, 
като се взема предвид прогнозата на рака и 
предпочитанията на пациента.507

I C

При пациенти с рак, развиващи нов VHD по време 
на ракова терапия, се препоръчва лечение съо-
бразено с Препоръките на ESC/EACTS 2021 за уп-
равление на VHD507, като се взема предвид прог-
нозата за рака и съпътстващите коморбидности.

I C

EACTS, Европейска асоциация по кардио-торакална хирургия; ESC, 
Европейско кардиологично дружество; VHD, клапно сърдечно за-
боляване.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
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отерапия или RT.508,509 Всички видове рак показват повишен 
риск от ПМ в сравнение с контролната група, но рискът от 
ПМ зависи от вида и стадия на рака.510,511 ПМ по време на ле-
чение на рак може да бъде причинено от специфична тера-
пия или взаимодействие с вече съществуващ субстрат при 
по-възрастни пациенти с рак.

По време на терапия за рак ПМ може да се появи с чес-
тота, варираща от 2% до 16%, в зависимост от най-различни 
фактори4,490,508,512–514 и може да се представи като първо ди-
агностицирано ПМ, или като рецидив на пароксизмално ПМ. 
Рискът от развитие на ПМ е по-голям при пациенти на въз-

раст над 65 години и/или с предшестващо ССЗ.4,509,512,515 Ра-
ковата хирургия е свързана с различна честота на поява на 
ПМ, като най-високата честота се съобщава при белодробна 
хирургия, където варира от 6% до 32 %, но се случва и при 
не-торакална хирургия (напр. 4–5% след колектомия).509

Много противоракови лекарства се свързват с повишен 
риск от ПМ по отношение на инцидентно, както и на рецидиви-
ращо ПМ (Допълнителни данни, Таблица S18).251 ПМ може да се 
появи скоро след лечението516 или седмици или месеци след за-
почване на лечението.517,518 Патофизиологията на ПМ, свързано 
с рака е сложна и е подробно разгледана другаде (Фигура 30).509

Патофизиология на свързано с рак ПМ

ПМ
при рак

Стареене

CC и метаболитни
коморбидностиb

Противоракови
леченияa

Ракова
инвазия

Ракова
хирургия

Възпаление
Хипоксия
ANS дисбаланс
Паранео-
пластични
прояви

Фигура 30: Патофизиология на предсърдно мъждене, свързано с рак.
ПМ, предсърдно мъждене; ANS, автономна нервна система; CC, сърдечносъдови; ЗД, захарен диабет; СН, сърдечна 
недостатъчност; ИБС, исхемична болест на сърцето; VHD, клапно сърдечно заболяване. 
a Допълнителни данни, Таблица S18.
b Затлъстяване, хипертония, ЗД, ССЗ (СН, ВХД, ИБС, кардиомиопатии, сърдечна амилоидоза), заболявания на щитовидна-
та жлеза, обструктивна сънна апнея, хронична обструктивна белодробна болест, хронично бъбречно заболяване, авто-
номна дисфункция, консумация на алкохол, генетично предразположение.
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При пациенти с рак появата на ПМ е свързана с два пъти 
по-висок риск от системен тромбоемболизъм/инсулт и шес-
ткратно увеличение на риска от СН.4,509,512 Едновременното 
съществуване на рак повишава риска от смъртност по вся-
каква причина, голяма хеморагия и интракраниален кръво-
излив при пациенти с ПМ. Връзката между рака и исхемич-
ния инсулт се различава при различните видове рак и при 
някои видове хеморагичният риск изглежда надвишава 
тромбоемболичния риск.519 Лечението на ПМ при пациенти 
с рак трябва да следва Препоръките на ESC 2020 г. за диагно-
стика и лечение на предсърдното мъждене273 и трябва да се 
приложи т.нар. „ABC път“ (Atrial fibrillation Better Care) (A: Ан-
тикоагулация за избягване на инсулт/системен емболизъм, 
B: По-добър контрол на симптомите и интервенции за кон-
трол на честотата и/или ритъма с лекарства и C: Придружа-
ващи заболявания и лечение на CVRF, включително промени 
в начина на живот).273,520

Острото лечение на ПМ при пациенти с рак трябва да 
вземе предвид електрическата кардиоверсия в случаи на 
хемодинамична нестабилност,521 докато при други изборът 
между контрола на честотата и контрол на ритъма има ня-
колко важни съображения, специфични за пациентите с рак. 
Лекарствата за контрол на ритъма могат да доведат до удъл-
жаване	на	QT-интервала,369 често имат лекарствени взаимо-
действия с раковите терапии или могат да имат ограничена 
ефикасност, ако терапията за рак е конкретната причина за 
ПМ.508 Сред лекарствата за контрол на честотата се предпо-
читат бета-блокерите, особено ако терапиите за рак имат 
потенциален риск от CTRCD, докато дилтиазем и верапамил 
трябва да се избягват, когато е възможно, поради техните 
лекарствени взаимодействия и отрицателни инотропни 
ефекти.508 Възможността за аблация на ПМ трябва да бъде 
обсъдена при избрани пациенти със СН/LVD и/или некон-
тролирани симптоми, като се вземат предвид раковото със-
тояние и прогнозата в контекста на използване на MDT.522

Комплексен въпрос при пациенти с рак с ново ПМ е стра-
тификацията на риска за инсулт/системна емболия, която 
според насоките трябва да се основава на скора CHA2DS2-
VASc (Застойна сърдечна недостатъчност,Хипертония, 
Възраст ≥ 75 години [2 точки], Диабет мелитус, Инсулт [2 
точки]—съдово заболяване, Възраст 65–74 години, Полова 
категория [жена]).273,523,524 Скорът CHA2DS2-VASc не е широко 
валидиран при пациенти с рак.525 В голяма група пациенти с 
ПМ, прогнозната стойност на скора CHA2DS2-VASc е била по-
ниска при пациенти с рак, отколкото при тези без рак, но при 
Пациенти с ПМ с рак е установено прогресивно повишаване 
на риска от исхемичен инсулт и според скора CHA2DS2-VASc 
(от 0,9% на година до 8,9% на година).519 Въпреки това, обхва-
тът на този резултат не е да идентифицира пациенти с висок 
риск, а по-скоро да идентифицира нискорискови пациенти, 
при които антикоагулацията може да бъде избегната. Проуч-
ване, базирано на група данни от датската система за здра-
веопазване, установи, че скорове 0 и 1 по CHA2DS2-VASc при 
пациенти със скорошен рак са свързани с по-висок риск от 
инсулт/тромбоемболизъм за 2 години, отколкото при паци-
енти без скорошен рак.526 Тази концепция трябва да се има 
предвид при определяне на съотношението риск/полза от 
антикоагулацията при отделни пациенти с рак. Следовател-
но, решението за антикоагулация при пациенти с активно 
злокачествено заболяване трябва да вземе предвид пови-
шения риск от тромбоза и/или хеморагия и други резултати 
за прогнозиране на риска, използвани за общата популация 
с ПМ.509 За оценка на хеморагичния риск HAS-BLED (Хиперто-

ния, Абнормна бъбречна функция и чернодробна функция, 
Инсулт, Хеморагия, Лабилно международно нормализирано 
съотношение, Старческа възраст, Лекарства или алкохол). 
Предложеният подход към антикоагулантната терапия при 
рак, базиран на акронима T (тромботичен риск), B (риск от 
хеморагия), I (взаимодействия между лекарства), P (достъп 
и предпочитания на пациента), е очертан във Фигура 31.519,527

Дългосрочна антикоагулация се препоръчва при въз-
растни пациенти със CHA2DS2-VASc ≥2 при мъже или ≥3 при 
жени и също трябва да се има предвид, когато резултатът е 
1 при мъжете и 2 при жените.273 Клиничният модел на ПМ 
(т.е. установена за първи път, пароксизмална, персистираща, 
дълготрайна персистираща, постоянна, следоперативна) 
не трябва да повлиява на показанията за тромбопрофилак-
тика.273 Същият подход може да бъде предложен за паци-
енти с рак и ПМ, като се има предвид също, че резултатът 
CHA2DS2-VASc вероятно подценява техния тромбоемболи-
чен риск.530 В специфичните условия на рак, вземането на 
решение за дългосрочна перорална антикоагулация трябва 
да вземе предвид и свързаните с рака вид, стадий, прогноза 
и потенциално променящия се риск от тромбоемболия или 
хеморагия.508,509 Употребата на антагонисти на витамин К 
(VKA) при рак е ограничена от техните недостатъци в тези 
условия; все пак те остават единствените показани антикоа-
гуланти при пациенти с умерена до тежка митрална стеноза 
или механична клапна протеза. LMWH са важен инструмент 
за краткотрайна антикоагулация, особено при хоспитали-
зирани пациенти със скорошна диагноза рак, напреднало 
раково заболяване или по време на някои ракови лечения 
(напр. пациенти, получаващи миелосупресивна химиотера-
пия или със скорошна активна хеморагия). Въпреки това, 
ефикасността на LMWH за превенция на инсулт или систем-
на емболия при ПМ не е установена и тяхната употреба се 
основава само на тяхната доказана ефикасност и безопас-
ност при ВТЕ. Използването на NOAC за ПМ не е оценявано в 
специално RCT при пациенти с рак. Въпреки това, вторични 
анализи на основополагащи изпитвания на NOAC, използва-
щи директни инхибитори на фактор Xa (ROCKET AF [Изпит-
ване при предсърдно мъждене на ривароксабан веднъж 
дневно перорално директно инхибиране на фактор Xa в 
сравнение с антагонизъм на витамин К за превенция на ин-
султ и емболизъм], ARISTOTLE [апиксабан за намаляване на 
инсулт и Други тромбоемболични събития при предсърдно 
мъждене], ENGAGE AF-TIMI  48 [Ефективна антикоагулация 
с фактор Xa следващо поколение при предсърдно мъжде-
не – тромболиза при миокарден инфаркт 48]) и данните от 
наблюдения подсказват по-добра безопасност и най-малко 
подобна ефективност на NOAC в сравнение с VKA при паци-
енти с ПМ и активен рак.531–538 Употребата на NOAC при рак 
е ограничена от лекарствени взаимодействия,508 тежка бъ-
бречна дисфункция, повишен риск от кървене при пациен-
ти с неоперирани или остатъчни стомашно-чревни (GI) или 
пикочно-полови заболявания (GU), или нарушена стомашно-
чревна абсорбция.

При прецизно подбрани пациенти с рак се използват 
устройства за затваряне на левопредсърдното ухо (LAA). 
Потенциалните усложнения, свързани с импланта, включи-
телно свързана с устройството тромбоза, и липсата на про-
спективни данни при пациенти с рак трябва да бъдат взети 
под внимание за тази опция. В скорошен ретроспективен 
анализ на пациенти насочени за оклузия на LAA рискът от 
вътреболничен исхемичен инсулт/преходна исхемична ата-
ка е бил по-висок при пациенти с активен рак, отколкото при 
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Тромбоцитопения
GI/GU рак, GI коморбидности или GI токсичност
Скорошни или развиващи се вътречерепни лезии
Активна хеморагия или скорошна голяма хеморагия
Тежка бъбречна дисфункция (eGFR <30 mL/min/1,73 m2)
Хеморагични рискови скорове (т.е. HAS-BLED)

Оценка на хеморагичния риск:

Риск, свързан с рака (вид и стадий на рака, лечение на рака)

Резултат CHA2DS2-VASc за стратификация на риска (Клас IIa)

Оценка на тромбоемболичния риск:

Противоракови агенти
Поддържащи терапии

Оценете взаимодействията лекарство-лекарство (P-гликопротеин, CYP3A4):

Оценете предпочитанията на пациента и наличността на лекарството

T

B

I

P

Тромбоемболична
и хеморагична

рискова оценка
(Клас I)

Много висок хеморагичен рискb

Вид антикоагулантно
лечение

Оклузия на LAAc 
(Клас IIb)

LMWH 
(Клас IIa)

Умерена/тежка митрална стеноза
или механична клапна протеза

Пациенти
подходящи за NOACd

Не

Не

Структуриран подход към антикоагулацията за ПМ при пациенти с рак

Без антикоагулацияДа

VKA
(Клас IIa)

Да

NOAC
(Клас IIa)Да

Дългосрочна антикоагулация
според CHA2 DS2 -VASc скор

≥2 (мъже) или ≥3 (жени) (Клас I)
1 (мъже) или 2 (жени) (Клас IIa)
0 (мъже) или 1 (жени) (Клас IIb)

Не

Фигура 31: Структуриран подход към антикоагулацията за ПМ при пациенти с рак.
ПМ, предсърдно мъждене; CHA2DS2-VASc, Застойна сърдечна недостатъчност, Хипертония, Възраст ≥ 75 години (2 точки), 
Захарен диабет, Инсулт (2 точки) – Съдово заболяване, Възраст 65–74 години, Полова категория (жени); CrCl, креатининов 
клирънс; eGFR, изчислена скорост на гломерулна филтрация; GI, стомашно-чревен; GU, пикочно-полов; HAS-BLED, Хиперто-
ния, Абнормна бъбречна и чернодробна функция, Инсулт, Хеморагия, Лабилно международно нормализирано съотноше-
ние, По-възрастни хора, Наркотици или алкохол; ЛП, ляво предсърдие; LAA, левопредсърдно ухо; LMWH, хепарини с ниско 
молекулно тегло; NOAC, перорален антикоагулант, който не е антагонист на витамин К; VKA, антагонисти на витамин К.
a При избрани пациенти трябва да се вземат предвид образни сърдечни параметри, свързани с повишен тромбоемболи-
чен риск (LAA тромб, силно разширено ляво предсърдие, силно нарушен ЛП стрейн528).
b Много висок хеморагичен риск: активна или скорошна голяма хеморагия (преди <1 месец); скорошни/развиващи 
се вътречерепни лезии; брой на тромбоцитите <25 000/µL. Според Международното дружество по тромбоза и хемоста-
за,529 голямото кървене се определя като спад в нивото на хемоглобина ≥2 g/dL и/или трансфузия на ≥2 единици червени 
кръвни клетки и/или фатално кървене и/или кървене в критична област (интракраниална, интраспинална, вътреочна, 
перикардна, вътреставна, интрамускулна с компартмент синдром или ретроперитонеална).
c Може да се вземе предвид перкутанно затваряне на лявото ухо при пациенти с очаквана продължителност на жи-
вота >1 година, които са с висок риск от тромбоемболия и хеморагия и при които антикоагулацията е противопоказана.
d Състояния, които са в полза на LMWH: неопериран рак на GI/GU; GI коморбидност или токсичност; тежка бъбречна 
дисфункция (CrCl < 15 mL/min); лекарствени взаимодействия между NOAC като основно лекарство и други лекарства, 
брой на тромбоцитите <50 000/µL.
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тези без рак или предишна анамнеза за рак. Степента на ком-
бинирания вътреболничен резултат (болнична смърт, исхе-
мичен инсулт/транзиторна исхемична атака, системна ем-
болия, хеморагия изискваща кръвопреливане, перикарден 
излив/сърдечна тампонада лекувани с перикардиоцентеза 
или хирургично, и отстраняване на емболизираното устрой-
ство) и изходът при 30-дневната/180-дневната рехоспитали-
зация не са се различавали сигнификантно между групите.539

Началото на ПМ може да бъде свързано с преходни 
фактори, като периоперативния период или ефекта на ле-
карства, за които е известно, че улесняват появата на ПМ. 
Традиционното предположение, че в тези случаи ПМ може 
да възникне като изолирано събитие без рецидив, може да 
не е валидно, тъй като появата на ПМ често може да бъде 
свързана с предшестващ предсърден субстрат с уязвимост 
към ПМ.540 Следоперативното ПМ е свързано с четири- до 
петкратен риск от рецидив на ПМ през следващите 5 години, 
заедно със сравним дългосрочен тромбоемболичен риск 
от ПМ, което не е свързано с операция.273,540,541 Антикоагу-
лантната терапия води до подобен по-нисък риск от тромбо-
емболични събития и смърт по всякаква причина и в двете 
групи.541 При липса на директни доказателства трябва да се 
вземе предвид антикоагулация за предотвратяване на тром-
боемболични инциденти при пациенти с риск от инсулт с ПМ 
след ракова операция, като се взема предвид очакваната 
нетна клинична полза и предпочитанията на информирания 
пациент.273 По подобен начин, при пациенти с ПМ видимо 
свързано с преходни фактори  – като химиотерапия, други 
лекарства или електролитни нарушения  – се препоръчва 
внимателна клинична оценка на склонността към допълни-
телно развитие на ПМ, като е необходимо да се преразгледа 
съотношението риск/полза при дългосрочно предписване 
на антикоагулант след 3-месечния период.

При пациенти с рак и новооткрито или рецидивиращо 
ПМ, вземането на решение за противораково лечение изис-
ква лечение определено от кардио-онкологичен MDT,5 като 
се отчита, че нито наличието, нито рискът от ПМ представля-
ват противопоказания за противораково лечение.508,517

Препоръки
Таблица 31: Препоръки за лечение на предсърдно 

мъждене при пациенти получаващи 
противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

CHA2DS2-VASc скорът трябва да се вземе пред-
вид за стратификация на риска от инсулт/систе-
мен тромбоемболизъм като се взема предвид, 
че той може да подцени действителния тромбо-
емболичен риск.519,526

IIa C

Дългосрочната антикоагулация се препоръчва за 
превенция на инсулт/системен тромбоемболизъм 
при пациенти с рак при ПМ и CHA2DS2-VASc скоро-
ве ≥2 (мъже) или ≥3 (жени) съгласно Препоръките 
на ESC 2020 г. за диагностика и лечение на пред-
сърдното мъждене.273

I C

Дългосрочната антикоагулация трябва да се взе-
ме предвид с цел превенция на инсулт/системен 
тромбоемболизъм при пациенти с рак с ПМ и ре-
зултат CHA2DS2-VASc = 1 (мъже) или = 2 (жени) съ-
гласно Препоръките на ESC 2020 г. за диагностика 
и лечение на предсърдно мъждене.273

IIa C

Пациентите с рак, c ПМ и CHA2DS2-VASc резул-
тат 0 (мъже) или 1 (жени) може да имат по-висок 
тромботичен риск от пациентите без рак и може 
да се има предвид терапевтична антикоагула-
ция след преценка на хеморагичния риск.526

IIb C

Препоръчва се повторна оценка на риска от 
тромбоемболия и кървене по време на просле-
дяването при пациенти с рак с ПМ.d 273

I C

NOAC трябва да се има предвид с предпочита-
ние пред LMWH и VKA за превенция на инсулта 
(с изключение на пациенти с механични сърдеч-
ни клапи или умерена до тежка митрална стено-
за) при пациенти без висок хеморагичен риск, 
значими лекарствени взаимодействия или теж-
ка бъбречна дисфункция.531– 537

IIa B

LMWH трябва да се вземе предвид при пациен-
ти с активен раке и ПМ, които не са подходящи 
за NOAC.f 525

IIa C

Може да се обмисли оклудиране на LAA с цел 
превенция на инсулта при пациенти с рак с ПМ 
и противопоказания за дългосрочна антикоагу-
лация с очаквана продължителност на живота 
>0,12 месеца.273,539

IIb C

Антитромбоцитна терапия или профилактична 
LMWH не се препоръчват за превенция на инсулт 
или системна тромбоемболия при ПМ с рак.273

III C

Стратегията за контрол на сърдечната честота, 
за предпочитане с бета-блокери, трябва да се 
има предвид при пациенти, които развиват до-
бре поносимо ПМ, докато получават активно 
лечение за ракg.

IIa C

5-FU, 5-флуороурацил; ПМ, предсърдно мъждене; BMI, индекс на 
телесната маса; CHA2DS2-VASc, Застойна сърдечна недостатъчност, 
Хипертония, Възраст >75 години (2 точки), Захарен диабет, Инсулт (2 
точки) – Съдово заболяване, Възраст 65–74 години, Полова катего-
рия (жени); CrCl, креатининов клирънс; eGFR, изчислена скорост на 
гломерулна филтрация; EGFR, рецептор на епидермален растежен 
фактор; ESC, Европейско кардиологично дружество; СН, сърдеч-
на недостатъчност; LAA, ляво предсърдно ухо; LMWH, хепарини с 
ниско молекулно тегло; ЛК, лява камера; MM, мултиплен миелом; 
NOAC, перорални антикоагуланти, които не са антагонисти на вита-
мин К; VKA, антагонисти на витамин К.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Фактори, които могат да повишат тромбоемболичния риск при 
пациенти с рак, включително коморбидности (протеинурия > 150 
mg/24 h, eGFR < 45 mL/min/1,73 m2, ИТМ ≥ 30 kg/m2, тромбофилия), 
вид на рака (панкреатичен, стомашен, яйчников, мозък, бял дроб, 
ММ), противоракови терапии в стадий на рака (метастатично заболя-
ване) : алкилиращи агенти, афлиберсепт, бевацизумаб, антрацикли-
ни, капецитабин, 5-FU, гемцитабин, метотрексат, EGFR инхибитори, 
блеомицин, акситиниб, ленватиниб, пазопаниб, сорафениб, сунити-
ниб, карфилзомиб, иринотекан, таксани, тазонермин, третиноин.
d Рискът от инсулт и хеморагия може да се промени по време на ле-
чение на рак, както и в хода на подлежащото заболяване; преоцен-
ката е важна за информиране на решенията за лечение и справяне с 
потенциално модифицируеми рискови фактори за хеморагия.
e Пациенти подложени на лечение за рак, пациенти диагностицира-
ни с рак през последните 6 месеца и пациенти с прогресиращо или 
напреднало заболяване.
f Висок хеморагичен риск, тежка бъбречна дисфункция (CrCl <15 mL/
min); взаимодействия главно лекарство NOAC–други лекарства.
g Безсимптомни или слабо симптомни пациенти без признаци или 
симптоми на влошаване на ЛК функция. Оптималната таргетна сър-
дечна честота при пациенти с ПМ е неясна. Сърдечна честота в по-
кой <110 удара в минута (т.е. мек контрол на честотата) трябва да се 
счита за първоначална таргетна цел при честотния контрол. Пре-
глед на стратегията за честотен срещу ритъмен контрол трябва да 
се направи в края на раковото лечение.273

Продължение

Продължава
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6.4.2. Дълъг коригиран QT интервал и камерни 
аритмии

VA не са чести по време на рак, въпреки че честотата им се 
увеличава при пациенти с напреднал рак и CC коморбид-
ности.49,259,516,542 Предложените механизми за обяснение на 
индуцираната от ракова терапия VA включват: (1) директни 
ефекти на лекарствата за рак върху активността/експресия-
та на йонните канали, които регулират потенциала на камер-
ната активност,4,369,442,516,542,543 и (2) постоянния аритмогенен 
субстрат, създаден от рака и системното възпаление, причи-
нено от рака, предварително съпътстващи CC заболявания 
и/или нова CTR-CVT.4,9,259,369,442,516,542,543

Лечението на индуцираната от раковата терапия VA тряб-
ва да следва общите клинични препоръки.22,442,544 При паци-
енти с безсимптомна само-прекратяваща се VA не се налага 
спиране на лекарството, освен ако имат допълнителна CVRF 
или персистиращи патологични промени в ЕКГ.270 Симптом-
ната VA изисква намаляване или спиране на лекарството за 
рак, а пациентите трябва да бъдат насочвани към кардиолог 
за оценка и лечение.4,442

Рецидивиращата симптомна животозастрашаваща VA 
изисква спешна намеса.4,270,442,544 Прилагането на антиарит-
мични лекарства от клас IA, IC и III е ограничено от риска от 
лекарствени	взаимодействия	и	удължаване	на	QTc	интерва-
ла. Бета-блокерите и лекарствата от клас IB е по-малко веро-
ятно да причинят лекарствени взаимодействия или удължа-
ване	на	QTc	интервала.	 Бета-блокерите	 са	предпочитаният	
избор, ако лекарството за рак също е свързано с CTRCD. Ами-
одарон е антиаритмично лекарство на избор при пациенти 
със структурно сърдечно заболяване и хемодинамична 
нестабилност. Решенията за употреба на антиаритмични ле-
карства или терапия с устройства (кардиовертер дефибри-
латори, катетърна аблация) трябва да вземат предвид очак-

ваната продължителност на живота, качеството на живота и 
рисковете от усложнения.349

Повечето VA, предизвикани от ракова терапия, са свърза-
ни	с	удължаване	на	QTc,	водещо	до	развитие	на	TdP.259,516,542 
Рисковите	фактори	за	удължаване	на	QTc	и	TdP	са	обобщени	
в Таблица 8.4,22,45,48,516,543

Горните	99%	нормални	граници	за	стойностите	на	QTc	в	об-
щата популация са 450 ms за мъже и 460 ms за жени.545 Въпреки 
че	няма	праг	на	удължаване	на	QTc,	при	който	може	да	настъпи	
TdP,	QTc	≥	500	ms	се	свързва	с	два	до	три	пъти	по-висок	риск	за	
TdP,	докато	TdP	настъпва	рядко,	когато	QTc	е	<500	ms.442 Въпре-

Таблица 8: Рискови фактори за индуцирано от ле-
карството удължаване на QT и torsade 
de pointes

Коригируеми Некорегируеми
Лекарства,	удължаващи	QTa

•	 Антиаритмични средства
•	 Антибиотици
•	 Антидепресанти
•	 Противогъбични средства
•	 Антиеметици
•	 Антихистамини
•	 Антипсихотици
•	 Бримкови диуретици
•	 Опиоиди (метадон)
Брадиаритмия
Електролитен дисбаланс/ано-
малии
•	 Хипокалиемия (≤3,5 mEq/L)
•	 Хипомагнезиемия (≤1,6 mEq/L)
•	 Хипокалциемия (≤8,5 mEq/L)
Неадекватно коригиране на доза-
та на бъбречно или чернодробно 
изчистени лекарства, удължава-
щи	QT	интервала

Остра миокардна исхемия
Възраст >65 години
Базален	QTc	интервал
Удължаванеb

Фамилна анамнеза за внезапна 
смърт	(вроден	LQTS	или	генети-
чен полиморфизъм)
Женски пол
Нарушена бъбречна функция 
(напр. бъбречно екскретирани 
лекарства)
Чернодробно заболяване  
(за лекарства, екскретирани в 
черния дроб)
Лична анамнеза за синкоп или 
лекарствено индуциран TdP
Съществуващо ССЗ  
(CAD, СН, ЛК хипертрофия)

CAD, коронарна артериална болест; ССЗ, сърдечносъдови заболя-
вания;	СН,	сърдечна	недостатъчност;	LQTS,	синдром	на	дългия	QT	
интервал;	ЛК,	лява	камера;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	TdP,	torsade	
de pointes.
а Вижте https://www.crediblemeds.org.
b	При	пациенти	с	рак	се	препоръчва	QTc	използващ	корекцията	на	
Fridericia	(QTcF	=	QT/3√RR).

Таблица 9: Класификация на коригираното удъл-
жаване на QT интервала, предизвика-
но от терапия с лекарства за рак

Класификация Лекарства
Висок риск:  
удължаване	на	QTcF	≥	10	ms	и	риск	от	TdP

•	Акларубицин
•	Арсенов	триоксид
•	Гласдегиб
•	Нилотиниб
•	Оксалиплатин
•	Пазопаниб
•	Рибоциклиб
•	Сунитиниб
•	Торемифен
•	Вандетаниб

Умерен риск:  
удължаване	на	QTcF	≥	10	ms	и	нисък	или	
никакъв риск от TdP  
(или несигурен)

•	Абареликс
•	Белиностат
•	Бригантиниб
•	Карбозантиниб
•	Церитиниб
•	Кризотиниб
•	Довитиниб
•	Ентректиниб
•	Ерибулин
•	Гилтеритиниб
•	Ивосидениб
•	Лапатиниб
•	Ленватиниб
•	Осимертиниб
•	Панобиностат
•	Рукапариб
•	Селперкатиниб
•	Сорафениб
•	Типирацил/
трифлуридин
•	Вемурафениб

Нисък риск: 
удължаване	на	QTcF	<10	msa

•	ADT
•	Афатиниб
•	Акситиниб
•	Биниметиниб
•	Бортезомиб
•	Босутиниб
•	Карфилзомиб
•	Дабрафениб
•	Дазатиниб
•	Encorafenib
•	Мидостаурин
•	Пертузумаб
•	Понатиниб
•	Ромидепсин
•	Quizartinib
•	Тамоксифен
•	Вориностат

ADT,	андрогенна	депривационна	терапия;	QTcF,	коригиран	QT	чрез	
използване на корекцията на Fridericia; TdP, torsade de pointes.
а	ADT	може	да	удължи	QTc	интервала	(GnRH	агонист,	GnRH	антагонист,	
бикалутамид, флутамид, апалутамид, даролутамид, ензалутамид и 
абиратерон) (вж. Фигура 21). Разработено от информация за предпис-
ване на EMA,252 информация за предписване на FDA,253 и AZCERT.547
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ки	че	честотата	на	удължаване	на	QTc	≥500	ms	и	TdP	е	ниска	по	
време	на	лечение	на	рак,	удължаването	на	QTc	до	нива,	които	
изискват	по-внимателно	проследяване	(QTc	≥	480	ms),	се	среща	
по-често (Таблица 9).4,9,22,45,48,49,259,369,516,543,546	 Промените	 в	 QT	
интервала с >60 ms спрямо базалното ниво не трябва рутинно 
да	повлияват	решенията	за	лечение,	ако	QTc	остава	<500	ms.1	
Препоръчва се консултация с кардиолог при пациенти с па-
тологичен	базален	QTc	интервал,	пациенти	лекувани	с	лекар-
ства,	които	удължават	QT	интервала,	тези	които	развиват	нови	

сърдечни симптоми (синкоп или пресинкоп, бързи палпитации 
или	удължаване	на	QTc	с	новопоявила	се	брадикардия,	висока	
степен на сърдечен блок) и/или тези с известни наследствени 
аритмични нарушения.4,45,48,442,544 Предизвикателствата пред 
кардио-онкологичните екипи са да идентифицират пациенти, 
които са по-податливи на развитие на VA, да определят дали 
VA се дължи директно на CTR-CVT, да индивидуализират лечеб-
ната стратегия и да оптимизират клиничното мониториране по 
време на лечението.

Стойност на QTcF≤480 ms

Стойност на QTcF

Стойност
на QTcF

Мониториране
на QTcF според

специфичен
лекарствен
протокол

ЕКГ след всяко
повишаване на дозата

на удължаващо
QTc лекарство

Ако QTcF <500 ms
Продължете лечението със

същата или намалена доза съгласно
специфичния за лекарството протокол

Вземете
предвид

алтернативно
лечение

Алтернативно
лечение

Стойност на QTcF

Възстановете лечението със
същата или намалена доза според

лекарствено-специфичния протокол

Обмислете подновяване
на лечението с намалена доза

(Клас IIb)

MDT за обсъждане
на алтернативни ракови лечения

(Клас I)

≤480 ms

≤480 ms

≤480 ms

>480 ms и
<500 ms

>480 ms и
<500 ms

>480 ms и
<500 ms

≥500 ms

≥500 ms

≥500 msTdP или непре-
късната VA

Коригирайте базалните рискови фактори за удължаване на QTcb

Избегнете/спрете придружаващите лекарства, удължаващи QTcb

Осигурете K+ >4,0 mmol/L, Mg2+ >2,0 mg/dL (>1,10 mmol/L) и нормални стойности на коригирания Ca2+

Входяща 12-канална ЕКГ: QTcF

Мониториране на QTc преди и по време на лечение с противоракови лекарства удължаващи QTc

Започнете лечение
ЕКГ мониториранеc

Кардио-онкологична оценка
Корекция на обратимите причиниb

Корекция на 
обратимите 
причиниb

Ежеседмично ЕКГ
мониториране

Прекъсване 
на лекарството
Корекция на 
обратимите 
причиниb

Спиране на 
лекарството
Корекция на 
обратимите 
причиниb

(Клас I) (Клас I) (Клас I)

(Клас I)

Фигура 32:	 Мониториране	 на	 коригирания	QT	 интервал	 преди	 и	 по	 време	 на	 лечение	 с	 противоракови	 лекарства	
удължаващи	коригирания	QT	интервал.

Ca2+, калций; ЕКГ, електрокардиограма; K+, калий; MDT, мултидисциплинарен тим; Mg2+,	магнезий;	QTc,	коригиран	QT	ин-
тервал;	QTcF,	коригиран	QT	интервал	по	корекцията	на	Fridericia;	TdP,	torsade	de	pointes;	VA,	камерни	аритмии.	При	паци-
енти	с	рак	се	препоръчва	QT	интервал	по	корекцията	на	Fridericia	(QTcF	=	QT/3√RR).	Горните	99%	граници	на	нормата	за	
стойностите	на	QTc	в	общата	популация	са	450	ms	за	мъже	и	460	ms	за	жени.369

a Таблица 9.
b Таблица 8 и https://www.crediblemeds.org.
c ЕКГ мониториране на базално ниво, след достигане на постоянни противоракови лекарствени нива, след всяко измене-
ние на дозата или всяко прекъсване на лечението >2 седмици; месечно през първите 3 месеца, а след това периодично по 
време на лечението в зависимост от специфичните за пациента рискови фактори и ракови лечения.
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Фигура 32 показва алгоритъма за лечение на удължено 
QTc	по	време	на	терапия	на	рак.	При	пациенти	с	рак	се	пре-
поръчва формулата на Fridericia, която е показала по-малка 
грешка от други методи за корекция, като Bazzett при ви-
соки, както и при ниски сърдечни честоти.44 При пациенти 
лекувани	с	лекарства,	които	удължават	QTc,	серумните	елек-
тролити и други рискови фактори подлежат на строго мони-
ториране и избягване по възможност на съпътстващи лекар-
ства,	 укоито	 дължават	QT	 интервала.4,22,45,369,543 За избрани 
лекарства за рак има специфични препоръки на производи-
теля за ЕКГ мониториране по време на лечението, приспосо-
бяване на дозата или прекъсване на терапията в случай на 
удължаване	на	QTc.548

Въпреки че няма препоръки, пациенти с рак и удължа-
ване	на	QTc	интервала	свързано	с	тежка	брадикардия	или	

синусови паузи, могат да имат полза от инфузия на изопре-
налин или временно пейсиране. Въпреки сегашните огра-
ничения, подобрената прогноза на много злокачествени 
заболявания увеличава броя на пациентите с рак, които са 
кандидати за имплантируем кардиовертер дефибрилатор 
(ICD), особено когато очакваната продължителност на жи-
вота е >1 година (включително пациенти, които са преживе-
ли реанимирана внезапна сърдечна смърт или тежка VA от 
удължаващо	 QTc-интервала	 лекарство	 без	 да	 съществува	
алтернативно лечение).

6.4.3. Брадиаритмии
Болестта на AV проводимостта може да бъде причинена 
от ICI в присъствието или отсъствието на миокардит. Ако 
PR интервалът се увеличи (нов сърдечен блок първа сте-
пен) при пациенти, лекувани с ICI, се препоръчва серий-
но ЕКГ мониториране и ако се развие удължаване на PR 
до >300 ms, пациентът трябва да бъде хоспитализиран с 
цел внимателно ЕКГ мониториране и има показания за i.v. 
methylprednisolone.550

IMiD (талидомид, помалидомид)285 и ALK инхибиторите 
(кризотиниб, алектиниб, бригатиниб или церитиниб)551 са 
свързани със синусова брадикардия. Препоръчва се хол-
тер ЕКГ мониториране, за изключване на значителни сину-
сови паузи при симптомни пациенти. При безсимптомни 
пациенти с нормална ЛК функция, синусовата брадикар-
дия обикновено се понася добре и лечението може да 
продължи. Ако пациентите са симптомни (синкоп, пред-
синкоп с намалена толерантност към упражнения, пора-
ди хронотропна некомпетентност), тогава се препоръчва 
опит за спиране на раковото лекарство, за да се потвърди 
причинно-следствена връзка със симптомите. Необходи-
мо е обсъждане в MDT, за анализиране на рисковете/пол-
зите от алтернативни ракови терапии срещу рестартира-
не на терапията на виновното лекарство за рак в по-ниска 
доза с мониториране на сърдечната честота. В избрани 
случаи, когато няма налична алтернатива за лечение на 
рак, е показано пейсиране.

6.5. Артериална хипертония
Артериалната хипертония при пациенти с рак може да 
бъде причинена от тяхното лечение за рак (напр. VEGFi, 
второ и трето поколение BCR-ABL TKI, бригатиниб, ибру-
тиниб, флуоропиримидини, цисплатин, абиратерон, би-
калутамид, ензалутамид), неракови лекарства (напр. 
кортикостероиди, нестероидни противовъзпалителни 
лекарства) и други фактори, включително стрес, болка, 
прекомерна консумация на алкохол, бъбречно увреж-
дане, нелекувана сънна апнея, затлъстяване и намалено 
физическо натоварване.552 При всички пациенти с рак и 
нововъзникнала хипертония е важно да бъдат коригира-
ни тези други фактори преди да се вземе предвид прекъс-
ване на раковото лечение.

Нелекуваната хипертония344 е потвърден рисков фак-
тор за СН по време на лечение с антрациклини,553 ибрути-
ниб,264 и VEGFi.554 При условие, че много от раковите тера-
пии, които причиняват хипертония, причиняват и CTRCD, 
като терапия от първа линия се препоръчва лечение на 
хипертонията с ACE-I или ARB за намаляване на риска от 
CTRCD. Комбинираната терапия с ACE-I или ARB и дихидро-
пиридинов КА се препоръчва при пациенти с рак при сис-

Препоръки
Таблица 32: Препоръки за лечение на удължен ко-

ригиран QT интервал и камерни арит-
мии при пациенти, получаващи проти-
вораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

Как да лекуваме удължаването на QTc при пациенти с рак

Спиране	 на	 ракова	 терапия,	 удължаваща	 QTc	
интервала се препоръчва при пациенти, които 
развиват TdP или продължителни камерни тахи-
аритмии по време на лечението.549

I C

Временно	 прекъсване	 на	 QTc-удължаващото	
лечение на рак се препоръчва при пациенти, 
които	развиват	безсимптомен	QTcF	≥	500	ms,	а	
ЕКГ трябва да се повтаря на всеки 24 часа до из-
чезване	на	удължаването	на	QTcF.549

I C

При	пациенти	с	рак,	които	развиват	QTcF	≥500 ms,	
се препоръчва незабавно спиране на всяко ви-
новно лекарство и корекция на електролитните 
аномалии и други рискови факториc.349,442,546

I C

Седмично ЕКГ мониториране се препоръчва при 
безсимптомни	пациенти	с	рак	и	QTcF	480–500	ms,	
които	са	лекувани	с	удължаваща	QTc	ракова	те-
рапия.349,442,546

I C

Препоръчва се 12-канална ЕКГ след всяко пови-
шаване	на	дозата	на	удължаващата	QTc	ракова	
терапия.270,442,544

I C

Рестартиране на удължаващата QTc ракова терапия

Препоръчва се мултидисциплинарна дискусия 
преди	 рестартиране	 на	 удължаващи	 QTc-интер-
вала лекарства при пациенти, които са развили 
значително	удължаване	на	QTcF,	с	цел	обсъждане	
на алтернативни ракови лечения.4,22,259,349,442,546

I C

При пациенти, които са имали значително удължа-
ване	на	QTcF,	може	да	се	вземе	предвид	рестарти-
ране	на	виновното	удължаващо	QTc	раково	лече-
ние, в идеалния случай при намалена доза според 
всички лекарствени препоръки.45,259,349,442,546,549

IIb C

При пациенти с рак, след рестартиране на удъл-
жаваща	QTc	 ракова	 терапия,	 през	 първите	 4-6	
седмици се препоръчва ежеседмично ЕКГ мони-
ториране, а след това – ежемесечно.549

I C

ЕКГ,	електрокардиограма;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	QTcF,	кориги-
ран	QT	интервал	чрез	корекция	на	Fridericia;	TdP,	torsade	de	pointes.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Вж. https://www.crediblemeds.org и Table 8.
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толно АН ≥ 160 mmHg и диастолно АН ≥ 100 mmHg, поради 
по-бързото начало на контрол на АН с комбинацията, от-
колкото с ACE-I/ARB монотерапия (Фигури 33 и 34).

Ако се диагностицира тежка хипертония (систолно 
АН ≥ 180 mmHg или диастолно АН ≥ 110 mmHg), Конкурент-
ните СС рискове и рисковете от рак трябва да бъдат оцене-
ни от MDT и всяка ракова терапия свързана с хипертония, 
трябва да бъде отложена или временно спряна, докато АН 
бъде контролирано до стойности <160 mmHg (систолно 
АН) и <100 mmHg (диастолно АН). Терапията на виновния 
рак може да бъде рестартирана, след като бъде постигнат 
контрол на АН, като се вземе предвид и възможно намаля-
ване на дозата.

При пациенти с резистентна хипертония, свързана с ра-
кова терапия, трябва да се вземе предвид спиронолактон, 

перорални или трансдермални нитрати и/или хидралазин. 
При пациенти с рак и данни за висок симпатиков тонус, 
стрес и/или болка трябва да се имат предвид бета-блоке-
ри, включително карведилол или небиволол. Диуретици, 
за предпочитане спиронолактон, могат да се имат предвид 
при пациенти с рак и хипертония, и данни за повишена за-
дръжка на течности, с мониториране на АН, електролитите 
и бъбречната функция.

Решенията за започване на лечение за АН и таргетните 
АН по време на лечение на хипертонията, предизвикана от 
лекарства за рак, зависят от контекста на рака и прогнозата 
(Фигура 34). CS трябва да се лекува съгласно препоръките 
за лечение на артериална хипертония 2018 г. на ESC/Евро-
пейското дружество по хипертония (ESH).138

Препоръчителен праг за лечение на асимптоматична хипертония
при различни клинични сценарии

CSДомашно
АН mmHg

Излечим рак по
време на лечението

Метастатичен рак 
Прогноза >3 години

Метастатичен рак 
Прогноза 1–3 години

Метастатичен рак 
Прогноза < 1 година

160+ Лечение

140–159 Лечение

Лечение

Лечение

Лечение Лечение Лечение

Лечение
Вземете
предвид
лечение

Вземете
предвид
лечение

May

135–139 Лечение Не

130–134 Възможно
лечение

Възможно
лечение

Възможно
лечение

Не Не НеНе

<130 Не Не Не Не Не

Клас I Клас IIa Клас IIb

Фигура 33: Препоръчителен праг за лечение на безсимптомна хипертония при различни клинични сценарии.

АН, артериално налягане; CS, преживели рак.
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Таргетно АН по време на лечение за ракСистолно АН ≥160 mmHg И диастолно АН ≥100 mmHg

Хипертония причинена от ракова терапия

ACE-I или ARB
(Клас I)

ACE-I или ARB
(Клас I)

Дихидропиридинов
КА като терапия от

втора линия
При пациенти с

неконтролирано АН
(Клас I)

Дихидропиридинов КА
(Клас I)

Таргетно АН <140 mmHg
систолно и <90 mmHg диастолно

(Клас I)

Таргетно АН <130 mmHg систолно 
и <80 mmHg диастолно, 

ако има добра поносимост 
(Клас IIb)

Бета-блокериb

Спиронолактон
Нитрати перорално или трансдермално 
и/или хидралазин

(Клас IIа)

Ако хипертонията е резистентнаа: При избрани безсимптомни пациенти
с метастазирал рак със систолно

АН 140–160 mmHg и диастолно АН 90–100 mmHg 
(Клас IIb)

Не

Лечение на артериална хипертония при пациенти с рак

Да

ИЛИ

И

ИЛИ

Фигура 34: Лечение на артериална хипертония при пациенти с рак.
ПМ, предсърдно мъждене; ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, ангиотензин рецепторни бло-
кери; АН, артериално налягане; КА, калциеви антагонисти; СН, сърдечна недостатъчност; МИ, миокарден инфаркт; VEGFi, 
инхибитори на васкуларен ендотелен растежен фактор.
a Резистентната хипертония се дефинира като неконтролирано АН, въпреки лечението с оптимални или най-поносими 
дози от три или повече лекарства, включително диуретик, и потвърдено с амбулаторно и домашно мониториране на АН.
b Вземете предвид бета-блокери (небиволол или карведилол се предпочитат при пациенти с VEGFi) на всеки етап от ле-
чението, когато има специфично показание за тяхната употреба, напр. СН, стенокардия, пост-МИ или ПМ.

Препоръки
Таблица 33: Препоръки за лечение на артериална 

хипертония при пациенти, получава-
щи противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

Общи

Препоръчва се ефективно лечение на АХ, предиз-
викана от терапия на рак, за превенция на прекъс-
ването на раковото лечение и CC усложнения.

I C

По време на терапия на рак може да се взе-
ме предвид целево АН <130 mmHg систолно и 
<80 mmHg диастолно, при условие че лечение-
то e с добра поносимост.

IIb C

При избрани безсимптомни пациенти с метаста-
тичен рак би могло да се вземе предвид праг на 
лечение за систолно АН 140–160 mmHg и диас-
толно АН 90–100 mmHg, при условие че е осигу-
рено непрекъснато мониториране на АН.

IIb C

Препоръчва се оценка на конкурентните СС ри-
скове и рисковете от рак, ако систолното АН е ≥180 
mmHg или диастолното АН ≥110 mmHg и всяка ком-
бинирана с хипертония ракова терапия трябва да 
бъде отложена или временно спряна, докато АН се 
контролира до стойности <160 mmHg (систолно) и 
<100 mmHg (диастолно).

I C

По време на лечението на рак се препоръчва целе-
во АН <140 mmHg систолно и <90 mmHg диастолно. I C

Лечение на артериална хипертония, предизвикана от ракова 
терапия

ACE-I или ARB са антихипертензивни лекарстваc 
от първа линия, препоръчвани за лечение на АН 
при пациенти с рак.555–557

I B

Дихидропиридинови КА се препоръчват като ан-
тихипертензивни лекарства от втора линия при 
пациенти с рак и неконтролирано АН.

I C

Комбинираната терапия с ACE-I или ARB и дихидропи-
ридинови КА се препоръчва при пациенти с рак при 
систолно АН ≥160 mmHg и диастолно АН ≥100 mmHg.

I C

Дилтиазем и верапамил не се препоръчват за 
лечение на артериална хипертония при пациен-
ти с рак поради лекарствени взаимодействия.d

III C

ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, анги-
отензин рецепторни блокери; АН, артериално налягане; КА, калцие-
ви антагонисти; CC, сърдечносъдови..
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Освен когато са противопоказани.
d При избрани пациенти с рак, които имат непоносимост към мно-
жество други антихипертензивни лекарства, могат да се вземат 
предвид дилтиазем и верапамил при внимателно проследяване на 
взаимодействията лекарство-лекарство.

Продължение

Продължава
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6.6. Тромбоза и тромбоемболични 
инциденти

Тромбоемболичните събития, които се развиват по вре-
ме на рака и неговото лечение, обхващат както VTE, така и 
артериална тромбоемболизъм (ATE) и се наричат най-об-
що свързана с рака тромбоза. Свързаната с рака тромбоза 
се определя от протромботичната среда, предизвикана от 
рака, протромботичните свойства на някои противоракови 
и допълнителни терапии и рискови фактори свързани с па-
циента, включително демографски данни, генетично пред-
разположение и коморбидности.513

6.6.1. Венозен тромбоемболизъм
ВТЕ, включително дълбока венозна тромбоза (ДВТ) и БЕ, е 
втората водеща причина за смърт при пациенти със злока-
чествени заболявания.558 Ракът създава пет пъти по-висок 
риск от ВТЕ, а свързаната с рак ВТЕ представлява 30% от 
всички случаи на ВТЕ.559,560 Рискът от ВТЕ варира в хода на 
рака, като най-висок риск възниква в периода след диагно-
стициране на рак, по време на хоспитализация и химиоте-
рапия и при развитие на метастатично заболяване.561,562 Не-
провокираната ВТЕ може да бъде първият клиничен признак 
на злокачествено заболяване, последван от 5% честота на 
диагнозата рак през следващите 12 месеца.563

Рискови фактори за ВТЕ при пациенти с рак

Фактори, свързани с пациента

Стареене
Съпътстващи заболяванияа

Пол (женски)
Наследствени дефекти на кръвосъсирванетоb

Общо състояние на пациента
Предишна анамнеза на ВТЕ

Фактори, свързани с лечението

Раково лечениеc

Централни венозни катетри
Хоспитализация
Голяма операция

Фактори, свързани с рака

Тип рак
Генетични характеристики (JAK2 или K-ras мутации)
Хистология (аденокарцином)
Начален период след поставяне на диагнозата
Първично място (панкреас, стомах, яйчници, 
мозък, бял дроб, миелом)
Стадий (напреднал, метастатичен)

Фигура 35: Рискови фактори за венозен тромбоемболизъм при пациенти с рак.
ATE, артериална тромбоемболия; BMI, индекс на телесната маса; CrCl, креатининов клирънс; IMiD, имуномодулира-
щи лекарства; PI, протеазомни инхибитори; VTE, венозен тромбоемболизъм.
a Остра инфекция, хронично бъбречно заболяване (CrCl < 45 mL/min), белодробно заболяване, затлъстяване 
(BMI ≥ 30 kg/m2), ATE.
b Factor V на Leiden, мутация на протромбинов ген.
c Химиотерапия (карбоплатин, циклофосфамид, антрациклини, антиметаболити, иринотекан, таксани, тазонермин), 
антиангиогенни средства (бевацизумаб, акситиниб, ленватиниб, пазопаниб, сорафениб, сунитиниб), IMiD (талидо-
мид, леналидомид), PI (карфилзомиб), хормонална терапия, средства за стимулиране на еритропоезата.
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Рисковите фактори за ВТЕ при рак са обобщени във Фи-
гура 35.564,565 Пациенти със симптоми или признаци, предпо-
лагащи ВТЕ, като едностранен оток на долния крайник или 
необяснима диспнея, трябва да бъдат изследвани с венозен 
ултразвук на долни крайници или КТ с контрастно усилване 
за ДВТ и CT белодробна ангиография за БЕ, съгласно Пре-
поръките на ESC 2019 г. за диагностика и лечение на остър 
белодробен емболизъм,566 и втория консенсусен документ 
включващ диагностиката и лечението при остра дълбока ве-
нозна тромбоза.567

6.6.2. Артериален тромбоемболизъм
Ракът носи два пъти по-висок риск от ATE, включително 
МИ и исхемичен инсулт.568 Рискът от ATE е по-висок при 
мъже, в напреднала възраст и при пациенти с рак на белия 
дроб или бъбреците. Патологиите, свързани с ATE при рак, 
включват исхемичен инсулт, индуциран от ПМ или RT-инду-
цирано заболяване на каротидната артерия, емболизация 
на туморни клетки или небактериален тромботичен ендо-
кардит, периферна микроциркулаторна тромбоемболия, 
свързана с дисеминирана интравазална коагулация, пара-

Тромбоцитопения
GI/GU рак, GI коморбидности или GI токсичност
Скорошни или еволюиращи вътречерепни лезии
Активно кървене или скорошна голяма хеморагия
Тежка бъбречна дисфункция (eGFR <30 mL/min/1,73 m2)

Преценка на хеморагичния риск:

Фактори, свързани с пациента
Фактори, свързани с рака
Фактори, свързани с лечението

Преценка на риска от тромбоемболия:

Противоракови агенти
Поддържащи терапии

Преценка на взаимодействията лекарство-лекарство
(P-гликопротеин, CYP3A4):

Преценка на предпочитанията на пациента

T

B

I

P

Оценка на тромбоемболич-
ния риск и преоценка на

хеморагичния риск
(Клас I)

Много висок хеморагичен риска

Състояния фаворизиращи
LMWH спрямо NOACb

NOAC или LMWH
(Клас I)

LMWH
(Клас I)

Без антикоагулация

Предпочитание на пациента

Не

Не

Структуриран подход към антикоагулацията за венозен тромбоемболизъм при пациенти с рак

Да

Да

Фигура 36: Структуриран подход към антикоагулацията за венозен тромбоемболизъм при пациенти с активен рак.
CrCl, креатининов клирънс; eGFR, изчислена скорост на гломерулна филтрация; GI, стомашно-чревен; GU, пикочно-
полов; LMWH, хепарини с ниско молекулно тегло; NOAC, перорални антикоагуланти, които не са антагонисти на 
витамин К; ВТЕ, венозен тромбоемболизъм.
a Много висок хеморагичен риск: активна или скорошна голяма хеморагия (<1 месец); скорошни/еволюиращи 
вътречерепни лезии; брой на тромбоцитите <25 000/µL. Според Международното дружество по тромбоза и хемос-
таза529 голямямата хеморагия се дефинира като: спад в нивото на хемоглобина ≥ 2 g/dL, трансфузия на ≥2 опаковки 
еритроцити, фатална хеморагия или хеморагия в критична област (интракраниална, интраспинална , вътреочна, 
перикардна, вътреставна, интрамускулна с компартмент синдром или ретроперитонеална)..
b Състояния с предпочитане на LMWH: неопериран GI/GU рак; GI коморбидности или токсичност; тежка бъ-
бречна дисфункция (CrCl <15 mL/min); взаимодействия NOAC главно лекарство–лекарство, брой на тромбоцити-
те < 50 000/µL.
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доксална церебрална емболия в хода на VTE и тромбоза на 
церебралните синуси.569

6.6.3. Интракардиална тромбоза
Интракардиалният тромб при пациенти със злокачествени 
заболявания може да е резултат от протромботичните свой-
ства на рака и неговото лечение, и използването на централ-
ни венозни катетри. Тромбът е най-честата интракардиална 
маса и може да се появи във всяка сърдечна камера. Тромби-
те в дясното предсърдие често са свързани с венозен кате-
тър, чиято линия е въведена неправилно в дясното предсър-
дие. Интравентрикуларните тромби се появяват обикновено 
на фона на CTRCD. LAA тромбите са свързани най-често с ПМ, 
което също може да има връзка с рака или неговата терапия.

Пациентите със системна емболизация трябва да бъдат 
изследвани за сърдечен произход на тромба, първоначално 
с TTE и/или трансезофагеална ехокардиография.528 CMR е 
по-чувствителен и специфичен метод от TTE за откриване на 
интракардиални тромби и CMR с късно гадолиниево усилва-
не (LGE), като техниката на дълго инверсионно време в мо-
мента се счита за златен стандарт.570,571

6.6.4. Антикоагулантна терапия
Пациентите с рак често имат повишен тромботичен риск, 
както и повишен хеморагичен риск, свързан с определени 
локализации на рак (напр. GI, интракраниален), тромбоцито-
пения и други коагулационни дефекти (в резултат на инвазия 
в костния мозък, терапии за рак или самия рак) и свързани 
коморбидности (напр. бъбречна или чернодробна дисфунк-
ция, GI токсичности). Няколко противоракови средства се ха-
рактеризират допълнително с лекарствени взаимодействия с 
антикоагуланти. Всички тези фактори могат да направят анти-
коагулацията при рак доста предизвикателна. Предложеният 
подход към антикоагулантна терапия при венозна тромбоза, 
свързана с рак, базиран на акронима TBIP (Тромбоемболичен 
риск, Хеморагичен риск, Взаимодействия лекарство-лекар-
ство, Предпочитания на пациента), е очертан на Фигура 36.527

6.6.4.1. Лечение и вторична профилактика на венозния 
тромбоемболизъм

Няколко големи RCTs и мета-анализи са показали, че LMWH 
намалява риска от рецидивиращ VTE с 40% в сравнение с 
VKA, с подобен риск от голяма хеморагия.572–576 Въпреки 
това, VKA се характеризират с непредсказуем антикоагулан-
тен ефект и кратко време на терапевтичния диапазон при 
пациенти със злокачествени заболявания, дължащи се на 
множество лекарствени взаимодействия, стомашно-чревна 
токсичност, недохранване и чернодробна дисфункция.577

NOAC са оценени като потенциални алтернативи на 
LMWH за свързан с рак VTE, на базата на RCTs, които срав-
няват едоксабан, ривароксабан или апиксабан с далтепа-
рин.578–583 Съвкупността от доказателства, получени от тези 
проучвания и последващи мета-анализи584–586, показва, че 
NOAC не са по-малостойни от далтепарин за намаляване на 
риска за рецидив на VTE. Рискът за голяма хеморагия е бил 
сходен, въпреки че NOAC са били свързани с повишен риск 
от клинично значими неголеми хеморагии, особено при па-
циенти със злокачествени GI и GU заболявания на лумена.586 
В резултат на това едоксабан, ривароксабан и апиксабан се 
препоръчват за лечение на VTE (DVT and БЕ) при пациенти 
с рак без някой от следните рискови хеморагични фактори: 
неоперирани злокачествени GI или GU заболявания, анам-
неза за скорошна хеморагия или в рамките на 7 дни от го-

ляма операция, сигнификантна тромбоцитопения (брой 
на тромбоцитите <50 000/µL), тежка бъбречна дисфункция 
(креатининов клирънс (CrCl <15 mL/min) или GI коморбид-
ности.582,586 В допълнение, взаимодействията лекарство–ле-
карство между NOAC, терапии за рак и други съпътстващи 
лечения трябва да се проверяват.587 Съществуват и опасения 
по отношение на NOAC при пациенти с GI токсичност, като 
повръщане или такива, които са претърпели гастректомия 
или обширна чревна резекция, както и такива с тежко увре-
дена бъбречна функция. Споделеното вземане на решения, 
като се вземат предвид информираните предпочитания на 
пациента, трябва да ръководи избора на антикоагулант.

Случайно възникналата проксимална DVT или БЕ трябва 
да се третира по същия начин както симптомната VTE, тъй 
като те имат подобни нива на рецидив и смъртност.588

Минималната продължителност на антикоагулацията е 6 
месеца и се препоръчва удължена антикоагулация при нали-
чие на активно злокачествено заболяване, метастатична бо-
лест или употреба на химиотерапия. Кохортни проучвания 
са показали, че удължената терапия с LMWH над 6 и до 12 ме-
сеца е безопасна при свързан с рака VTE.589,590 Въпреки това, 
пациентите с рак са изложени и на висок хеморагичен риск 

Препоръки
Таблица 34: Препоръки за лечение на венозен 

тромбоемболизъм при пациенти по-
лучаващи противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

Апиксабан, едоксабан или ривароксабанc 
се препоръчват за лечение на симптомен 
или инцидентен VTE при пациенти с рак без 
противопоказания.d 578–581,584,585

I A

LMWH се препоръчват за лечение на симптомен 
или инцидентен VTE при пациенти с рак с брой 
на тромбоцитите >50 000/µL.298,299,578–581,584,585

I A

При пациенти с рак с брой на тромбоцитите 
25 000–50 000/µL може да се вземе предвид ан-
тикоагулация с половин доза LMWH след мулти-
дисциплинарно обсъждане.591

IIb C

Удължаване на антикоагулантната терапия над 
6 месеца трябва да се има предвид при избрани 
пациенти с активен раке, включително метаста-
тична болест.589,590

IIa A

VTE свързан с катетър

Антикоагулацията при пациенти с рак и свързан 
с катетър ВТЕ антикоагулацията се препоръчва 
минимум 3 месеца и по-дълго продължаване, 
ако катетърът остане in situ.

I C

CrCl, креатининов клирънс; GI, стомашно-чревен; GU, пикочно-по-
лов; LMWH, хепарини с ниско молекулно тегло; ULN, горна граница 
на нормата; ВТЕ, венозен тромбоемболизъм.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Лекарствата са изброени по азбучен ред.
d Висок риск от GI или GU хеморагия, GI проблеми с абсорбцията, 
значителни взаимодействия лекарство–лекарство, тежка бъбреч-
на дисфункция (CrCl < 15 mL/min), сигнификантно чернодробно 
заболяване (аланин аминотрансфераза/аспартат аминотрансфе-
раза > 2 × ULN) или значителна тромбоцитопения (тромбоцитен 
брой < 50 000/µL). В допълнение, пациенти с първични мозъчни ту-
мори или мозъчни метастази и остра левкемия бяха изключени от 
семенното изпитване на апиксабан.580
e Пациенти, подложени на лечение за рак, пациенти с диагностици-
ран рак през последните 6 месеца, и пациенти с прогресиращо или 
напреднало заболяване.
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по време на антикоагулантно лечение и трябва да се прави 
периодична оценка на съотношението риск/полза.

При рецидивиране на ВТЕ по време на антикоагулация, 
пациентът трябва да бъде изследван дали се придържа към 
лечението, за прогресия на рака или рецидив, и трябва да 
се включи докато трябва да се препоръча различна страте-
гия за антикоагулация (напр. замяна на NOAC с LMWH). Лече-
нието на пациенти с ВТЕ и брой на тромбоцитите <25 000/µL 
трябва да се индивидуализира от MDT.299

Продължителността на антикоагулацията при пациенти 
с тромбоза, свързана с катетър, зависи от това дали катетъ-
рът е отстранен или остава in situ. Ако бъде отстранен, тогава 
антикоагулацията трябва да продължи най-малко 3 месеца 
и докато последващото сърдечно изследване потвърди из-
чезването на тромба. Ако катетърът остане in situ, трябва да 
продължи дългосрочна терапевтична антикоагулация.

6.6.4.2. Първична профилактика на венозния тромбоембо-
лизъм

Пациенти подложени на операция и тези, които са хоспитали-
зирани или са продължително на легло, се нуждаят от тром-
бопрофилактика с ниски дози антикоагуланти.298,299,592–594 
Проучването ENOXACAN (Enoxaparin and Cancer) II показа 
благоприятни резултати с LMWH като първична тромбопро-
филактика за 4 седмици след голяма хирургия за абдомина-
лен или тазов рак.595 За амбулаторни пациенти рискът от VTE 

трябва да бъде определен индивидуално, а предлаганите 
скорове скорове, като тези на Khorana или COMPASS-CAT 
(проспективно СРавнение на Методите за оценка на тромбо-
емболичния риск с клинични Възприятия и ОсведоменоСТ 
при пациенти в реалния живот — Свързана с Рак Тромбо-
за), може да бъдатполезни.596,597 По-нататъшни проучвания 
и мета-анализ показват, че LMWH намалява сигнификантно 
честотата на симптомния VTE при амбулаторни пациен-
ти с рак получаващи химиотерапия с приемлива безопас-
ност.598–600 Две рандомизирани, плацебо-контролирани, 
двойно-слепи клинични проучвания са оценили ролята на 
NOAC за първична профилактика на VTE при високорискови 
амбулаторни пациенти получаващи системна терапия за рак 
(Khorana скор ≥ 2).601,602 За период на проследяване от 180 
дни терапията с апиксабан (2,5 mg два пъти дневно)601 е до-
вела до значително по-ниска честота на VTE, въпреки че чес-
тотата на големите хеморагични епизоди е била по-висока, 
отколкото при плацебо. Лечението с ривароксабан (10 mg 
веднъж дневно)602 е довело до нисигнификантно по-ниска 
честота на VTE или смърт поради VTE с нисък хеморагичен 
риск (няма значими разлики с плацебо). Нужни са допълни-
телни данни за използването на NOAC при тези условия. За 
да се вземе предвид такава терапия, тя трябва да бъде при-
дружена от обсъждане с пациента на относителните ползи и 
вреди, раковата прогноза, цената на лекарството и продъл-
жителността на профилактиката.

6.7. Хеморагични усложнения
Хеморогичните усложнения са по-чести при пациенти с рак, от-
колкото при пациенти без рак. Това може да е пряко свързано 
със самия тумор или индиректно свързано с химиотерапията 
или индуцирано от RT отслабване на лигавичните бариери.530

6.7.1. Високорискови пациенти
GI and GU ракове са свързани със значително повишен риск 
от кървене в сравнение с други солидни тумори.603 Тром-
боцитопенията и тромбоцитната дисфункция поради хема-
тологични злокачествени заболявания или потискане на 
костния мозък могат да обострят хеморагичността. Други 
хеморагични рискови фактори са напреднала възраст, бъ-
бречно или чернодробно увреждане, метастатично заболя-
ване, нисък индекс на телесната маса и лечение с ибрутиниб, 
VEGFi, цетуксимаб или бевацизумаб.578,603–605 Стомашната за-
щита с рутинна употреба на инхибитори на протонната пом-
па трябва да се вземе предвид при всички пациенти с рак 
приемащи DAPT606,607 или на антикоагулация.530

6.7.2. Антитромбоцитна терапия
Антиагрегантната терапия, по-специално DAPT, повишава 
риска от кървене при пациенти с рак.477 След ОКС и/или ПКИ, 
хеморагичният риск е приблизително 1,6 пъти по-голям при 
пациенти с рак, отколкото при тези без рак.477,605 Рискът е 
най-голям при тези, диагностицирани с рак през предход-
ната година, докато по-отдалечените ракови заболявания 
носят по-нисък допълнителен риск.477 Скорът PRECISE-DAPT 
(ПРЕдсказване на хеморагични Усложнения При пациенти, 
подложени на имплантиране на Стент и послЕдваща Двойна 
АнтиТромбоцитна Терапия) изглежда не се представя добре 
за прогнозиране на хеморагия при пациенти с карцином.477 
За намаляване на хеморагичния риск продължителността и 
интензивността на DAPT трябва да бъдат сведени до мини-

Препоръки
Таблица 35: Препоръки за лечение на венозен 

тромбоемболизъм при пациенти по-
лучаващи противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

Удължена профилактика с LMWH в продълже-
ние на 4 следоперативни седмици се препоръч-
ва при пациенти с рак, подложени на голяма 
отворена или лапароскопска коремна или тазо-
ва операция с нисък хеморагичен риск и висок 
риск от VTE.c 298,299,595

I B

Профилактичният LMWH за първична профи-
лактика на VTE е показан при хоспитализирани 
пациенти с рак или такива с продължителeн 
постелен режим или намалена подвижност при 
липса на кървене или други противопоказа-
ния.298,299,592,594

I B

За амбулаторни пациенти с рак и висок риск 
от тромбоза получаващи системна терапия,d 
може да се има предвид първична тромбопро-
филактика с NOAC (апиксабан или риварокса-
бан) или LMWH, при условие че няма значими 
противопоказания.e 298,593,594,601,602

IIb B

Препоръчва се обсъждане с пациента на отно-
сителните ползи и вреди, прогнозата на рака, 
цената на лекарството и продължителността на 
лечението преди профилактична антикоагула-
ция за първична профилактика на ВТЕ.

I C

LMWH, хепарини с ниско молекулно тегло; NOAC, перорални ан-
тикоагуланти, които не са антагонисти на витамин К; VTE, венозен 
тромбоемболизъм.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c cНамалена подвижност, затлъстяване, история на ВТЕ.
d Локално напреднал или метастазирал рак на панкреаса или белия 
дроб или Khorana  скор ≥ 2.
e Рискови хеморагични фактори, значителни взаимодействия ле-
карство–лекарство или тежка бъбречна дисфункция.
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мум,477,607 а тройната терапия да се избягва, ако е възможно. 
В същото време DAPT - ако е показана - не трябва да се спира 
без основателна причина. Скорошен експертен консенсусен 
документ предлага намалени прагове на броя на тромбоци-
тите за CC терапии, препоръчвайки започване на аспирин 
при брой на тромбоцитите >10 000/µL и започване на DAPT (с 
аспирин и клопидогрел) при брой на тромбоцитите >30 000/
µL.608 При пациенти с брой на тромбоцитите <50 000/µL, кло-
пидогрел се предпочита пред прасугрел или тикагрелор, а 
гликопротеин IIb/IIIa инхибиторите трябва да се избягват.608 
С цел намаляване на перипроцедурната хеморагия при ПКИ 
трябва за да се предпочита радиален достъп484, а при паци-
енти с брой на тромбоцитите <20 000/µL може да се вземе 
предвид профилактична тромбоцитна трансфузия.609

6.7.3. Лечение на хеморагията
Трябва да се спазват, когато това е възможно, основните прин-
ципи за лечение на хеморагиите чрез контрол на източника 
на хеморагията. При животозастрашаваща хеморагия може 
да са необходими трансфузии на тромбоцити при значителна 
тромбоцитопения и прекратяване и противодействие на ан-
тикоагулацията, както при общата популация.530,610 Могат да 
се вземат предвид антифибринолитични средства, като тра-
нексамова киселина или е-аминокапронова киселина. Може 
да е необходима неспецифична подкрепа на хемостазата с по-
мощта на концентрати на коагулационен фактор и специфич-
ни реверсивни агенти при пациенти на NOAC с животозастра-
шаваща хеморагия.530 При пациенти със скорошна тромбоза 
трябва да се избягват рекомбинантният активиран фактор VII 
или активирани концентрати на протромбиновия комплекс.

6.8. Периферна артериална болест
Има все повече доказателства, че лечението на рак засяга 
съдовата система. Скорошен мета-анализ показа значително 
повишена артериална неразтегливост след антрациклиново 
и неантрациклиново лечение.611 Паранеопластичен акрален 
съдов синдром е описан след започване на ниволумаб, с 
първи симптоми 3 седмици след започване на терапията.612 
Феноменът на Рейно се свързва с употребата на блеомицин, 
циклофосфамид, съединения на платината, винка алкалоиди 
и флуоропиримидини.491 Обичайното лечение на болестта 
на Рейно включва нефармакологични мерки помагащи за 
предотвратяване на епизода (избягване на провокиращи 
фактори като ниска температура, вазоконстрикторни лекар-
ства) и дълго-действащ дихидропиридинов КА (амлодипин, 
нифедипин с модифицирано освобождаване).

Лечението с нилотиниб или понатиниб може да бъде 
свързано с повишен риск от нежелани съдови инциденти, 
включително артериално ригидност и развитие на ПАБ.494 
При подгрупа пациенти тези събития са тежки или дори 
животозастрашаващи.613 Въпреки че точните механизми ос-
тават неизвестни, ние препоръчваме скрининг за предше-
стваща ПАБ и за съдови рискови фактори като ЗД при всич-
ки пациенти преди и по време на терапия с нилотиниб или 
понатиниб. Обобщени данни от три клинични проучвания 
показаха, че артериалната оклузивна болест е свързана с 
интензивността на дозата при пациенти, лекувани с понати-
ниб,614 но ПАБ не е разгледана отделно. Ако възникне бързо 
прогресираща ПАБ с TKI от второ поколение, може да е пре-
поръчително да превключите към алтернативен по-ниско-
рисков TKI (напр. иматиниб). Трябва да се вземат предвид ин-

хибитори на тромбоцитната агрегация или антикоагуланти и 
статини. Въпреки липсата на доказателства, всички рискови 
фактори трябва да бъдат коригирани.615

6.9. Пулмонална хипертония
И петте групи от класификацията на ПХ могат да се наблю-
дават при пациенти с рак. Няколко лекарства за рак могат 
да причинят ПХ група 1 (белодробна артериална хипертония 
[БАХ]), включително карфилзомиб, босутиниб, дазатиниб,616 

понатиниб, интерферон алфа и алкилиращи агенти (напр. 
митомицин С и циклофосфамид, които причиняват предим-
но белодробна вено-оклузивна болест).617 ПХ свързана с 
левостранно сърдечно заболяване (група 2) се отнася за ле-
карства, причиняващи СН (напр. антрациклини). ПХ свързана 
с белодробно заболяване (група 3) се дължи на лекарства и 
терапии причиняващи белодробна фиброза (напр. блеоми-
цин, облъчване на гръдния кош). Най-честото белодробно 
съдово заболяване, усложняващо рака, е VTE, който може да 
причини хронична тромбоемболична ПХ (група 4). Трябва да 
се отбележи, че централните венозни катетри са важни при-
чини за ПХ група 4, усложняваща лечението на рака. Друга 
ПХ група 4, дължаща се на обструкции на белодробната ар-
терия, включва ангиосарком и други злокачествени тумори 
(напр. бъбречен карцином, карцином на матката, тумори на 
зародишните клетки на тестисите).618

ПХ с неясни и/или многофакторни механизми (група 5) 
включва няколко състояния, които могат да бъдат усложнени 
от сложно и понякога припокриващо се засягане на белодроб-
ните съдове. Туморната ПХ включва белодробна туморна ми-
кроемболия и белодробна туморна тромботична микроанги-
опатия.619 Описани са множество причини за ПХ при пациенти 
с хронични миелопролиферативни заболявания. При хронич-
на миелогенна левкемия уголемяването на далака и анемията 
могат да доведат до възникване на хиперкинетичен синдром. 
При истинска полицитемия и есенциална тромбоцитемия има 
повишен риск от VTE и хронична тромбоемболична ПХ. Освен 
това, образуването на кръвен съсирек в чернодробните вени 
може да доведе до синдром на Budd-Chiari и последваща 
портална ПХ. Белодробната екстрамедуларна хематопоеза, 
усложняваща идиопатичната или вторична миелофиброза, 
може също да допринесе за диспнея и ПХ.620

Симптомите на ПХ са неспецифични, като задух и умора. В 
по-късните етапи могат да се развият симптоми на десностран-
на СН. Трябва да се направи ЕКГ и изследване за ДК хипертро-
фия, но нормалната ЕКГ не изключва ПХ. Ехокардиографията е 
първият избор за оценка на вероятността от ПХ при пациенти, 

Препоръки
Таблица 36: Препоръки за лечение на периферно 

артериално заболяване по време на 
противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

При пациенти, които развиват нова симптомна 
ПАБ, се препоръчва мултидисциплинарен подход 
при вземане на решение за продължаване срещу 
прекъсване на виновната ракова терапияс.

I C

ПАБ, периферна артериална болест; VEGFi, инхибитори на васкула-
рен ендотелен растежен фактор.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c VEGFi, нилотиниб, понатиниб, платини и др.
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които развиват симптоми и/или признаци, предполагащи ПХ 
по време на лечение за рак. Когато пиковата скорост на три-
куспидалната регургитация (TRV) е ≤2,8 m/s (равняващо се на 
изчислено систолно БАН [sPAP] ≤35 mmHg) и няма други при-
знаци на ПХ, тогава вероятността за ПХ е ниска. При липса на 
трикуспидален регургитационен джет, други ехокардиограф-
ски признаци могат да повишат подозрението за ПХ (напр. 
съотношение на базалния диаметър на ДК/ЛК >1, време на ак-
целерация в изходящия тракт на ДК <105 ms, диаметър на до-
лната празна вена >21 mm с намален инспираторен колапс).620 
Изходното ниво на ТТЕ трябва да се има предвид при пациен-
ти, приемащи лекарства за рак, които могат да причинят ПХ; 
въпреки това е необходима дясна сърдечна катетеризация за 
окончателна диагноза ПХ и в подкрепа на решенията за ле-
чение на ПАХ. В проучването DASISION (DASatinib vs. Imatinib 
Study In treatment-Naïve chronic myeloid leukemia patients), 5% 
от пациентите, рандомизирани на дазатиниб, са диагностици-
рани с ПХ, в сравнение с 0,4% от тези, рандомизирани към има-
тиниб.621 При пациенти, които развиват ПХ, лечението с дазати-
ниб трябва да се прекъсне и да се използва алтернативна TKI.616

Цялостното управление на ПХ при онкологични пациен-
ти трябва да се базира на Препоръките на ESC/Европейското 
респираторно дружество (ERS) 2022 г. за диагностика и лече-
ние на белодробна хипертония.620 Насочването към център 
за ПХ се препоръчва с цел мултидисциплинарно лечение с 
онкологичен тим. При пациенти с CML, лекувани с лекарства, 
причиняващи ПХ-индуцирана БАХ, се препоръчва спиране на 
потенциално виновната терапия, ако има голяма вероятност 
за нова ПХ (пикова TRV > 3,4 m/s, което се равнява на изчислен 
sPAP от ≥50 mmHg) до потвърждаване на диагнозата или от-
хвърлянето й чрез дясна сърдечна катетеризация. При паци-
енти с CML на дазатиниб се препоръчва алтернативен BCR-ABL 
TKI, ако те развият симптомна БАХ или безсимптомно повиша-
ване на пиковата TRV >3,4 m/s. Трябва да се има предвид на-
маляване на дозата на дазатиниб и внимателно проследяване 
на пиковата TRV с TTE на всеки 4 седмици при пациенти с CML, 

които развиват нова безсимптомна пикова TRV, варираща от 
2,9 до 3,4 m/s.620 Ако при серийно проследяване пиковата TRV 
остане нормална или леко повишена, тогава дазатиниб може 
да продължи с разредено мониториране на ТТЕ на всеки 3 ме-
сеца. Когато пиковият TRV продължава да се покачва, трябва 
да се извърши катетеризация на дясното сърце, лечението с 
дазатиниб трябва да се спре и трябва да се вземат предвид 
лекарства за БАХ, ако бъде потвърден БАХ.

6.10. Перикардни заболявания
Перикардитът и перикардният излив може да са свързани 
с широк спектър от лечения на рак, включително облъчва-
не на гръдния кош, цитотоксични терапии (антрациклини, 
блеомицин, циклофосфамид, цитарабин), таргетни терапии 
(изцяло транс ретиноева киселина, арсенов триоксид, даза-
тиниб) и имунни терапии (интерлевкин-2, интерферон-αICI). 
Комбинацията от терапии може да има синергичен ефект 
върху перикарда. Тези индуцирани от терапията усложне-
ния трябва да се разграничават от прогресиращ рак (локал-
на инвазия, метастатично засягане или обструкция на меди-
астиналния лимфен дренаж) и несвързани с рака причини 
като инфекция, особено при имунокомпрометирани паци-
енти.622 Внимателната анамнеза и клиничният преглед са 
полезни за определяне на причината. TTE играе централна 
роля в диагностиката и лечението. CT и CMR могат да пре-
доставят допълнителна информация за перикардно възпа-
ление и констриктивна физиология. Принципите за диагно-
стика и лечение трябва да следват Препоръките на ESC 2015 
г. за диагностика и лечение на перикардни заболявания,444 
но има някои специфични въпроси, които трябва да се имат 
предвид при пациенти с рак.482

6.10.1. Перикардит
Диагнозата на перикардит при пациенти с рак следва същи-
те принципи, както при тези без рак, но симптомите могат 
да бъдат нетипични.444 Острият перикардит причинен от ра-
диация стана рядък поради по-ниските дози и подобрените 
техники за облъчване. Настъпва в рамките на дни до седми-
ци след лечение и обикновено е самоограничаващ се, но 
много години по-късно може да се развие до констриктивен 
перикардит (Раздел 8.6). Перикардитът причинен от конвен-
ционалните ракови терапии отшумява често със стандартна 
терапия или след прекратяване на лечението.444 Прекъсва-
нето на раковото лечение трябва да се обсъди с кардио-он-
кологичния тим. Препоръчва се лечение с противовъзпали-
телни лекарства (напр. ибупрофен) и колхицин при липса на 
противопоказания, тъй като намалява честотата на рециди-
вите изискващи повторна интервенция.623 Ниски до умере-
ни дози стероиди са показани само за резистентни случаи, с 
изключение на свързан с ICI перикардит.444

Перикардитът, свързан с ICI, има средно време на поява 
30 дни при ретроспективни проучвания за проследяване и 
е свързан с лоша прогноза, особено в случай на съпътстващ 
миокардит.444,624

При пациенти с тежък свързан с ICI перикардит, с умерен 
или тежък излив, се препоръчва спиране на ICI и високи дози 
стероиди (метилпреднизолон 1 mg/kg/ден) със или без кол-
хицин, както и перикардиоцентеза в случай на сърдечна там-
понада.624,625 В случай на рефрактерен перикардит трябва да 
се вземат предвидт имуносупресивни лекарства. За неуслож-
нен свързан с ICI перикардит ICI могат да бъдат продължени 

Препоръки
Таблица 37: Препоръки за лечение на белодробна 

хипертония по време на противорако-
во лечение

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се дясна сърдечна катетеризация и 
преустановяване на лечението с дазатиниб при 
пациенти развиващи симптомно или безсимп-
томно повишаване на пиковата TRV >3,4 m/s.

I C

Трябва да се вземе предвид намаляване на доза-
та на дазатиниб и внимателно проследяване на 
пиковата TRV с ехокардиография при пациенти, 
които развиват нова безсимптомна пикова TRV, 
варираща от 2,9 до 3,4 m/s

IIa C

При пациенти с потвърдена БАХc индуцирана 
от дазатиниб или нов безсимптомен пик на TRV 
>3,4 m/s, се препоръчва алтернативен BCR-ABL 
инхибитор след възстановяване на пика на TRV 
до <2,8 m/s

I C

BCL-ABL, клъстерен регион на точка на прекъсване – онкогенен ло-
кус на Abelson; БАХ, белодробна артериална хипертония; TRV, ско-
рост на трикуспидалната регургитация.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Дефинитивната диагноза ПАХ изисква дясна сърдечна катетери-
зация.
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и може да се има предвид колхицин или нестероидни проти-
вовъзпалителни лекарства.326,444 За пациенти, нуждаещи се от 
прекратяване на ICI, след обсъждане в MDT може да се вземе 
предвид рестартиране на ICI след отзвучаване на перикард-
ното заболяване и под строго маниториране.

6.10.2. Перикарден излив
Перикардните изливи се наблюдават често като случайна 
находка при пациенти с рак. Раковата терапия е причина за 
перикарден излив в <30% от случаите, макар че те може да 
се увеличат с разширената употреба на ICI при рак. Свърза-
ните със злокачествени заболявания перикардни изливи 
причинени от директна (бял дроб, езофагеална, гърда) или 
метастатична инвазия (злокачествени хематологични забо-
лявания, яйчници, меланом) или от обструкция на лимфни 
възли обикновено се свързват с лоша прогноза.

Клиничното представяне зависи от размера на излива и 
скоростта на нарастването му.444 Перикардните изливи свър-
зани със злокачествено заболяване съставляват >30% от 
пациентите, които се представят със сърдечна тампонада626 

и обикновено се развиват бавно, което води до по-големи 
перикардни изливи към момента на диагностициране в срав-
нение с незлокачествените перикардни изливи. Лечението се 
състои от определяне на причината и оценка на хемодина-
мичното въздействие. Малки до средни по размер изливи (>4 
и <20 mm) могат да бъдат проследени с повторна оценка 7–14 
дни след първоначалната диагноза и на следващи 4–6-сед-
мични интервали.444,627 При нестабилни пациенти с признаци 
на тампонада се предпочита незабавна перикардиоцентеза 
под ехокардиографски контрол пред хирургична перикар-
диотомия, за свеждане до минимум на потенциалните услож-
нения.628 При пациенти със сърдечна тампонада, която се 
дължи злокачествени перикардни изливи, колхицинът може 
да бъде полезен за подобряване на клиничните резултати и 
намаляване на честотата на повторната интервенция.623 Ряд-
ко се налага дренаж на свързания с ICI перикарден излив,629 и 
трябва да се вземат предвид кортикостероиди.630 Интрапери-
кардното вливане на цитостатици/склерозиращи агенти, кол-
хицин623 и облъчване на чувствителни към радиация тумори 
може да намали рецидивирането след дрениране. В случай на 
рецидивиращи злокачествени перикардни изливи след спеш-
на перикардиоцентеза трябва да се вземе предвид създаване 
на плевроперикарден или плевроперитонеален прозорец с 
балонна перикардиотомия или операция.444

Ако перкутанният достъп не е осъществим и при ста-
билни пациенти с големи (≥20 mm) или бързо разширяващи 
се злокачествени перикардни изливи преди развитието на 
сърдечна тампонада трябва да се вземе предвид хирургичен 
перикарден прозорец.

7. Оценка на сърдечносъдовия 
риск след завършване на 
раковото лечение

7.1. Оценка на сърдечносъдовата 
система през първата година след 
кардиотоксичната противоракова 
терапия

Оценката на сърдечносъдовия риск в края на терапията 
за рак обхваща първите 12 месеца след последното карди-
отоксично раково лечение. Тези препоръки са там, къде-
то кардиотоксичната терапия на рак е завършена успеш-
но с добра дългосрочна прогноза. Тези препоръки не са 
показани, когато терапиите за рак са прекратени поради 
прогресия на рака и прогнозата е лоша, или когато са по-
казани грижи в края на живота. Избрани пациенти с рак 
продължават да провеждат дългосрочни онкологични 
терапии, напр. жени с положителен за естрогенен рецеп-
тор ранен инвазивен BC. В този пример оценката на риска 
в края на терапията се отнася за момента на последната 
доза антрациклин или трастузумаб.

Високорисковите пациенти могат да бъдат идентифици-
рани при завършване на техните кардиотоксични терапии 
за рак чрез техните клинични характеристики, анамнеза за 
CTR-CVT по време на лечението и чрез повишени сърдечни 
биомаркери и/или патологични CC изображения при про-
следяването.53,54,92 Сърдечните серумни биомаркери (NP и 
cTn) са от полза предвид високата им негативна предсказ-
ваща стойност за бъдещи CC събития.197,631 В проспективно 

Препоръки
Таблица 38: Препоръки за лечение на перикардни 

заболявания при пациенти, получава-
щи противораково лечение

Препоръки Класa Нивоb

Общи

Препоръчва се диагностика и лечение на ос-
тър перикардит при пациенти с рак на базата 
на Препоръките на ESC 2015 г. за диагностици-
ране и лечение на перикардни заболявания и 
се препоръчва мултидисциплинарно обсъж-
дане преди да се прекъсне противораковата 
терапия.444

I C

Трябва да се вземе предвид хирургичен пери-
карден прозорец, ако перкутанен достъп не 
е осъществим или в случаи на рецидивиращи 
злокачествени перикардни изливи.

IIa C

Интраперикардно вливане на цитостатици 
или склерозиращи средства може да се вземе 
предвид с цел предотвратяване на рецидив.

IIb C

Диагностика и лечение на свързан с ICI перикардит

Мултимодално CC изобразяване (ехокар-
диография, CMR + CT), ЕКГ и измерване на 
сърдечни биомаркери се препоръчват за 
потвърждаване на диагнозата, оценка на хе-
модинамичните последствия от перикард-
ното заболяване и изключване на свързан 
миокардит.

I C

Преднизолон и колхицин се препоръчват 
при пациенти с ICI-асоцииран перикар-
дит.326,624,625,630

I C

Препоръчва се прекъсване на лечението с ICI 
при пациенти с потвърден свързан с ICI пери-
кардит с умерен до тежък перикарден излив.

I C

Препоръчва се мултидисциплинарно обсъж-
дане преди рестартиране на лечението с ICI. I C

CMR, сърдечен магнитен резонанс; CT, компютърна томография; 
CV, сърдечносъдови; ЕКГ, електрокардиограма; ESC, Европейско 
дружество по кардиология; ICI, инхибитори на имунната кон-
тролна точка.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
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проучване на 2625 възрастни пациенти с рак, които е оце-
нило LVEF след базирана на антрациклин химиотерапия, об-
щата честота на CTRCD е била 9%; 98% от случаите са устано-
вени в рамките на 12 месеца след химиотерапия, а средното 
време от химиотерапията до откриването на CTRCD е 3,5 ме-
сеца (интерквартилен диапазон 3–6 месеца).208 Отговорът на 
лечението с ACE-I е намалял, когато интервалът между края 
на химиотерапията и откриването на CTRCD е бил удължен; 
пълно възстановяване на LVEF не се наблюдава при пациен-
ти, при които лечението е забавено с >6 месеца.425

Трябва да се има предвид измерване на cTn след завърш-
ване на антрациклинова химиотерапия по време на оценка в 
края на лечението. Повишенията на cTnI след антрациклино-
ва химиотерапия идентифицират пациенти с риск от бъдеща 
сърдечна дисфункция, които след това имат полза от CC за-
щита.4 Препоръчва се обучение на пациентите с рак относно 
техния потенциално повишен риск от ССЗ и помагане да на-
правят подходящ избор на здравословен начин на живот. CS 
трябва да бъдат посъветвани и да съобщават своевременно 
за ранни признаци и симптоми на възможна ССЗ и да инфор-
мират медицинските тимове за своите предишни кардиоток-
сични терапии за рак. CVRF, включително хипертония, ЗД и 
дислипидемия, корелират с вероятността от бъдещи CC съ-
бития при CS и трябва да бъдат добре контролирани след 
завършване на раковото лечение.31,632,633

7.2. Кои преживели рак се нуждаят 
от сърдечносъдово наблюдение 
през първата година след раково 
лечение?

Оценката на риска в края на лечението идентифицира иде-
ално онези високорискови КС, които се нуждаят от дълго-
срочно CC проследяване на базата на следните критерии 
(Таблица 10):

1) Първоначален висок или много висок риск на базата на 
инструменти за оценка на риска HFA-ICOS12 (Раздел 4).

2) Кардиотоксична ракова терапия с висок риск от дълго-
срочни CC усложнения7,21 (Раздел 8).

3) Умерен или тежък CTR-CVT, диагностициран по време на 
лечение за рак (Таблица 3).68

4) Нови нарушения на сърдечната функция открити чрез 
ехокардиография, нови повишени сърдечни серумни 
биомаркери или нови CC симптоми, открити в края на те-
рапията (3 или 12 месеца след лечението).68,208

Моментът за първа CC оценка след кардиотоксично ра-
ково лечение зависи от риска, определен от изходната CC 
оценка, вида на раковата терапия и дали CTR-CVT е диагно-
стицирана по време на лечението.

При безсимптомни пациенти с висок риск (Таблица 10), 
ехокардиография и сърдечни серумни биомаркери се пре-
поръчват след 3 и 12 месеца след завършване на раковото 
лечение.53,54,59,61,68,148,208,425 При безсимптомни пациенти с 
умерен риск (според стратификацията на базалния риск от 
CC токсичност), трябва да се имат предвид ехокардиография 
и сърдечните серумни биомаркери в рамките на 12 месеца 
след завършване на раковата терапия.53,54,59,61,68,148,208 При 
безсимптомни пациенти с нисък риск (според стратифика-
цията на изходния риск от сърдечносъдова токсичност), ехо-
кардиографията и сърдечните серумни биомаркери могат 

да се имат предвид в рамките на 12 месеца след завършване 
на раковата терапия.634

При всички пациенти със започнали CC терапии (ACE-I/
ARB/ангиотензин рецепторни неприлизинови инхибитори, 
бета-блокери, минералкортикоидни рецепторни антагони-
сти, инхибитори на натриево-глюкозен ко-транспортер 2, 
антихипертензивни лекарства, антиаритмични лекарства, 
антиагрегантни терапии, статини) за всяка CTR -CVT (осо-
бено CTRCD) трябва да се направи клинична оценка, ЕКГ, 
ехокардиография и сърдечни серумни биомаркери (ако по-
тенциалният риск от ЛК систолна дисфункция/СН) на 3-тия, 
6 -тия и 12-тия месец след завършване на раковото лечение. 
Базираният на MDT подход към палиативните грижи и гри-
жите в края на живота на пациенти с рак със СН или други 
видове CTR-CVT трябва да се фокусира върху облекчаване 
на симптомите съгласно общите препоръки на ESC.

Таблица 10: Рискови фактори за бъдещи сърдеч-
носъдови заболявания при оценката 
на сърдечносъдовия риск в края на 
противораковата терапия

Високорискови състояния
Висок и много висок начален риск за CC токсичност на базата на 
оценка на HFA-ICOS 

Специфично противораково лечение, за което е доказано, че има ви-
сок риск от дългосрочни сърдечносъдови усложненияa

Доксорубицинb ≥ 250 mg/m2

RT. 15 Gy MHDc

Както доксорубицинb ≥ 100 mg/m2, така и RT 5–15 Gy MHDd

Високорискови пациенти с HSCTe

Умерена или тежка CTR-CVT (особено CTRCD), във връзка с ICI ми-
окардит, сърдечни аритмии или тежка съдова токсичност (ОКС, ин-
султ, PVD)

Нови CC симптоми или нови безсимптомни ехокардиографски ано-
малии и/или сърдечни серумни биомаркери в края на терапевтич-
ната оценка

ОКС, остри коронарни синдроми; CTRCD, сърдечна дисфункция, 
свързана с терапия за рак; CTR-CVT, сърдечносъдова токсичност, 
свързана с лечението на рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъ-
дови заболявания; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; GVHD, 
болест на присадката срещу приемника; Gy, Грей; HFA, Асоциация за 
сърдечна недостатъчност; HSCT, трансплантация на хематопоетич-
ни стволови клетки; ICI, инхибитори на имунната контролна точка; 
ICOS, Международно дружество по кардио-онкология; MHD, средна 
сърдечна доза; PVD, периферно съдово заболяване; RT, лъчетерапия.
a Категоризацията на риска при RT на базата на MHD се препоръчва 
в по-голяма степен от категоризирането въз основа на предписана-
та доза, която може да не отразява прецизно излагането на сърдечна 
радиация. В зависимост от разпределението на дозата и излагането 
на специфични сърдечни субструктури (както и клиничните рискови 
фактори), лекуващият тим може да прецени, че пациентът принадле-
жи към по-нискорискова категория. В допълнение, пациентът може да 
бъде оценен като принадлежащ към по-нискорискова категория, ако 
само малка част от сърцето е изложена на относително висока пред-
писана доза (т.е. RT на лявата гърда или само на лявата гръдна стена).
b Или доксорубицинов еквивалент.
c Или предписана RT ≥ 35 Gy до излагащ сърцето обем, ако не е въз-
можна MHD.
d Или предписана RT 15–34 Gy до излагащ сърцето обем, ако не е въз-
можна MHD.
e Високорискови пациенти с HSCT: алогенна HSCT; предшестваща 
ССЗ или множество неконтролирани CVRF; анамнеза за раково ле-
чение (медиастинално или облъчване на мантелното поле , алкили-
ращи агенти, >250 mg/m2 доксорубицин или еквивалент); схеми за 
кондициониране (облъчване на цялото тяло, алкилиращи агенти); 
развитие на GVHD.
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CTRCD

Лека или умерена

Частично или никаквоа

Пълноb

Висок рискd Нисък риске

MDT за вземане предвид из-
лизане от терапията за СНс

Възстановяване

 Риск при пациента

Тежка или много тежка

Не

Пациенти, които развиват CTRCD по време на лечение на рак и започват терапия за СН

Да

Продължете лечението за СН 
(Клас I)

Продължаване
на терапията за СН 

(Клас I)

Обсъждане на излизане
от терапията за СН 

(Клас IIa)

Фигура 37: Лечение на свързаната с ракова терапия сърдечна дисфункция след ракова терапия.
CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с ракова терапия; CC, сърдечносъдови; GLS, глобален надлъжен стрейн; СН, сър-
дечна недостатъчност; HFA, Асоциация за сърдечна недостатъчност; ICOS, Международно дружество по кардио-онколо-
гия; ЛК, лява камера; LVEF, левокамерна фракция на изтласкване; MDT, мултидисциплинарен тим.
a Частично възстановяване или липса на възстановяване: пациенти, които не отговарят на всички критерии за пъл-
но възстановяване.
b Пълно възстановяване: няма признаци или симптоми на СН + LVEF >50% + GLS в нормални граници или подобни на 
изходните измервания + сърдечни серумни биомаркери в нормални граници или подобни на изходните измервания.
c Траекторията на CTRCD на всеки пациент е уникална и динамична, а оттеглянето на СН терапията изисква MDT да 
вземе предвид няколко ключови точки, които помагат за стратифициране на пациентите в категории с нисък или висок 
риск. Ключови моменти, които трябва да се вземат предвид по време на обсъждане в MDT, са: HFA-ICOS изходна 
оценка на риска от CC токсичност, съществуващи показания за CC медикаменти, клас на раковото лечение, причиняващ 
CTRCD (общо обратим спрямо обикновено необратим), величина и продължителност на CTRCD преди възстановяване, 
интензивност на терапията за СН, необходима за възстановяване на ЛК функцията, фамилна анамнеза за кардиомиопа-
тия или известно носителство на ген за кардиомиопатия (вж. Раздел 4.8).
d Виж Таблица 10.
e Характеристики на пациенти с нисък риск: нисък до умерен базален риск от CC токсичност (HFA-ICOS оценка на ри-
ска), липса на предшестващи показания за CC медикация, раково лечение обикновено свързано с обратимо миокардно 
увреждане, безсимптомна лека CTRCD, ранно възстановяване на сърдечната функция (3–6 месеца) под терапия за СН, 
без фамилна анамнеза за кардиомиопатия.
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7.3. Поведение сърдечна дисфункция 
свързана с раковата терапия 
към момента на завършване на 
терапията

По време на тази оценка в края на лечението се препоръч-
ва преглед на кардио-протективните лекарства, започнати 
по време на терапия за рак за лечение на CTRCD (Фигура 37). 
При избрани пациенти с безсимптомна лека или умерена 
CTRCD, които са се възстановили напълно с нормални TTE и 
сърдечни серумни биомаркери, трябва да се вземе предвид 
опит за спиране на CC лекарства след обсъждане в MDT. Тази 
ситуация е най-честа след безсимптомна лека или умерена 
CTRCD след лечение с трастузумаб, особено при по-млади 
иначе здрави оцелели пациенти с HER2+ BC без излагане на 
антрациклинова химиотерапия. Препоръчва се по-нататъш-
на оценка на сърдечната функция с TTE и сърдечни серумни 
биомаркери след спиране на CC лекарства при пациенти с 
предшестваща CTRCD, за да се гарантира, че сърдечната 
функция ще остане нормална.

Продължаване на Дългосрочната СС терапия обикнове-
но се препоръчва при пациенти с умерена и тежка симптом-
на или тежка безсимптомна CTRCD, поради високия процент 
рецидивираща СН. Дългосрочно лечение се препоръчва и 
при CS с лека или умерена CTRCD, които не успяват да въз-
становят нормалната функция при оценка на ЛК им функция 
в края на терапията (Фигура 37).

7.4. Кардиопулмонална работна проба и 
фитнес по време на оценката в края 
на терапията

Увреждането на CRF е силен предиктор за последващия изход 
при пациента след лечение за рак и интервенционна цел при 
CS. Ниската CRF е свързана с лошо качество на живот, повишена 
заболеваемост, намалена сърдечна функция при натоварване 
и по-лош рисков профил на ССЗ и е силен независим преди-
ктор за обща смъртност, ракова смъртност и смъртност от ССЗ 
при CS.119,120 Последните доказателства подсказват, че рискът 
от свързана със ССЗ смъртност при CS намалява с 14% на 1 ме-
таболитен еквивалент (3,5 mL O2/kg/min) увеличение на CRF.120

CPET може да се вземе предвид за CS с ограничение на уси-
лието, които могат да имат значителна полза от сърдечна ре-
хабилитация. Подходящите пациенти включват тези, които са 
лекувани с по-високи дози антрациклинова химиотерапия и/
или RT до обем, включващ сърцето, висок риск от CC токсич-
ност в началото, пациенти, които са развили CTRCD по време на 
терапия на рак, и тези, идентифицирани с нови нарушения на 
функцията на ЛК в края на лечението.11 CPET може да бъде обек-
тивен инструмент за диагностициране на намален физически 
капацитет и да идентифицира CC спрямо не-CC причини.635

Препоръки
Таблица 39: Препоръки за оценка на сърдечносъ-

довия риск в края на раковото лечение

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се обучение и подкрепа на пациен-
ти с рак, за да направят правилен здравословен 
избор на начин на живот.c

I C

Препоръчва се обучение на пациенти с рак, от-
насящо се до разпознаването на ранните при-
знаци и симптоми на ССЗ.

I C

Препоръчва се оценка на CVRF през първата 
година след терапия за рак,c 12,22,31,632,643 а 
след това в съответствие с Препоръките на 
ESC 2021 г. за превенцията на ССЗ в клиничната 
практика.19

I B

При безсимптомни пациенти с висок рискd се 
препоръчва ехокардиография и сърдечни серум-
ни биомаркери след 3 и 12 месеца след завърш-
ване на раковата терапия.53,54,59,61,68,148,208,425

I B

При безсимптомни пациенти с умерен рискс 
ехокардиографията и сърдечните серумни би-
омаркери трябва да се вземат предвид в рам-
ките на 12 месеца след завършване на раково-
то лечение.53,54,59,61,68,148,208

IIa B

При безсимптомни пациенти с нисък риске могат 
да се вземат предвид ехокардиография и сър-
дечни серумни биомаркери в рамките на 12 ме-
сеца след завършване на раковото лечение.634

IIb C

Насочване към кардиологияf се препоръчва 
при пациенти с рак с нови сърдечни симп-
томи или нови безсимптомни нарушения в 
ехокардио графията и/или сърдечните серумни 
биомаркери в края на оценката на терапията.11

I C

При избрани пациенти, неспособни да извърш-
ват физически упражнения 12 месеца след ле-
чение на рак и с нормални ехокардиограма в 
покой и сърдечни биомаркери, може да се взе-
ме предвид стрес-ехокардиография при нато-
варване и/или CPET.

IIb C

Целева сърдечна рехабилитация трябва да се 
има предвид при CS с висок CC риск.638–640 IIa B

Дългосрочно продължаване на сърдечното ле-
чение се препоръчва при пациенти, които раз-
виват тежка CTRCD по време на терапия за рак.

I C

Препоръчва се CC проследяване и оптими-
зиране на лечението при пациенти, които са 
развили TKI-медиирана хипертония по време 
на лечение за рак.644,645

I C

Препоръчва се CC проследяване и оптимизи-
ране на лечението при пациенти, които са раз-
вили съдова токсичност по време на терапия 
за рак.10,237

I C

Препоръчва се ЕКГ проследяване при паци-
енти,	 които	 са	развили	удължаване	на	QT	или	
LQTS	по	време	на	раково	лечение.646

I C

CPET, кардиопулмонален тест с натоварване; CS, преживели рак; 
CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с терапия за рак; CC, сър-
дечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; CVRF, сърдечно-
съдови рискови фактори; ЗД, захарен диабет; ЕКГ, електрокардио-
грама;	ESC,	Европейско	кардиологично	дружество;	LQTS,	удълженн	
QT	синдром;	TKI,	тирозин	киназни	инхибитори.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Включително регулиране на хипертонията, ЗД, дислипидемия, 
спиране на тютюнопушенето, загуба на тегло в случай на затлъстя-
ване и достатъчно физически натоварвания.
d Високорискови пациенти: вж. Таблица 10.
e Пациенти с умерен или нисък риск: според базалната стратифика-
ция на риска за CC токсичност.
f Препоръчва се насочване към кардио-онкология, когато е въз-
можно; алтернативно, пациентът трябва да бъде насочен към кар-
диолог с опит в лечението на ССЗ при пациенти с рак.

Продължение

Продължава
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7.5. Роля на сърдечната рехабилитация
Упражненията са мощна многопосочна терапия, която предо-
твратява и лекува множество конкуриращи се механизми на 
CTR-CVT в CS, включително увреждане на CRF,636 CC увреждане 
и предшестваща или нова CVRF.137 Предписването на упраж-
нения улеснява доставянето на терапевтични упражнения, 
които са индивидуализирани по нивото на годност на човека 
и систематично се увеличават с цел оптимизиране на физио-
логичната адаптация.637 Текущите доказателства показват, че 
контролираната работна терапия (включително високо-интен-
зивно интервално натоварване [HIIT]) е безопасно и се понася 
добре,638 намалява риска от CTR-CVT и подобрява CRF. Освен 
това, HIIT намалява CVRF460 и CC риск639 при пациенти с рак в 
условията преди, по време и след лечението. Свързаните с HIIT 
ползи при ХБН, поведението по време на физическа активност, 
уморяемостта и качеството на живота продължават месеци 
след интервенцията.640 641 HIIT може да не е осъществима при 
възрастни и немощни пациенти.642 В момента се разработват 
специални програми за кардио-онкологична рехабилитация.11

8. Дългосрочно проследяване и 
хронични сърдечносъдови ус-
ложнения при преживели рак

8.1. Преживели рак

8.1.1. Възрастни преживели рак в детска и 
юношеска възраст

Преживяемостта на деца и юноши с рак се е увеличила зна-
чително през последните десетилетия, като понастоящем 
5-годишната преживяемост надхвърля 80%.647 Въпреки това, 
дългосрочните ефекти върху здравето при нарастващата попу-
лация на CS в детска и юношеска възраст са основна грижа.648 
CTR-CVT, като последица от лечение с антрациклини, митоксан-
трон и/или RT, насочена към гърдите, може да се прояви като 
CTRCD, но също и като VHD, CAD, аритмии, автономна дисфунк-

ция, перикардно заболяване и преждевременна CC смъртност, 
в зависимост от вида кардиотоксично лечение.643,649

Препоръки
Таблица 40: Препоръки за сърдечносъдово просле-

дяване при безсимптомни възрастни, 
които са преживели рак в детска и юно-
шеска възраст

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се обучение на възрастни преживели 
рак в детска и юношеска възраст лекувани с антра-
циклини, митоксантрон и/или RT в обем включващ 
сърцето и техните доставчици на здравни услуги, 
относно техния повишен CC риск.655–657

I B

Препоръчва се ежегоден скрининг за модифи-
цируеми CVRFc при възрастни, които са прежи-
вали рак в детска и юношеска възраст, лекувани 
с антрациклини, митоксантрон и/или RT в обем, 
включващ сърцето.

I C

Оценка на ССЗ преди бременност или през пър-
вия триместър се препоръчва при жени прежи-
вели рак в детска и юношеска възраст.

I C

Ехокардиографско проследяване на всеки 2 го-
дини трябва да се има предвид при възрастни, 
които са преживели високорисков рак в дет-
ството и юношествотое.7

IIa B

Проследяваща ехокардиография на всеки 5 го-
дини трябва да се има предвид при възрастни, 
които са преживели умерено-рисков рак в дет-
ството и юношествотое.7,654

IIa B

АН, артериално налягане; CS, преживели рак; CC, сърдечносъдови; 
CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; ЗД, захарен диабет; ЕКГ, 
електрокардиограма; HbA1c, гликиран хемоглобин; RT, лъчетера-
пия; ТТЕ, трансторакална ехокардиография.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Затлъстяване, обездвижване, пушене на цигари, прием на алкохол, 
нездравословна диета, дислипидемия, хипертония, ЗД.
d АН, липиди, глюкоза на гладно, HbA1c, ЕКГ и TTE.
e Вж Таблица 11.

Таблица 11: Рискови категории при безсимптомни възрастни, които са преживели рак в детска и юношеска възраст

Рискова категория RT дозаa 
(Gy MHD)

Обща комулативна доза 
доксорубицинb (mg/m2)

Комбинирана терапия

RT дозаa (Gy MHD) Обща кумулативна доза 
доксорубицинb (mg/m2)

Много висок риск >25c ≥400 >15c ≥100

Висок риск >15 до 25c 250–399 5–15d ≥100

Умерен риск 5–15d 100–249 <5e ≥100

Нисък риск <5e <100 –

Gy, Грей; MHD, средна сърдечна доза; RT, лъчетерапия.
a Препоръчва се категоризация на риска при RT на базата на MHD пред категоризирането въз основа на предписаната доза, 
която може да не отразява точно излагането на сърдечна радиация. В зависимост от разпределението на дозата и експози-
цията на специфични сърдечни субструктури (както и клиничните рискови фактори), лекуващият екип може да прецени, че 
пациентът принадлежи към по-високорискова категория. В допълнение, пациентът може да бъде оценен като принадлежащ 
към категория с по-нисък риск, ако само малка част от сърцето е изложена на относително висока предписана доза.
b Или доксорубицинов еквивалент.
c Или предписана RT ≥ 35 Gy до обем, излагащ сърцето, ако MHD не е налична. Обърнете внимание, че в този случай ограни-
чената информация за експозицията на сърцето не позволява да се направи разлика между високорискови и много високо-
рискови категории.
d Или предписана RT 15–34 Gy до обем, излагащ сърцето, ако MHD не е налична.
e Или предписана RT <15 Gy до обем, излагащ сърцето, ако MHD не е налична.
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CTRCD е един от най-честите късни ефекти при CS в дет-
ска възраст, които са получили кардио-токсично лечение за 
рак, и допринася за значителна заболеваемост и несвързана 
с рак смъртност по-късно в живота.650 Кумулативната честота 
на CTRCD варира в зависимост от приложените диагностични 
критерии и изследваната популация и варира от 4,8% до 10,6% 
във възраст 40-45 години.651 RT към включващо сърцето поле 
повишава риска от CTRCD и клапни и съдови усложнения.652

Препоръчва се проследяване на педиатричните CS съглас-
но Международната група за хармонизация на препоръките за 
късните последствия от рак в детската възраст.653 Това включва 
стратификация на риска на базата на общата кумулативна доза 
антрациклинова химиотерапия и приложената MHD (Табли-
ца  11). Препоръчва се ежегоден преглед на CVRF и обучение 
насърчаващо здравословния начин на живот. Честотата на пре-
гледите за CC с TTE зависи от риска. СС преглед трябва да се взе-
ме предвид на всеки 5 години при умерено рискови CS в детска 
и юношеска възраст и на всеки 2 години при високорискови CS 
в детска и юношеска възраст. Скорошен ретроспективен ана-
лиз показа, че количественото определяне на LVEF >5 години 
след диагностициране на рака подобрява дългосрочната стра-
тификация на риска при CS в детска възраст. LVEF от 40–49% е 
свързана с почти осемкратно повишен риск за LVEF <40% при 
10-годишно проследяване в сравнение с пациенти със запазе-
на LVEF (≥50%).654 Препоръчва се доживотно проследяване на 
оцелелите с висок риск.7

8.1.2. Възрастни преживели рак
Дългосрочните грижи за оцеляване при рак са напредваща 
област на изследване. Много оцелели ще изпитат няколко 
късни ефекти, свързани с рака и лечението, през целия си 
живот, включително CTR-CVT. Освен че засягат тяхното фи-
зическо и психо-социално здравословно състояние, те могат 
да намалят продължителността и качеството на живот. Това 
е уместно при някои видове рак, когато рискът от ССЗ – осо-
бено рискът от CTRCD – надвишава смъртността от рак.658,659 
Рискът от фатално сърдечно заболяване се увеличава пове-
че от два пъти при оцелелите от няколко солидни ракови за-
болявания и лимфом в сравнение с общата популация.660–662

Оценката на CC риск в края на терапията (Раздел 7) иденти-
фицира CS, които се нуждаят от дългосрочно кардиологично 
проследяване след първите 12 месеца след завършване на ле-
чението на рак. Безсимптомни преживели рак пациенти с нови 
или персистиращи промени установяващи се при изследване в 
края на терапията се идентифицират като висок риск за бъде-
щи СС събития и изискват дългосрочно проследяване.

Специфичните лечения на рак носят най-висок риск от 
дългосрочна CC токсичност, включително антрациклинова 
химиотерапия и RT, когато сърцето е в границите на лечението 
с RT. Прогресивната свързана с RT CC токсичност обикновено 
се развива 5-10 години след първоначалното лечение и може 
да причини CAD и СН с честота до шест пъти по-висока, откол-
кото в общата популация. Повишената CC смъртност в сравне-
ние с общата популация се дължи на свързаното с радиация 
сърдечно заболяване при лимфом на Ходжкин, неходжкинов 
лимфом, BC и пациенти с рак на белия дроб.663–665 Честотата и 
прогресията на свързаните с радиация СС усложнения зависи 
от дозата в сърдечносъдовата тъкан и от съпътстващите те-
рапии за рак и характеристиките на пациента, като например 
съществуващо ССЗ, CVRF и възраст.389,400

При CS се наблюдават и късни СС усложнения, които се 
нуждаят от HSCT. Честотата на СН нараства до 14,5% при же-
ните 15 години след HSCT. Рисковите фактори за ССЗ след 

HSCT включват възраст, антрациклинова доза, лъчева експо-
зиция на гръдния кош, хипертония, ЗД и тютюнопушене.666

Дългосрочното проследяване базирано на рискове от CC 
токсичност (Таблица 12) включва обучение на пациентите и опти-
мизиране на CVRF. Годишна клинична оценка на CC риск се пре-
поръчва се при всички възрастни CS за оптимизиране на кон-
трола върху CVRF, насърчаване на здравословен начин на живот 
и проверка на симптомите. Това може да се направи в сътрудни-
чество с първичната медицинска помощ или специалист по CC 

Таблица 12: Рискови категории при безсимптомни 
възрастни преживели рак

Рискова категорияa Пациентски характеристики
Много висок риск •	 Много висок базален риск от CC токсич-

ност преди лечението
•	 Doxorubicinb ≥400 mg/m2

•	 RT >25 Gy MHDc

•	 RT >15–25 Gy MHDc + доксорубицинb 
≥100 mg/m2

Ранен висок риск  
(<5 години след 
терапия)

•	 Много висок базален CC риск
•	 Симптомен или безсимптомен умерен до 

тежък CTRCD по време на лечение
•	 Доксорубицинb 250–399 mg/m2

•	 Високорискова HSCTd

Късен висок риск •	 RT >25 Gy MHDc

•	 RT >15–25 Gy MHDc + доксорубицинb 
≥100 mg/m2

•	 Лош контрол на CVRF

Умерен риск •	 Умерен базален риск за CC токсичност
•	 Доксорубицинb 100–249 mg/m2

•	 RT 5–15 Gy MHDe

•	 RT <5 Gy MHDf + доксорубицинb  
≥100  g/m2

Нисък риск •	 Нисък базален риск за CC токсичност и 
нормална сърдечна оценка в края на ле-
чението

•	 Лека CTRCD по време на терапията, коя-
то се възстановява към края на раковото 
лечение

•	 RT <5 Gy MHDf

•	 Доксорубицинb <100 mg/m2

CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с терапия на рак; CC, сър-
дечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; CVRF, сърдеч-
носъдови рискови фактори; GVHD, болест на присадката срещу 
приемника; Gy, Грей; HSCT, трансплантация на хематопоетични 
стволови клетки; MHD, средна сърдечна доза; RT, лъчетерапия. Из-
точници:397,399,400,673,674

а Категоризирането на риска при RT на базата на MHD се предпочита 
спрямо категоризирането въз основа на предписаната доза, която може 
да не отразява точно излагането на сърдечна радиация. В зависимост 
от разпределението на дозата и експозицията на специфични сърдечни 
субструктури (както и клиничните рискови фактори), лекуващият тим 
може да прецени, че пациентът принадлежи към категория с по-висок 
риск. В допълнение, пациентът може да бъде оценен като принадлежащ 
към категория с по-нисък риск, в случай че само малка част от сърцето е 
изложена на относително висока предписана доза.
b Или еквивалент
c Или предписана RT ≥ 35 Gy до обем излагащ сърцето, ако няма 
налична MHD. Обърнете внимание, че в този случай ограничената 
информация за сърдечната експозиция не позволява да се направи 
разлика между високорискови и много високорискови категории.
d Високорискови пациенти с HSCT: алогенна HSCT; предшестващо ССЗ 
или множество неконтролирани CVRF; анамнеза за лечение на рак 
(медиастинално или облъчване на мантелно поле, алкилиращи агенти, 
>250 mg/m2 доксорубицин или еквивалент); схеми за кондициониране 
(облъчване на цялото тяло, алкилиращи агенти); развитие на GVHD.
e Или предписана RT 15–34 Gy до обем, излагащ сърцето, ако MHD 
не е налична.
f Или предписана RT <15 Gy до обем, излагащ сърцето, ако MHD не 
е налична.
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медицина с опит в управлението на CVRF. CS с висок или много 
висок риск от бъдещи ССЗ могат да бъдат разделени на такива 
с висок ранен риск (в рамките на 5 години след завършване на 
раковото лечение) и такива с висок късен риск (>30 години след 
завършване на лечението). Времето и честотата на други допъл-
нителни тестове зависи от риска за CTR-CVT (Фигура 38).

Преживелите рак с висок или много висок базален риск и 
пациенти с патологична ЛК функция при изследване в края на 
терапията имат висок или много висок ранен риск, особено 
през първите 2 години.61,667,668 При CS се препоръчва годишна 
CC оценка с клиничен преглед, ЕКГ и измерване на NP. ТТЕ тряб-
ва да се вземе предвидпредвид на 1-та, 3-та и 5-та година след 
завършване на кардиотоксичната ракова терапия и на всеки 5 
години след това при безсимптомни много високорискови и 
ранно високорискови възрастни с преживян карцином.

При възрастни CS с късен висок риск от CTR-CVT (напр. мла-
ди възрастни с ходжкинов лимфом или саркоми, които са полу-

Препоръки
Таблица 41: Препоръки за сърдечносъдово проследяване 

при безсимптомни възрастни преживели рак

Препоръки Класa Нивоb

Ежегодна оценка на СС риск включваща ЕКГ и NP 
и лечение на CVRF се препоръчва при CS, които 
са били лекувани с потенциално кардиотоксич-
но лекарство за рак или RT.d 631–633,671,672

I B

Пет години след терапията се препоръчва ре-
стратификацияе на риска от CC токсичност с цел 
организиране на дългосрочно проследяване.

I C

Ехокардиография на 1-та, 3-та и 5-та година след 
завършване на кардио-токсичната терапия за 
рак и на всеки 5 години след това трябва да се 
има предвид при безсимптомни CS възрастни с 
много висок и ранен висок риск.f

IIa C

Дългосрочно проследяване при безсимптомни CS пациенти
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Клас I Клас IIa Клас IIb

ТТЕ на всеки 2 години
при възрастни, преживели рак в

детска или юношеска възраст

ТТЕ след 1, 3 и 5 години след
кардио-токсична ракова терапия
и на всеки 5 години след това при

преживели рак възрастни

Ежегодна оценка 
на СС риска

Рестратификацияс

на СС токсичност 
след 5 години

Обучение на пациента
и оптимизация на CVRF

Насочване към
кардиология,b 

Ако се появят нови
СС симптоми

ТТЕ на всеки 5 години
при възрастни, преживели рак
в детска или юношеска възраст

На всеки 5 години
при възрастни преживели рак

Фигура 38: Дългосрочно проследяване при преживели рак.

АН, артериално налягане; CAD, коронарна артериална болест; CS, преживели рак; CTR-CVT, сърдечносъдова токсичност свър-
зана с лечение за рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; ЕКГ, 
електрокардиограма; HbA1c, гликиран хемоглобин; NP, натриуретични пептиди; ТТЕ, трансторакална ехокардиография.
a Клиничен преглед, АН, липиден профил, HbA1c, ЕКГ, НП. При избрани пациенти може да се има предвид неинвазивен 
скрининг за CAD и каротидни или бъбречни заболявания на всеки 5–10 години, като се започва 5 години след облъчването.
b Препоръчва се, когато е възможно, насочване към кардио-онколог; като алтернатива, пациентът трябва да бъде насо-
чен към специализиран кардиолог с опит в лечението на ССЗ при пациенти с рак.
c Рестратификацията включва оценка на нови или съществуващи CVRF и ССЗ (включително CTR-CVT).
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чили висока обща кумулативна доза антрациклин, или пациенти, 
лекувани с високи дози радиация в поле обхващащо сърцето, 
напр. мантелно RT) има прогресиращ риск от CTRCD.661,669 Пре-
поръчва се ежегодна оценка на CC с клиничен преглед, ЕКГ и из-
мерване на NP, като се започва 5 години след края на лечението, 
при условие че оценката в края на терапията на 12-ия месец е 
нормална. TTE също трябва да се има предвид на всеки 5 години, 
както и неинвазивен скрининг за CAD (Раздел 8.3) и каротидна 
болест (Раздел 8.5) съгласно местните протоколи.670

Дългосрочните ефекти на CTRCD, причинени от трастузу-
маб и други таргетни терапии за рак (напр. TKI) след повече 
от 10 години, са неизвестни. Понастоящем няма препоръки 

за доживотно проследяване при тези CS, освен ако нямат 
друго показание.

СС оценка с клиничен преглед, ЕКГ, ехокардиография и 
измерване на NP на всеки 5 години трябва да се има предвид 
при безсимптомни възрастни CS с умерен риск от бъдеща 
CTR-CVT и нормална СС оценка в края на терапията.

8.2. Миокардна дисфункция и сърдечна 
недостатъчност

Лечението на СН при CS трябва да следва настоящите Пре-
поръки на ESC 2021 г. за диагностика и лечение на остра и 
хронична СН.14 Лечението с ACE-I/ARB и/или бета-блокери 
се препоръчва както за симптомни, така и за безсимптомни 
CS, които имат LVEF <50% открити при CC оценка.14,61,208,675 
При CS с лека безсимптомна CTRCD, открит при CC оценка 
(LVEF >50%, но ново понижение на GLS и/или увеличение на 
сърдечния серумен биомаркер), може да се вземе предвид 
лечение с ACE-I/ARB и/или бета-блокери.

8.3. Коронарна артериална болест
Всеки съдов регион в рамките на обема на лечение с RT е с 
повишен риск както за ускорена атеросклероза, така и за 
свързана с RT васкулопатия.173,392 RT на гръдния кош (напр. 
лечение на лимфом на Ходжкин, ранен стадий на BC, рак на 
белия дроб и рак на хранопровода, и при някои пациенти, 
получаващи инфрадиафрагмална облъчване, ако върхът на 
сърцето е в рамките на обема на лечение) повишава риска от 
CAD. Латентният период между RT и появата на CAD варира 
от няколко години до няколко десетилетия, в зависимост от 
наличието или липсата на предшестваща атеросклероза и 
възрастта на пациента по време на RT. Това е сериозно услож-
нение за млади CS с добра прогноза и дълъг живот (напр. BC и 
ходжкинов лимфом).389,390 Пациентите, лекувани за медиасти-
нален лимфом на Ходжкин, са показали повишен риск от CAD 
като първо сърдечно събитие.400 RT-индуцирана CAD зависи 
от местоположението на полето на RT лечение и най-често за-
сяга проксималната лява предна десцендентна артерия или 
дясната коронарна артерия. Свързаната с RT васкулопатия е 
прогресираща и обикновено се манифестира с тежки, дифуз-
ни, дълги, гладки и концентрични ангиографски лезии.679,680

Рискът и тежестта на CAD се увеличава с радиационната доза, 
по-големия експониран обем, по-младата възраст по време на 
лечението (<25 години),390 времето след лечението, тютюнопу-
шенето,400 наличието на други типични CVRF, вида източника на 
радиация и съпътстващите метаболитен рискови фактори.493 RT 

Препоръки
Таблица 42: Препоръки при възрастни преживели рак 

лица, които развиват сърдечна дисфунк-
ция свързана с ракова терапия късно след 
кардиотоксична терапия за рак

Препоръки Класa Нивоb

ACE-I/ARB и/или бета-блокери се препоръчват 
при възрастни CS с умерена безсимптомна 
CTRCD.c 208,425,675–678

I C

ACE-I/ARB и/или бета-блокери могат да се об-
мислят при възрастни CS с лека безсимптомна 
CTRCD.d

IIb C

ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ARB, ан-
гиотензин рецепторни блокери; CS, преживели рак; CTRCD, сърдеч-
на дисфункция, свързана с терапия на рак; GLS, глобален надлъжен 
стрейн; LVEF, фракция на изтласкване на лявата камера.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Ново намаление на LVEF с ≥10 процентни пункта до LVEF от 40–
49% ИЛИ ново намаление на LVEF с <10 процентни пункта до LVEF 
от 40–49% И нов относителен спад на GLS с >15% спрямо изходната 
стойност ИЛИ ново покачване на сърдечните биомаркери.
d LVEF ≥ 50% и ново относително понижение на GLS с >15% спрямо 
базалното ниво И/ИЛИ ново покачване на сърдечните биомаркери.

Ехокардиография трябва да се има предвид при 
безсимптомен късен високорисков преживял 
рак възрастенf, като се започва 5 години след 
облъчване до обем включващ сърцето, а след 
това на всеки 5 години.

IIa C

Ехокардиография може да се има предвид на 
всеки 5 години при безсимптомен умерено-рис-
ков преживял рак възрастен.f

IIb C

Неинвазивен скрининг за CADg трябва да се има 
предвид на всеки 5–10 години при безсимптом-
ни пациенти, които са получили >0,15 Gy MHD,d 
като се започва 5 години след облъчването.

IIa C

Каротидно ултразвуково изобразяване трябва 
да се има предвид на всеки 5 години при без-
симптомни пациенти с анамнеза за RT на глава-
та/шията, като се започва 5 години след облъч-
ването и на всеки 5–10 години след това.

IIa C

Ултразвуковото изследване на бъбречната ар-
терия трябва да се има предвид при пациенти с 
анамнеза за облъчване на корема и таза, които 
се представят с влошена бъбречна функция и/
или системна хипертония.

IIa C

АН, артериално налягане; CAD, коронарна артериална болест; CMR, 
сърдечен магнитен резонанс; CS, преживели рак; CT, компютърна 
томография; CTR-CVT, сърдечносъдова токсичност, свързана с ле-
чение за рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболява-
ния; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; ЕКГ, електрокардио-
грама; HbA1c, гликиран хемоглобин; MHD, средна сърдечна доза; NP, 
натриуретични пептиди; RT, лъчетерапия.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Клиничен преглед, АН, липиден профил, HbA1c.
d Категоризацията на риска от RT въз основа на MHD се препоръч-
ва пред категоризацията на базата на предписаната доза (≥35 Gy до 
обем, излагащ сърцето, ако MHD не е налична).
e Рестратификацията включва оценка на нови или предварително 
съществуващи CVRF и ССЗ (включително CTR-CVT).
f Виж Таблица 12.
g Стрес ехокардиография, сърдечна КТ, стрес CMR, стрес тест с ед-
нофотонна емисионна КТ , според местния протокол.234
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ускорява предшестващата атеросклероза, което води до пови-
шен риск от ОКС в рамките на 10 години от лечението.681

Пациенти с индуцирана от RT CAD, подложени на ПКИ с 
необлечен метален стент или балонна ангиопластика имат 
повишен риск от смъртност по всякаква причина и сър-
дечносъдова смъртност.682 Обратно, след ПКИ с излъчващ 
лекарство стент няма разлика в реваскуларизацията на тар-
гетната лезия или сърдечната смъртност между пациенти с и 
без предходна RT на гръдния кош.683

Хирургичната реваскуларизация при пациенти с пред-
шестващо RT може да бъде усложнена от лошо зарастване на 
тъканите (кожа и гръдна кост), индуцирано от RT увреждане на 
лявата и дясната вътрешна млечна артерия (LIMA и съответно 
RIMA), неадекватни таргетни коронарни съдове и увеличена, 
свързана със стернотомията болка.684 Препоръчва се предо-
перативна оценка на вътрешната артерия мамария, венозния 
достъп и заздравяването на стернална рана при CS с индуци-
рана от RT CAD, когато се има предвид CABG. ПКИ с излъчващи 
лекарство стентове може да се вземе предвид пред CABG при 
CS с индуцирана от RT тежка стволова или триклонова болест, 
с висок SYNTAX (СИНергизъм между перкутанна коронарна ин-
тервенция с TAXus и сърдечна хирургия) скор (>22), при които 
планираната ПКИ е технически осъществима при увеличаване 
на усложненията, свързани с CABG след медиастинална RT.

Трябва да се вземе предвид скрининг за CAD при пациен-
ти с висок риск, които са получили RT на гръдния кош до обем 
на лечение включващ сърцето. Скринингът трябва да бъде под 
формата на функционално изобразяване и/или CCTA, като се 
започва 5 години след RT.234,484 Естествената история на свър-
заната с RT васкулопатия е различна от атеросклерозата и 
може да бъде с бърза прогресия.173 Функционалното сърдечно 
изобразяване трябва да се има предвид при безсимптомна CS 
с предшестваща CAD или когато при анатомично изобразява-
не бъде открита нова сигнификантна CAD. При безсимптомни 
пациенти с индуцируема исхемия, вследствие на индуцирана 
от RT CAD, се препоръчва MDT за обсъждане на нуждите от 
реваскуларизация според местоположението на RT-индуци-
раната CAD, тежестта на исхемията, функцията на ЛК, тежестта 
на аритмията, изминалото време след лечението, изминалото 
времето след предишен преглед с нормално състояние (ако е 

направен), съпътстващо клапно заболяване, рискове от хирур-
гична или перкутанна реваскуларизация, медицинските въз-
можности и предпочитанията на пациента.173

Сега се приема, че базираните на платина химиотерапии 
причиняват CAD при CS. Базираната на цисплатин химиотера-
пия за рак на тестисите е свързана с 1,5–7 пъти повишен риск 
от развитие на CAD.421,493,685 Тестикуларният CS, който е полу-
чил химиотерапия на базата на платина, трябва да има строг 
контрол на CVRF и да бъде обучен да докладва незабавно на 
своя лекар всяка нова болка в гърдите или сърдечни симпто-
ми. Ролята на скрининга за CAD при пациенти, които са полу-
чили химиотерапия на основата на платина, не е известна.

Агресивната модификация на рисковите фактори и ди-
агностичната обработка за CC повишава силно преживяе-
мостта.5,672 При CS се препоръчва медикаментозна терапия 
с аспирин и статини за първична/вторична профилактика и 
бета-блокери и нитрати за контрол на симптомите.686,687

8.4. Клапна сърдечна болест
VHD може да се появи при CS по всяко време, но обикно-
вено се появява 10 или повече години след лечение на 
рак.691 RT на гръдния кош е основният рисков фактор при 
CS, особено при по-високи дозови диапазони, които могат 
да причинят или стеноза, или регургитация, или и двете.391 
Съобщените случаи на клапна регургитация са до 40% от 
CS, които са получили висока доза RT на гръдния кош до 
обем, включващ сърцето, като <10% се представят с кли-
нично значима VHD.670

Прогнозата и лечението зависят от степента и тежест-
та на VHD, както при пациенти без рак.692 TAVI трябва да 
се има предвид при пациенти със симптомна RT-инду-
цирана тежка аортна стеноза с междинен хирургичен 

Препоръки
Таблица 43: Препоръки за преживели рак възраст-

ни с коронарна артериална болест

Препоръки Класa Нивоb

Безсимптомна радиационно-индуцирана CAD открита при про-
следяване

Препоръчва се неинвазивен стрес тестc при без-
симптомен CS с нова умерена или тежка ради-
ационно индуцирана CAD, открита с CCTA, за ръ-
ководене на насочено лечение за исхемия.635,688

I C

Препоръчва се обсъждане от MDT за вземане на 
клинични решения при пациенти с индуцирана 
от радиация CAD и индуцируема исхемия или 
тежка стволова CAD.

I C

Симптомна CAD

Когато се обсъжда CABG при радиационно-
индуцирана CAD, се препоръчва пред-опера-
тивна оценка на жизнеспособността на LIMA 
и RIMA, венозния достъп и заздравяването на 
стерналната рана.

I C

При CS с индуцирана от радиация CAD с теж-
ка стволова или триклонова болест и висок 
SYNTAX скор (>22), при които процедурата е тех-
нически осъществима, може да се вземе пред-
вид ПКИ.682,689,690

IIb B

CABG, аорто-коронарен байпас; CAD, коронарна артериална бо-
лест; CCTA, коронарна компютърна томографска ангиография; 
CS, преживели рак; LIMA, лява артерия мамария; MDT, мулти-
дисциплинарен тим; ПКИ, перкутанна коронарна интервенция; 
RIMA, дясна артерия мамария; SYNTAX, SYNергизъм между пер-
кутанна коронарна интервенция с TAXus и сърдечна хирургия.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Съгласно местните протоколи и Неинвазивното изобразяване 
при коронарни синдроми: препоръки на Европейската асоциация 
по сърдечносъдова образна диагностика и Американското друже-
ство по ехокардиография, в сътрудничество с Американското дру-
жество по нуклеарна кардиология, Дружество по сърдечносъдова 
компютърна томография и Общество за препоръки на сърдечносъ-
довия магнитен резонанс.234

Препоръки
Таблица 44: Препоръки за преживели рак възраст-

ни с клапно сърдечно заболяване

Препоръки Класa Нивоb

Препоръчва се MDT подход за обсъждане и опре-
деляне на хирургичния рискc при CS с тежка VHD. I C
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риск.504,506,693,694 Могат да се вземат предвид подобни 
стратегии за перкутанна корекция или протезиране на 
митралната клапа.695 Важно е, че често използвани калку-
латори като STS PROM (Общество на гръдните хирурзи – 
прогнозиран риск от смъртност) или EuroSCORE (Евро-
пейска система за оценка на сърдечния оперативен риск) 
II507 може да подценят свързания с операцията риск при 
CS и особено тези, които развиват RT-индуцирана VHD, 
поради допълнителни рискови фактори, свързани с RT, 
като перикардна калцификация, аортна калцификация, 
повишен хеморагичен риск, нарушено заздравяване на 
кожата и свързана с RT белодробна фиброза. Сърдечен 
тим от кардиохирурзи, интервенционални кардиолози 
и специалисти по кардио-онкология трябва да прегледа 
всеки случай, за да се препоръча подходящо лечение. 
Препоръката на сърдечния тим трябва да се обсъди с 
пациента, който може да направи след това информиран 
избор на лечение.

8.5. Периферна артериална болест и 
инсулт

Периферното артериално и мозъчно-съдово заболяване 
при CS може да се дължи на континуума предшестващо 
съдово заболяване или развиващо се по време или след 
лечение на рак. Ракови терапии като цисплатин, BCR-ABL 
инхибитори и RT могат да имат директен дълготраен съдов 
ефект. Приблизително 30% от пациентите с CML на нилоти-
ниб може да развият ПАБ, което се разпознава клинично 2–4 
години след началото на терапията.698 Болестният процес 
може да прогресира дори след спиране на нилотиниб. Дъл-
госрочни съдови ефекти, обикновено свързани със съдова 
реактивност, могат да се наблюдават и при пациенти, леку-
вани с понатиниб, цисплатин и блеомицин.699,700 Ускореното 
съдово стареене, възпаление, фиброза и атеросклероза са 
характерни последици от RT.701 До 30% от пациентите могат 
да развият сигнификантни стенози на каротидната артерия 
(>70%) след облъчване на главата/шията.702,703

Съдовото заболяване може да бъде и косвена последица 
от рак и неговата терапия, напр. чрез намаляване на физи-
ческата активност, хиперлипидемия, ЗД, затлъстяване, хи-
потиреоидизъм и/или бъбречно заболяване. Тези свързани 
с CVRF ефекти са най-вече добавъчни към преките ефекти, 
свързани с лечението. При CS се препоръчва насърчаване 
на съдовото здраве и предотвратяване на съдови заболява-
ния.672 То трябва да е в съответствие с Препоръките на ESC 
2021 г. за превенция на ССЗ в клиничната практика.19

8.6. Перикардни усложнения
Рискът от дългосрочни перикардни усложнения след инду-
циран от раково лекарство остър перикардит, причинен от 
антрациклини, циклофосфамид, цитарабин и блеомицин, е 
неизвестен, но като цяло се счита за нисък. Продължително-
то лечение с дазатиниб може да доведе до перикарден из-
лив и перикардит. Честотата на дълготрайните перикардни 
усложнения, свързани с ICI, е ниска.10

Индуцираните от RT хронични перикардни заболявания 
могат да се появят месеци до десетилетия след първоначал-
ната RT, а констриктивният перикардит е най-сериозният от 
тях.173,392 Честотата е трудна за определяне и много случаи 
първоначално са безсимптомни.704 След RT-индуциран остър 
перикардит може да се има предвид ехохокардиографско про-
следяване на 5 години за перикардна констрикция. Абсолют-
ният риск е значително намален със съвременните протоколи 
за облъчване,704 но все още се съобщава за висок процент пе-
рикарден излив при пациенти с рак на белия дроб (степен ≥ 2, 
>40%705) и рак на хранопровода (>25%706) лекувани с RT.

Перикардното заболяване е по-слабо изследвано в срав-
нение с други ССЗ предизвикани от RT и липсват ясни прото-
коли за наблюдение след терапията.707,708 При CS с хронични 
перикардни изливи след RT, сърдечната образна диагностика 
може да оцени за наличие на възпаление, констрикция или 
тампонада.709 Перкутанната балонна перикардиотомия или 
създаването на перикарден прозорец трябва да се използват 
в избрани случаи за големи или нарастващи хронични изливи, 
ако се развива хемодинамично компрометиране. Лечението 
на тези състояния трябва да следва общите препоръки.14,444

8.7. Аритмии и автономна болест
Аритмиите, проводните заболявания и вегетативните забо-
лявания са чести усложнения при CS. Проводното заболя-
ване след торакална RT обикновено се свързва с други CTR-
CVT.710 То може да включва AV блок, бедрен блок и синдром 
на болния синусов възел, които трябва да се мониторират и 
лекуват съгласно Препоръките на ESC 2021 г. относно карди-
остимулацията и сърдечната ресинхронизираща терапия.443 
Пациентите, които се нуждаят от смяна на клапа след тора-
кална RT, имат висок риск от следоперативен AV блок, изис-
кващ постоянна терапия с пейсмейкър.711 Надкамерните и 
камерните аритмии са по-чести при пациенти след торакал-
на RT,712 вероятно поради индуцирана от RT миокардна фи-
броза. Често срещано дългосрочно усложнение след HSCT 
е надкамерната аритмия, включително ПМ и предсърдно 
трептене,457 особено при CS, лекувани с антрациклини или с 
нова CVRF или CC токсичност.

TAVI трябва да се вземе предвид при пациенти 
със симптомна тежка аортна стеноза, причи-
нена от радиация при междинен хирургичен 
риск.504,506,693,694,696,697

IIa B

CS, преживели рак; EuroSCORE, Европейска система за оценка 
на сърдечния оперативен риск; MDT, мултидисциплинарен тим; 
STS PROM, Общество на гръдните хирурзи – прогнозиран риск от 
смъртност; TAVI, транскатетърна имплантация на аортна клапа; 
VHD, клапно сърдечно заболяване.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Хирургичните рискове включват: съдов достъп, заздравяване на 
рани на стернума и кожата, съпътстващо сърдечно заболяване, ра-
диационно индуцирано заболяване на белите дробове и гръдните 
съдове, калцификация на аортна калциноза, STS PROM/EuroSCORE II.

Продължение

Препоръки
Таблица 45: Препоръки за перикардни усложнения 

при преживели рак възрастни

Препоръки Класa Нивоb

Пациентите с остър перикардит по време на RT 
в обем, включващ сърцето са изложени на по-
висок риск от развитие на хроничен констри-
ктивен перикардит, следователно може да се 
вземе предвид ехокардиографско проследява-
не на всеки 5 години.

IIb C

RT, радиотерапия.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
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Автономната дисфункция е възникващо, но слабо разбра-
но усложнение, наблюдавано при CS, и най-често се наблюдава 
като късно усложнение след торакална RT. Може да възникне 
ортостатична хипотония, синдром на постурална ортостатич-
на тахикардия, неадекватна синусова тахикардия и загуба на 
циркадна променливост на сърдечната честота.713,714 Лека-
рите, които се грижат за тези пациенти, трябва да обмислят 
насочване за автономна оценка. В допълнение, възприятието 
за стенокардна болка може да бъде нарушено,714 което прави 
трудно диагностицирането на пострадиационна CAD. Базира-
ните на доказателства стратегии за фармакологично лечение 
се основават на проучвания на пациенти с друга етиология на 
автономната дисфункция (напр. ЗД или инфилтративни заболя-
вания) и отчетената ефективност като цяло е слаба.714

8.8. Метаболитен синдром, липидни 
нарушения, захарен диабет и 
хипертония

Има нарастващо разбиране за съчетаването с CVRF, което 
може да е отговорно за развитието или прогресията на рака 
и преждевременната сърдечносъдова смъртност.34 Моди-
фицируемите CVRF продължават да бъдат недостатъчно 
диагностицирани и недостатъчно лекувани при CS, особено 
хипертония,715 затлъстяване, ЗД, метаболитен синдром,716 и 
дислипидемия. Препоръчва се ранна диагностика чрез стан-
дартизиран базиран на риска скрининг и лечение на тези 
състояния съгласно общите Препоръки на ESC19 с цел подо-
бряване на дългосрочните резултати при CS.672

Все по-голям брой пациенти с рак вече са с наднормено те-
гло или затлъстяване при диагностицирането на рак,717 а допъл-
нителното наддаване на тегло е често усложнение на противо-
раковите лечения.718 Затлъстяването е свързано с метаболитен 
синдром, влошаване на CVRF и рака. Все повече доказателства 
сочат, че наднорменото тегло увеличава риска от рецидив на 
рака и намалява вероятността за оцеляване без заболяване и об-
щата преживяемост сред диагностицираните с рак.719–724 Има и 
все повече доказателства в подкрепа на необходимата загуба на 
тегло след лечение при CS, което може да доведе до подобрена 
прогноза и преживяемост.719 Диетичните модели, характеризи-
ращи се с висок прием на зеленчуци/плодове и пълнозърнести 
храни, са показали, че са свързани с намаляване на смъртността 
и рецидив на рак в сравнение с високия прием на рафинирани 
зърнени храни, преработени и червени меса и млечни продукти 
с високо съдържание на мазнини.725–727

Идентифицирането и лечението на хиперлипидемия при CS е 
свързано с дълбоко въздействие върху резултатите.182,183 Има полза 
за CS от гледна точка на прогнозираната смъртността по всякаква 
причина, както и за намаляване на рецидивите на рака.728–730

Няколко проучвания демонстрираха терапевтичните пол-
зи от упражнения по време на първичното противораково 
лечение,731,732 като упражнения се препоръчват по време на и 
след противораковото лечение.11,733 При CS,734 аеробните уп-
ражнения водят до подобрена преживяемост.735 Въз основа 
на настоящите препоръки пациентите, подложени на проти-
воракова терапия и дългосрочно CS трябва да бъдат насърча-
вани да се упражняват най-малко 150 min на седмица.736

8.9. Бременност при преживели рак
Подобренията в лечението на рака доведоха до увеличаване 
на броя на женските педиатрични и юношески CS, които за-

бременяват много години след тяхното онкологично лечение. 
Приблизително 60% от тях са били изложени преди това на 
антрациклинова химиотерапия или RT на гръдния кош и имат 
15-кратно доживотно увеличение на риска от развитие на 
СН.737 Когато младите CS навлизат в репродуктивната си въз-
раст и обмислят бременност, важно е да се разбере въздейст-
вието на рака и неговото лечение върху плодовитостта, резул-
татите от бременността и CC здраве. Има ограничени налични 
данни относно CV риск по време на бременност след лечение 
за рак. Общата честота на LVD или СН свързани с бременността 
при възрастни жени със CS варира в зависимост от изследвана-
та популация. В доклад от една институция, включващ 337 жени 
CS лекувани с кардиотоксични терапии, 58 (17%) са имали пос-
ледваща бременност.738 Сърдечни събития, дефинирани като 
LVEF <50% при две ТТЕ или нови CAD, са идентифицирани при 
17 пациенти.738 Пациенти със сърдечните инциденти вероятно 
са били по-млади при диагностицирането на рака, получавали 
са по-висока кумулативна доза антрациклин и са имали по-дъл-
го забавяне (в години) от лечението на рак до първата бремен-
ност в сравнение с бременни жени без сърдечен инцидент.738 В 
скорошен мета-анализ на шест проучвания, претегленият риск 
от свързана с бременността LVD или СН при CS, лекувани с ан-
трациклини, е 1,7% без докладвани сърдечни смъртни случаи 
при майката.739 Основните рискови фактори за CC събития по 
време на бременност при CS включват CTRCD (честота 28%; 47,4 
пъти по-голяма вероятност),739 по-млада възраст при диагно-
стициране на рака,738 740 по-дълго време от лечението за рак до 
първата бременност и кумулативна доза антрациклин.738

Препоръки
Таблица 46: Препоръки за сърдечносъдово монито-

риране по време на бременност при пре-
живели рак

Препоръки Класa Нивоb

При CS жени с висок риск се препоръчва кон-
султиране преди бременността и контролиране 
по време на бременността и около раждането 
от мултидисциплинарен кардиологичен тим за 
бременността.

I C

Препоръчва се базална CC оценка, включваща 
анамнеза, физикален преглед, ЕКГ, NP и ехокар-
диография при CS жени с анамнеза за CTRCD, 
които обмислят бременност.

I C

Базална CC оценка, включваща анамнеза, физи-
кален преглед, ЕКГ и ехокардиография, трябва 
да се има предвид при всички CS жени , които 
са получили потенциално кардиотоксична тера-
пия за рак и планират бременност.

IIa C

Препоръчва се CC оценка, включително ехокар-
диография на 12-та седмица от бременността 
при CS жени , които са или високорискови, или 
са получили потенциално кардиотоксична тера-
пия за рак и нямат базална CC оценка.

I C

Втора CC оценка, включително ехокардиогра-
фия, трябва да се вземе предвид на 20-та сед-
мица от бременността при високорискови CS 
жениc, които са получили потенциално кардио-
токсична терапия за рак.

IIa C

CS, преживели рак; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с тера-
пия на рак; CC, сърдечносъдови; ЕКГ, електрокардиограма, NP, на-
триуретични пептиди.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Виж Таблици 11 и 12.
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Препоръчва се подход от експертен MDT (екип по сър-
дечни заболявания при бременност) за всички CS с CTRCD, 
които имат намелрение за бременност.739,741,742 Рискът от СН 
при CS без CTRCD е нисък, въпреки че бдителността остава 
важна за потенциални сърдечни усложнения при майката.

8.10. Белодробна хипертония
Дългосрочна клинична оценка може да се има предвид при 
пациенти, които развиват ПХ по време на терапията (Раз-
дел 6). При пациенти с нова диспнея при усилие, умора или 
стенокардия се препоръчва ТТЕ за оценка на вероятността 
от ПХ. Тъй като само TTE не е достатъчно за потвърждаване 
на диагнозата ПХ, CS, диагностициран с висока вероятност 
за ПХ, изисква дясна сърдечна катетеризация за потвържда-

ване на диагнозата. ПХ трябва да се лекува съгласно общите 
указания с насочване към специализирана ПХ служба.620

9. Специални популации

9.1. Сърдечни тумори
Сърдечните тумори се класифицират като доброкачестве-
ни или злокачествени.743 Над 90% от първичните сърдечни 
тумори са доброкачествени (миксомите преобладавати при 
възрастни, рабдомиомите при деца).744 Злокачествените 
първични тумори най-често се състоят от саркоми (прибли-
зително 65%) или лимфоми (приблизително 25%).745 Сър-
дечните метастази (от меланом, лимфом, левкемия, рак на 
гърдата, белия дроб и хранопровода) са много по-чести от 

Липом
Метастази
Миксом
Сарком

Ляво предсърдие

Белодробни тумори
Сарком

Белодробни вени

Фиброеластом
Метастази

Клапи

Лява камера

Фибром
Липом
Лимфом
Метастаии
Рабдомиом
Сарком

Лейомиом
Бъбречен тумор

Долна вена кава

Дясно предсърдие

Липом
Лимфом
Метастази
Миксом
Сарком

Дясна камера

Фибром
Липом
Лимфом
Метастази
Рабдомиом

Перикард

Липосарком
Липом
Лимфом
Мезотелиом
Метастази

Сарком

Белодробна артерия

Фигура 39: Локализация на първични и вторични сърдечни тумори.
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първичните сърдечни тумори (Фигура 39).746 Представящите 
се симптоми са паранеопластични (треска, слабост, умора), 
тромбоемболични, хемодинамични (поради компресия или 
обструкция от тумора) или аритмичен.747,748

Диагностичният път трябва да се основава на познания 
за епидемиологията на туморния тип, характеристиките на 
изобразителните признаци и обикновено изискването за 
хистопатологична диагноза. Тази тема е обстойно разгледа-
на в ESC CardioMed,749 а тук обобщаваме основните препоръ-
ки за диференциална диагноза и лечение. Диференциалната 
диагноза трябва да изключи сърдечни тромби или наличие 
на катетри за химиотерапия. Образната диагностика тряб-
ва да оцени възможностите за сърдечна хирургия и може 
да включва: (1) ехокардиография (първоначален подход из-
ползващ ТТЕ или трансезофагеална ехокардиография)748,750; 
(2)  CMR (за характеризиране на сърдечната туморна тъ-
кан)751,752; и (3) CT и PET (за разграничаване на злокачествени 
от доброкачествени лезии и оценка за не-сърдечна метаста-
тична болест или първичен рак) (Фигура 40).753,754

Миксомите се лекуват предимно с операция с добра 
прогноза. Злокачествените тумори са свързани с лоша 
прогноза и липсват доказателства за най-доброто лечение. 
Пълната хирургична резекция е често невъзможна и са 
необходими адювантна RT, системна химиотерапия и/или 
намаляваща обема палиативна хирургия.755 Сърдечните аг-
ресивни В-клетъчни лимфоми изискват хистопатологична 
диагноза (често получавана чрез анализ на перикарден из-
лив, EMB или директна хирургична биопсия) и се третират с 
химиотерапия, евентуално последвана от RT (Таблица 13).756

9.2. Бременни пациенти с рак
Диагнозата рак по време на бременност не е честа (1 на 
всеки 1000 бременни жени е диагностицирана с рак), като 
BC, меланом и рак на шийката на матката са най-честите 
диагнози.757 Химиотерапия обикновено не се прилага през 
първия триместър поради високия риск от вродени ано-
малии на плода (до 20%), а цитотоксичните химиотерапии 

CTbЕхокардиографияа PETdCMRc

Вторичен тумор
(метастаза)f

Доброкачествен
първичен тумор

Малигнен
първичен тумор

Диагностичен алгоритъм за сърдечни маси

Неинвазивна оценка на единични или множествени сърдечни маси

Тумор

Тип

Тромб, вегетация, структурен

Обсъжда се предвид биопсия от сърдечната маса,
ако се подозира първичен злокачествен тумор или

диагнозата е несигурна при образната диагностикае

Лимфом
Сарком

Ангиом, липом, папиларен 
фиброеластом
Миксом

Левкемии
Лимфоми
Меланоми
Солидни тумори: гръдни, бело-
дробни и езофагеални ракове

Фигура 40: Диагностичен алгоритъм за сърдечни маси.

CMR, сърдечен магнитен резонанс; CT, компютърна томография; PET, позитронно-емисионна томография; ТТЕ, трансто-
ракална ехокардиография.
a TTE/трансезофагеална ехокардиография: локализация, размер и хемодинамични нарушения. Контрастна ехокардио-
графия за оценка на васкуларизацията.
b Идентифицирайте първично извънсърдечно злокачествено заболяване. Разкриване на извънсърдечните промени. 
Стадиране при злокачествени лезии.
c Характеристика на тъканта (мастна инфилтрация, некроза, хеморагия, калцификация и васкуларизация). Изключете тромб.
d Разграничете злокачествени от доброкачествени лезии. Стадиране на злокачествените лезии.
e Материал за биопсия на предполагаеми първични злокачествени сърдечни тумори и/или биопсия на екстракардиални 
маси, ако бъдат открити и са по-безопасни за биопсия.
f 20–30 пъти по-вероятно от първичните тумори.
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Първи триместър Антрациклинова химиотерапия Проследяване

TTE

Физикално
изследване

Базално Седмица
12

Седмица
20

Всяка
визита

Всяка
4–8
с-ца

Седмица Месец
34

Раждане
12

Протокол за сърдечно мониториране при бременни жени,
получаващи химиотерапия на базата на антрациклин

ЕКГ

cTn/NP

Клас I Клас IIa Клас IIb

Фигура 41: Протокол за сърдечно мониториране при бременни жени, получаващи химиотерапия на базата на антрациклин.

cTn, сърдечен тропонин; ЕКГ, електрокардиограма; NP, натриуретични пептиди; ТТЕ, трансезофагеална ехокардиография; 
с-ца, седмица.

Таблица 13: Стратегии за лечение и показания за хирургия при симптомни и безсимптомни пациенти с доброкачест-
вени и злокачествени сърдечни тумори

Класификация Лечебни стратегии Хирургични показания
Доброкачествени 
тумори

Безсимптомни Необходимо е обсъждане в MDT, като се вземат 
предвид: тип тумор, местоположение, размер, 
скорост на растеж и вероятност от емболия. 
Трябва да се има предвид антикоагулация при 
левостранни тумори или десностранни тумори, 
свързани с интракардиален шънт, според индиви-
дуалния риск от емболия и хеморагия

Ако е левостранен и ендокарден: дори ако е малък 
и инцидентен, a MDT е необходим, за да се вземе 
предвид показанието за хирургично отстранява-
не, поради риск от емболия

Симптомни Нехирургично лечение при:
•	 Рабдомиоми (възможна спонтанна регресия)
•	 Интрамурален хемангиом (възможен отговор 

на кортикостероиди)
•	 Нерезектабилни случаи: ако антиаритмичната 

терапия е достатъчна

Във всички останали случаи е показана хирургич-
на резекция.
За големи, доброкачествени, неоперабилни, 
симптомни сърдечни тумори (обструкция, тежка 
СН или злокачествени аритмии), при някои случаи 
може да е показана сърдечна трансплантация.

Злокачествени 
тумори

Безсимптомни Необходима е хистопатологична диагноза Ако първичен сърдечен сарком, пълна хирургич-
на резекция може да увеличи преживяемостта

Симптомни Химиотерапията и/или RT са единствените тера-
певтични възможности за вторични сърдечни 
тумори.
Ако е първичен сърдечен лимфом: химиотерапия.

Вторичните сърдечни тумори могат да бъдат ле-
кувани и с палиативна сърдечна хирургия

СН, сърдечна недостатъчност; MDT, мултидисциплинарен екип; RT, лъчетерапия.
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имат различни рискови профили през втория или третия 
триместър.758,759 Освен това, химиотерапия обикновено не 
се прилага след 34-та гестационна седмица, за да се осигури 
3-седмичен прозорец между последния цикъл и раждане-
то.757 В Допълнителни данни, Таблица S19 са обобщени хими-
отерапиите при бременни пациенти с рак.760,761

Сърдечната оценка преди химиотерапията при бре-
менни жени с рак трябва да се състои от клинична анам-
неза, физикален преглед, ЕКГ, оценка на сърдечния био-
маркер и ТТЕ (Фигура 41).741 Базалната и последващата ТТЕ 
трябва да се интерпретират в контекста на физиологични-
те хемодинамични промени по време на бременност. При 
нормална бременност увеличаването на ударния обем, 
сърдечната честота и предварителния товар и намалява-
нето на системното съдово съпротивление водят до уве-
личаване на сърдечния дебит от първия триместър до 80–
85% над базалното ниво към третия триместър.762 –764 През 
третия триместър се наблюдава увеличение на ЛК маса и 
на обемите на ЛК и ДК. По време на нормална бременност 
LVEF обикновено не се променя и може да се използва за 
мониториране на CTRCD. Въпреки че NP и cTn може да са 
леко повишени по време на нормална бременност (NT-
proBNP < 300 ng/L, BNP < 100 pg/mL,14 и hs-cTnT765,766), може 
да бъде полезна серийната оценка с цел внимателно мо-
ниториране на CTRCD по време на лечение за рак с по-ви-
соки граници на NP при бременност.

Темата за ССЗ по време на бременност е обстойно раз-
гледана в Препоръки на ESC 2018 г. за лечение на ССЗ по 
време на бременност.741 Тук се фокусираме върху конкрет-
ни препоръки при бременни жени с рак получаващи антра-
циклинова химиотерапия.

9.2.1. Левокамерна дисфункция и сърдечна 
недостатъчност

При всяко клинично посещение на бременни жени с рак по-
лучаващи антрациклинова химиотерапия трябва да се пра-
ви медицинска анамнеза за оценка на признаците и симпто-
мите за СН. Трябва да се препоръчат по-чести оценки на CC с 
TTE по време на лечение с потенциален риск от CTRCD (напр. 
на всеки 4–8 седмици или на всеки два цикъла от 3-седмичен 
цикъл на химиотерапията с антрациклин). Лечението на кли-
нична СН или безсимптомна LVD по време на бременност е 
описано подробно в Препоръки на ESC 2018 г. за лечение на 
ССЗ по време на бременност.741

9.2.2. Венозен тромбоемболизъм и белодробен 
емболизъм

Бременните пациентки с рак имат повишен риск от развитие 
на VTE, особено когато са хоспитализирани.767–769 Идентифи-
цираните рискове за VTE при бременни пациенти включват 
наличие на анамнеза за PC или предшестваща химиотера-
пия през последните 6 месеца.

Препоръките за диагностика и лечение на БЕ по време 
на бременност са същите като в общите Препоръки на ESC 
2018 г. за лечение на ССЗ по време на бременност741 и Пре-
поръките на ESC 2019 г. за диагностика и лечение на остър 
белодробен емболизъм.566

Определянето на рисковия скор за VTE и използването на 
протоколи за тромбопрофилактика може да бъде полезно за 
предотвратяване на заболеваемостта и/или смъртността при 
майката, дължаща се на VTE.770 LMWH са станали лекарство на 
избор за профилактика и лечение на VTE при бременни паци-

ентки.741 Препоръката за тромбопрофилактика трябва да се 
индивидуализира, като хеморагичният риск се претегля сре-
щу тромбоемболизъма при бременни пациенти с рак.

9.3. Карциноидно клапно сърдечно 
заболяване

Карциноидните тумори представляват редки невроендо-
кринни злокачествени заболявания, произхождащи от енте-
рохромафинните клетки (Фигура 42).771 Карциноидният синд-
ром е рядка причина за придобита VHD, включваща главно 
десностранни клапни лезии, но също така и левостранно 
засягане, перикарден излив и миокардни метастази.772 Ко-
ронарният артериален вазоспазъм и пароксизмалната пред-
сърдна или камерна тахикардия могат да възникнат рядко, 
поради симпатикова стимулация. Съобщава се за сърдечни 
метастази с честота от 3,8% в камерите, потвърдени чрез 
PET-CT скениране.773,774 Данните от регистъра SEER (Про-
следяване, епидемиология и крайни резултати) показват, 
че приблизително 20% от пациентите с невроендокринни 
злокачествени заболявания развиват карциноиден синдром 
(7,6–32,4%), който е свързан с по-кратка преживяемост (4,7 
години в сравнение със 7,1 години при пациенти без карци-
ноиден синдром) и лошо качество на живот.775 Изчислено 
е, че 20-50% от тези пациенти имат сърдечно засягане, осо-
бено на десностранните сърдечни клапи.771 При наличие 
на отворен форамен овале, междупредсърден шънт, пър-
вичен бронхиален невроендокринен тумор или обширни 
чернодробни метастази, хуморалните субстанции навлизат 
директно в системното кръвообращение, като причиняват 
левостранно клапно засягане в до една трета от случаите.776

NP трябва да се има предвид за скрининг и проследяване 
на пациенти с риск от карциноидно сърдечно засягане, а TTE 
се препоръчва при пациенти с NT-proBNP >260 pg/mL или 
клинични признаци или симптоми.777–780 При безсимптомни 
пациенти с NT-proBNP <260 pg/ml трябва да се има предвид 
повторна клинична и NP оценка на всеки 6 месеца.

Препоръки
Таблица 47: Препоръки за сърдечносъдова оценка и 

проследяване при бременни жени с рак

Препоръки Класa Нивоb

При бременни жени с рак, които се нуждаят от 
кардиотоксична терапия за рак, се препоръчва 
лечение от MDT (тим по сърдечни заболявания 
при бременни) в експертен център.741

I C

Препоръчва се сърдечна оценка преди кардио-
токсична терапия за рак при бременни, който се 
състои от клинична анамнеза, физикален пре-
глед, ЕКГ и ехокардиография.741

I C

Месечна или двумесечна оценка на CC, включи-
телно TTE, трябва да се има предвид при карди-
отоксична терапияc за рак при бременни.

IIa C

cTn може да се има предвид в началото и по вре-
ме на антрациклинова химиотерапия при бре-
менни жени с рак.

IIb C

cTn, сърдечен тропонин; CC, сърдечносъдови; ЕКГ, електрокардио-
грама; MDT, мултидисциплинарен тим; ТТЕ, трансторакална ехокар-
диография.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c За пациенти, получаващи химиотерапия базирана на антрациклин.
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Преживяемостта се е подобрила при карциноидни тумо-
ри с използването на аналози на соматостатин и хирургични 
техники при чернодробни метастази. Въпреки това, дясната 
сърдечна недостатъчност все още представлява основна 
причина за смърт.781,782 Много пациенти с тежка трикуспи-
дална регургитация дължаща се на карциноиден синдром 
изискват операция както на трикуспидалната, така и на 
пулмоналната клапа.783 Препоръчва се приложение на i.v. 
аналози на соматостатин (напр. октреотид) за избягване на 
периоперативна карциноидна криза. Инфузията трябва да 
започне сутринта в деня на процедурата (до 12 h преди опе-
рацията), да продължи по време на процедурата (хирургия, 
предоперативна коронарна ангиография, имплантиране на 
пейсмейкър) и постоперативно най-малко 48 h след клапна-
та операция или до стабилизиране, ако след операцията е 
предизвикана карциноидна криза.772

Оптималният избор на клапна протеза все още е тема 
на дебат поради баланса на риска от ускорена дегенерация 
на биопротезната клапа срещу хеморагичните рискове при 
пациенти с обширни чернодробни метастази, изискващи 

Зачервяване

Бронхо-
констрикция

Диария

Асцит

Периферен
оток

Плеврален
излив

Клинични характеристики Диагностични и прогностични
изследвания

Карциноидна болест на сърцето:
клинични характеристики и диагностични тестове

TTE

Циркулиращ
серотонин

NP

Уринарна 5HIAA

CMR

Фигура 42: Карциноидна болест на сърцето: клинични характеристики и диагностични тестове.

5HIAA, 5-хидрокси-индолоцетна киселина; CMR, сърдечен магнитен резонанс; NP, натриуретични пептиди; ТТЕ, трансторакал-
на ехокардиография.

Препоръки
Таблица 48: Препоръки при карциноидни клапни сър-

дечни заболявания

Препоръки Класa Нивоb

Ехокардиографиятаc се препоръчва за откриване 
на карциноидно сърдечно засягане при всички 
пациенти с карциноиден синдром и повишени 
нива на NP и/или клинични признаци на карцино-
идна сърдечна болест и за проследяване на всеки 
3 или 6 месеца в зависимост от тежестта на сър-
дечното засягане и клиничния статус.772,790,791

I B

NP трябва да се има предвид за скрининг и на-
блюдение на карциноидна сърдечна болест на 
всеки 6 месеца.777–780

IIa B

Препоръчва се обсъждане в MDT за оптимално 
медицинско лечение с цел предотвратяване на 
карциноидна криза преди всяка инвазивна или 
хирургична сърдечна процедура.

I C

Продължава
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терапевтична антикоагулация за механични клапи.784,785 Ус-
ложненията включват AV блок изискващ имплантиране на 
пейсмейкър при 25% от пациентите.786 Намалената ДК функ-
ция не се подобрява въпреки смяната на трикуспидалната 
клапа и СН често персистира.787 Може да възникне образу-
ване на тромб върху трикуспидалната биопротеза, особено 
през първите 3 месеца след операцията и може да се има 
предвид перорална антикоагулация с VKA. Постоянното 
повишение на серотонина може да причини рецидивираща 
фиброза на биопротезната клапа. Съобщава се за транскате-
търна интервенция клапа в клапа при инсуфициенция на би-
опротезната клапа при метастатична карциноидна сърдечна 
болест; въпреки това са необходими бъдещи изследвания, 
за да се определи ролята й.783,788,789

При пациенти с левостранно карциноидно клапно обхваща-
не трябва да се обмисли затваряне на междупредсърдните шън-
тове, въпреки че съществуват оскъдни данни за този подход.

9.4. Амилоидна леко-верижна сърдечна 
амилоидоза

Амилоидната лековерижна амилоидоза е дискразия на плаз-
мените клетки, която обикновено се лекува с терапии, много 
подобни на тези, използвани при ММ, включително терапия, 
базирана на PI.792 Тя може да възникне във връзка с миелома 
или като независимо разстройство, произвеждащо лековери-
жен протеин. Амилоидната лековерижна амилоидоза е сис-
темно заболяване 793,794 и е изключително важно да има висо-
ка степен на подозрение за диагностицирането на сърдечно 
въвличане (амилоидна лековерижна сърдечна амилоидоза 
[AL-CA]), тъй като за поставяне на точна диагноза е необходима 
комбинация от специализирани тестове (Фигура 43).290,793,795,796

Сърдечните серумни биомаркери са съществена стъпка в 
диагностичните и прогностични оценки при тези пациенти.797–799 
AL-CA е прегледан обстойно от Работната група по миокардни и 
перикардни заболявания в скорошен документ за позиция.290

Класическата неинвазивна дефиниция на AL-CA се основа-
ва на клинична суспекция, биомаркери, TTE, CMR и нуклеарни 
сцинтиграфски критерии (Фигура 43). Персистиращото повише-
ние на тропонина и непропорционално високото ниво на NT-
proBNP (по принцип >300 ng/l при липса на бъбречна недоста-
тъчност или ПМ) спрямо параметрите на камерната функция 

при ТТЕ е характерен червен флаг за AL-CA.800 Намаляването на 
GLS с характерното съхранение на върха (запазени стойности 
на GLS в ЛК апикалната област) се счита за специфичен при сър-
дечна амилоидоза, въпреки че не помага да се прави разлика 
между амилоидната лека верига и транстиретиновата амило-
идоза.801 В допълнение, GLS ≥ −15% може да служи като незави-
сим прогностичен фактор за лоша обща преживяемост при па-
циенти с AL-CA.802 CMR с LGE и параметрично изобразяване се 
очертава като нов неинвазивен златен стандарт за диагностика 
(Фигура 43). 803,804 Нуклеарната сцинтиграфия може да диферен-
цира транстиретиновата амилоидоза от AL-CA, причинена от 
наличието на моноклонален протеин.290 EMB трябва да се има 
предвид при пациенти със съмнение за обхващане на AL-CA, 
ако CMR не е диагностичен.290 Рядко състояние, което може 
да съществува едновременно с AL-CA, е болест на отлагане на 
леки вериги, която се съчетава често с обширно бъбречно за-
сягане и лоша прогноза.799

Системата за стадиране на AL-CA демонстрира наскоро про-
гностичното значение на нивата на cTnT и NT-proBNP.797 Крите-
риите за сърдечна прогресия се определят от прогресията на 
NT-proBNP (>30% и >300 ng/L увеличение), прогресията на cTnT (≥ 
33% увеличение) или намаляване на фракцията на изтласкване 
(≥10% намаление).805–807 Въпреки това, оценката на сърдечния 
отговор към лечението чрез намаляването на нивата на NT-
proBNP и подобряването на класа по NYHA е все още трудно.

AL-CA често води до СН, тежки сърдечни аритмии, ор-
тостатична хипотония, внезапна сърдечна смърт и пови-
шен риск от артериална и венозна тромбоза.808–810 Бета-
блокерите, ACE-I, ARB или инхибиторът на ангиотензин 
рецепторен неприлизин може да не да се понася добре 
поради хипотония.290 Лечението на ПМ е много сложно 
при тази популация. Предпочитаното антиаритмично ле-
чение е амиодарон, а дигиталисът трябва да се използва с 
повишено внимание. Антикоагулация се препоръчва при 
всички пациенти с AL-CA и ПМ, независимо от CHA2DS2-
VASc скора поради високия протромботичен риск, освен 

Клапно протезиране се препоръчва при симп-
томни пациенти с тежка карциноидна трикус-
пидна или пулмонална VHD и очаквана прежи-
вяемост ≥12 месеца.d 783,785

I C

Трябва да се вземе предвид клапно протези-
ране при пациенти с безсимптомен тежка кар-
циноина трикуспидална или белодробна VHD, 
прогресираща ДК дисфункция/дилатация и оч-
аквана преживяемост ≥12 месеца.d 772

IIa C

Хирургията за подмяна или корекция на клапа 
се препоръчва при симптомни пациенти с тежка 
карциноидна митрална или аортна VHD и очак-
вана преживяемост ≥12 месеца.783,785

I C

MDT, мултидисциплинарен тим; NP, натриуретични пептиди; ДК, 
дясна камера; VHD, клапно сърдечно заболяване.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Включително базална контрастна инфузия на физиологичен раз-
твор, за да бъде изключено наличие на проходим форамен овале.
d С контролирани концентрации на серотонин.

Продължение

Препоръки
Таблица 49: Препоръки за диагностика и лечение на 

амилоидна леко- верижна сърдечна ами-
лоидоза

Препоръки Класa Нивоb

Ехокардиография, NP и cTn се препоръчват за 
диагностика на AL-CA при пациенти с плазмок-
летъчна дискразия.290,820–822

I B

CMR се препоръчва при пациенти със съмнение 
за AL-CA.290,803,804 I A

EMB трябва да се вземе предвид при пациенти 
със съмнение за обхващане на AL-CA, ако CMR 
не е диагностичен.290

IIa C

При високорискови пациенти с AL-CA нуждаещи 
се от PI по време на първия им цикъл на терапия 
трябва да се вземе предвид хоспитализация със 
стационарно ЕКГ мониториране.c 808,811

IIa C

L-CA, амилоидна леко-верижна сърдечна амилоидоза; CMR, сърде-
чен магнитен резонанс; cTn, сърдечен тропонин; ЕКГ, електрокарди-
ограма; EMB, ендомиокардна биопсия; HFA, Асоциация за сърдечна 
недостатъчност; ICOS, Международно дружество по кардио-онко-
логия; NP, натриуретични пептиди; PI, протеазомни инхибитори.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Според базалната оценка с помощта на инструменти за оценка на 
риска с HFA-ICOS PI (вж. Раздел 4).
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Протеинурия
Бъбречна недостатъчност

Бъбрек

CC

ПМ/трептене
Диспнея
HFpEF или необяснима
десностранна СН
Хипотония или синкоп
Периферен едем

Нерви

Ортостатична хипотония
Периферна полиневропатия
Полиневропатия

GI

Запек/диария
Макроглосия
Малабсорбция/загуба 
на тегло/гадене

Синини

Кожа

Лабораторияа

ЕКГb

TTEc

Характерни ехо находкиe

ECHO скор ≥8d

CMRf

Неинвазивна диагностика на AL-CA

Клинични признаци Изследвания

Фигура 43: Неинвазивна диагностика на амилоидната леко-верижна амилоидоза.

a‘, късна диастолна скорост на митралния пръстен, получена с тъканен Доплер; ПМ, предсърдно мъждене; AL-CA, амилоидна 
леко-верижна сърдечна амилоидоза; CMR, сърдечен магнитен резонанс; CC, сърдечносъдови; E, ранна диастолна скорост на 
митралния входящ кръвоток, произведен от пулсовата вълна; e‘, ранна диастолна скорост на митралния пръстен, получена с 
тъканен Доплер; ЕКГ, електрокардиограма; ECHO, ехокардиография; ECV, извънклетъчна обемна фракция; GI, стомашно-чревен; 
GLS, глобален надлъжен стрейн; СН, сърдечна недостатъчност; HFpEF, сърдечна недостатъчност със запазена фракция на из-
тласкване; МКП, междукамерна преграда; LGE, късно гадолиниево усилване; ЛК, лява камера; LVEDD, краен диастолен диаметър 
на лявата камера; NT-proBNP, N-терминален про-В-тип натриуретичен пептид; ЗСЛК, задна стена на лявата камера; s‘, систолна 
скорост на трикуспидалния пръстен, получена чрез изобразяване на тъканен Доплер; SPEP, електрофореза на серумен протеин; 
TAPSE, систолна екскурзия в равнината на трикуспидалния пръстен; ТТЕ, трансторакална ехокардиография; UPEP, електрофореза 
на протеините в урината. Индивидуално, клиничните прояви и находките при сърдечно изследване за AL-CA са неспецифични. 
Когато се оценява вероятността на диагнозата е необходимо интегриране на всички клинични и диагностични находки.
a Непропорционално висок NT-proBNP; персистиращи повишени нива на тропонин; патологични нива на свободната 
лека верига (AL-CA); положителен SPEP и/или UPEP (AL-CA).
b	Непропорционално	нисък	QRS	волтаж;	ранно	заболяване	на	проводната	система;	псевдоинфарктен	образ.
c Необяснима дебелина на ЛК ≥12 mm + 1 или 2 характерни ехо находки или ECHO резултат ≥ 8; идиопатичен перикарден излив.
d ECHO скор: относителна дебелина на стената на ЛК (МКП + ЗСЛК/LVEDD) >0,6 (3 точки), Doppler E/e′ >11 (1 точка); 
TAPSE ≤ 19 mm (2 точки); GLS ≥−13% (1 точка); лонгитудинален систолен стрейн – апекс към база >2,9 (3 точки).
e Характерни ехокардиографски находки: диастолна дисфункция степен ≥2; намалени s′, e′ и a′ скорости (<5 cm/s); GLS 
намалява до ≥−15%.
f Дифузно субендокардно или трансмурално LGE; повишени нативни стойности на Т1; анормална кинетика на гадолиниу-
ма (нулиране на миокарда, предхождащо или съвпадащо с кръвния поток); ECV ≥ 0,40% (силна подкрепа).
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когато има противопоказание.290 Понастоящем препоръ-
ките за имплантирани устройства, включително пейсмей-
къри и ICDs, не предоставят конкретни препоръки за AL-
CA и решенията трябва да бъдат индивидуализирани след 
обсъждане в MDT.811

Оптималната системна терапия за AL-CA се променя 
бързо и ефикасността на определени комбинирани терапии 
продължава да се подобрява.812,813 Автоложната HSCT за AL-
CA не се използва универсално, но е жизнеспособна опция 
за лечение.814 Терапиите за AL-CA се развиват и даратумумаб 
и PI обещават подобрени резултати.792,815–817 Клиничните на-
блюдения, но без доказателства от RCT, предполагат потен-
циална роля на доксициклин за подобряване на преживяе-
мостта при пациенти с AL-CA.818,819

9.5. Имплантируеми електронни 
сърдечни устройства

RT може да причини неизправност на сърдечни имплантиру-
еми електронни устройства (CIEDs).443,823 Рискът от RT-инду-
цирана CIED неизправност обикновено се увеличава с ради-
ационната доза,824,825 въпреки че най-силният предиктор на 
неизправност е степента на излагане на неутронно излъчва-
не от високоенергиен фотон RT, конвенционално дефинира-
на като енергия на лъча >10 мегаволта (MV).824,826,827 По тази 
причина лечението, което не произвежда неутрони, е следо-
вателно за предпочитане при пациенти с CIED.826

Причинената от RT неизправност на CIED може да се про-
яви в: (1) преходни смущения, с неподходящо включване 

Независим
от пейсиране

Зависим от
пейсиране
или чести

ICD терапии

<5 Gy

>5 Gy

<10 Gy
или неутрони

<10 MV

≥10 Gy
или неутрони

≥10 MV

Пациент
Оценка на риска от RT за CIED

Дозов регион
 и рискова
категория

Нисък риск Висок рискСреден риск

CIED в полето
на RT

Да

Не

Risk areas

Фигура 44: Стратификация на риска при пациенти със сърдечно имплантируемо електронно устройство, подложени 
на лъчетерапия.

CIED, сърдечно имплантируемо електронно устройство; Gy, Грей; ICD, имплантируем кардиовертер дефибрилатор; MV, мега-
волт; RT, лъчетерапия.
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само по време на облъчването; (2) превключване, връщане 
към резервни настройки, възстановими с препрограмиране 
на устройството; и рядко (3) трайно увреждане на устрой-
ството поради директно CIED облъчване.826,827

Клиничните последици от неизправност на CIED 
включват инхибиране на пейсирането и неподходящо 

пейсиране при максимална скорост на сензора.826 Кли-
ничните ефекти от неизправността на устройството са 
най-големи, когато пациентът е зависим от пейсмейка. Те-
оретично, свръхчувствителността може да доведе до не-
подходящи ICD шокове, въпреки че това не е докладвано 
в литературата.826

ИЛИВземете предвид
преместване на CIED

Оценка на CIED:

Оставете устройството на място

Оценка на CIED:
Преди Rtb
ЕКГ и/или мониториране на пулсовата оксиметрия 
и налично външното пейсиране по време на RT сесия
Седмично по време на RT

Намалете лъчевата енергия с цел минимизация на експозицията на неутрони
Ограничете кумулативната доза

Преди RTb (Клас I)

Аудиовизуално
мониториране

Нискорискови пациенти Високорискови пациенти

CIED в полето на RT лечение

MDTa Вземете предвид типа и дозата на RT
(Фигура 46)

Проверка на CIEDслед завършване на RT
(Клас I)

Зависими от пейсиране
или от чести ICD терапии

Максимална кумулативна
инцидента доза >5 Gy

(Клас I)

Не

Не

Не

Рискова стратификация на пациенти с CIED подложени на торакална хирургия

Да

Да

Да

Фигура 45: Поведение при пациенти със сърдечно имплантируемо електронно устройство, разположено в региона на 
лъчетерапията.

CIED, сърдечно имплантируемо електронно устройство; ЕКГ, електрокардиограма; Gy, Грей; ICD, имплантируем кардио-
вертер дефибрилатор; MDT, мултидисциплинарен тим; RT, лъчетерапия.
a Мултидисциплинарното обсъждане трябва да вземе предвид: (1) дали CIED пречи на дозата RT приложена върху 
тумора; (2) дали RT пречи на функцията на CIED (стремеж да не се надхвърля 2 Gy върху постоянния пейсмейкър и 1 Gy 
върху ICD); (3) рискове от преместване на CIED: инфекция (особено при имунокомпрометирани пациенти), процедурни 
усложнения (напр. кървене с тромбоцитопения); при по-млади пациенти с добра прогноза вземете предвид дългосроч-
ните ефекти от загуба на мястото за достъп (екстракция на водач/индуцирана от RT тромбоза).
b Ако последната проверка на CIED е >3 месеца по-рано.
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По-нови регистри съобщават за минимални или никакви 
неблагоприятни ефекти от RT върху неизправност на CIED.827,828 
Въпреки това, тъй като не е възможно да се предскаже поведе-
нието на CIED в рамките на или близо до обема на RT лечение, 
трябва да се спазват общите препоръки за свеждане до мини-
мум на риска при пациента (Фигури 44–46).188,824,82

Пациентите с CIED трябва да бъдат прегледани от техния кар-
диолог/електрофизиолог за оценка на риска от неизправност на 
CIED и пациентите трябва да бъдат информирани за потенциал-
ните рискове от RT.443 При пациенти с пейсмейкъри с адаптивна 
скорост трябва да се вземе предвид временно деактивиране на 

сензора по време на RT. Въпреки че инактивирането на антита-
хикардните терапии при пациенти с ICD се препоръчва в някол-
ко публикации чрез препрограмиране, както и чрез прилагане 
на магнит към ICD, то се прилага рядко в клиничната практика.826

CIEDs не трябва да се поставят директно в полето на RT 
лечение, а кумулативната доза не трябва да надвишава 2 Gy в 
пейсмейкъра или 1 Gy в ICD.827 Ако CIED е разположен на пътя 
на планирания радиационен лъч, той би могъл да попречи 
на адекватно лечение на тумора. Енергията на фотонния лъч 
трябва да се поддържа <10 MV, тъй като над този праг рискът 
за неизправност/повреда на устройството се увеличава. Ако са 

 Нискорискови пациенти Високорискови пациентиНискорискови хациенти Високорискови пациенти Високорискови пациенти

Вид и доза на RT

Зависими от пейсиране

CIED оценка: CIED оценка: CIED оценка: CIED оценка:

Преди RTa        (Клас I)

Аудивизуално
мониториране

Преди RTa

ЕКГ и/или пулсоксимет-
рия и външен пейсинг-
налични по време на RT
сесии
Ежеседмично по време 
на RT
              (Клас I)

Преди RTa

ЕКГ и/или пулсоксимет-
рия и външен пейсинг-
налични по време на RT
сесии
Ежеседмично по време
на RT 
                (Клас I)

Преди RTa    (Клас I)

Аудивизуално
мониториране

Проверка на CIED след завършване на лъчетерапията 
(Клас I)

Зависимост от пейсиране
или честа ICD терапия

Неутрон-генерираща
RT или доза ≥2 Gy

<10 MV фотони
или 2–9 Gy

≥10 MV фотони
или ≥10 Gy

Не-неутрон-генерираща
RT или доза <2 Gy

Лечение на пациенти с CIED, разположен извън полето на лечение с RT

Не НеДа Да

Фигура 46: Поведение при пациенти със сърдечно имплантируемо електронно устройство, разположено извън обема 
на лъчетерапевтично лечение.

CIED, сърдечно имплантируемо електронно устройство; ЕКГ, електрокардиограма; Gy, Грей; ICD, имплантируем кардиовертер 
дефибрилатор; MV, мегаволт; RT, лъчетерапия.
a При последна проверка на CIED преди повече от 3 месеца.
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необходими по-високи дози или ако CIED не може да бъде под-
държан извън лъча, трябва да се има предвид отстраняване и 
преместване на CIED далеч от лъча, въпреки че това ще е много 
рядко необходимо. Основната причина за преместване на ус-
тройството е да се позволи адекватно RT лечение на тумора, 
но също така трябва да се вземе предвид възможна RT-инду-
цирана неизправност/увреждане на CIED с последваща необ-
ходимост от подмяна на CIED.826 Експлантирането и повторното 
поставяне на CIED обаче крие значителни рискове, включител-
но риск от инфекция, което може да има важно значение при 
пациенти на химиотерапия или такива с имуносупресия. За 
повечето пациенти, при които е планирано окончателно ле-
чение на тумора, съотношението риск/полза обикновено ще 
благоприятства преместването на устройството, докато за па-
циенти, получаващи палиативна РТ или със значителни съпът-
стващи заболявания, преместването би могло да се избегне.826 
Тези решения трябва да се вземат от MDT заедно с пациента. 
Преместването на устройството не се препоръчва при CIEDs, 
получаващи максимална кумулативна инцидентна доза <5 Gy, 
когато рискът се счита за незначителен.826,828

Трябва да има непрекъснат визуален и гласов контакт с 
пациента по време на всяка част от лечението. CIEDs трябва 
да се проверяват периодично при пациенти с ICDs, особено 
тези, които получават >10 MV енергия на фотонния лъч.827,829 
За пациенти, получаващи RT с електронен или kV фотонен 
лъч, оценката на CIED изглежда до голяма степен ненужна.827 
При пациенти, лекувани с RT с протонен лъч, трябва да се 
обърне специално внимание на неутронния компонент на 

лъча, тъй като рискът от нулиране на CIED е потенциално 
значителен.824,830 CIED трябва да се провери отново в рамки-
те на 2 седмици след завършване на лечението с RT. Систем-
ното дистанционно наблюдение на CIED може да бъде полез-
но за оптимизиране на проследяването на пациента.831

Препоръки
Таблица 50: Препоръки за стратификация на риска и 

мониториране на пациенти със сърдечни 
имплантируеми електронни устройства, 
подложени на лъчетерапия

Препоръки Класa Нивоb

Преди започване на лечението се препоръчва стра-
тификация на риска, включително планиран вид ра-
диация и енергия, доза при CIED, тип устройство на 
пациента и зависимост от пейсирането.824,825,827,828

I C

При пациенти подложени на RT се препоръчва 
проверка на CIED при всички пациенти преди и 
след завършване на RT и по време на RT според 
индивидуалния риск.824,826

I C

При пациенти с CIED, подложени на RT с висок риск 
от аритмия и/или дисфункция на устройството, се 
препоръчва ЕКГ мониториране и/или пулсова ок-
симетрия по време на всяка RT сесия.827,829,831

I C

CIED, сърдечно имплантируемо електронно устройство; ЕКГ, елек-
трокардиограма; RT, лъчетерапия.
а Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.

Взаимодействие между здравни специалисти и пациенти с рак

Информация

Повишаване на
осведомеността за
възможни ССЗ с рак

Разбиране на общите
рискови фактори

за рак и ССЗ

Подходяща промяна
в начина на живот

Активно лечение
на CVRF

Разпознаване и
докладване на ранни CC

симптоми и признаци

Редовно проследяване
на CC (включително
ако е безсимптомно)

Не спирайте кардио-
протективната терапия
без медицински съвет

Своевременно
обсъждане

на EoL и DNR

Образование, консултиране и подкрепа

Вземете предвид специфични психологически и социални условия

Помощ от дигитални здравни инструменти или информационни брошури

Подходящ език
и комуникация

Фигура 47: Информация за пациента, комуникация и самоконтрол.

CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; DNR, да не се реани-
мира; EoL, в края на живота.
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10. Информация за пациента, 
комуникация и самоконтрол

Сътрудничеството между различни здравни специалисти и 
пациентите е от първостепенно значение за най-ефективен 
подход при пациенти с рак и ССЗ. Трябва да се използва под-
ходящ език и комуникация, за да се осигури пациентите да 
получат ясна и точна информация за състоянието си и да иг-
раят активна роля в управлението на лечението си.11

Първата цел на този процес е да се повиши осведоме-
ността на пациента за възможно наличие или развитие на 
ССЗ, по време на рак или след каквато и да е онкологична те-
рапия. Пациентите трябва да разберат, че ракът и ССЗ споде-
лят много CVRF, а намаляването на риска има жизненоважно 
значение за раковата превенция, рецидивирането на рака 
и за развитието или влошаването на ССЗ по време или след 
лечението. Пациентите трябва да бъдат информирани в края 
на химиотерапията, че е необходим персонализиран план за 
проследяване и редовни CC контроли за откриване на потен-
циално обратими стадии на CC токсичност. Образование, кон-
султиране, подкрепа за насърчаване на здравословен начин 
на живот и за лечение на модифицируеми CVRF трябва да се 
осигурят на пациенти с рак, за да се намали обременяването 
с усложнения по време и след противоракова терапия. Паци-

ентите трябва да получат препоръки за разпознаване и съоб-
щаване на признаци и симптоми на ССЗ, за да получат бързо 
и ефективно лечение, в идеалния случай без намеса в тяхно-
то раково лечение. Пациентите трябва да бъдат съветвани и 
да не спират кардиопротективните терапии без медицинско 
ръководство, дори ако възстановят сърдечната си функция. 
За да се помогне в тази сложна задача, могат да се използват 
брошури създадени специално в този контекст,832,833 евенту-
ално с помощта на дигитални средства (Фигура 47).

11. Ролята на научните дружества 
в популяризирането и 
развитието на кардио-
онкологията в съвременната 
медицина

Кардио-онкологията е подспециалност, която претърпя 
огромно развитие и растеж през последните години с фор-
миране – в почти всички национални и международни об-
щества – на работни групи по кардио-онкология. Нещо по-
вече, раковите и медицинските асоциации също са създали 
нарастващ интерес към кардио-онкологията. Важна роля 

Ролята на научните дружества в популяризиране
и развитие на кардио-онкологията

Кардио-
онкология

Подкрепа

Проучване

Образование

Ангажиране

Фундаментални и
транслационни изследвания
Клинични изследвания
Дългосрочни програми
за оцеляване

Подходящи 
ресурси
Комуникация
Знания
Организация

Обществено ниво
Международно ниво
Национално ниво
Регионално ниво

Политически
стратегии срещу рака

и ССЗ
Общност
Здравните органи
Професионалисти 
в здравеопазването
Пациенти

Комуникационни
стратегии

Фигура 48: Ролята на научните дружества в популяризиране и развитие на кардио-онкологията.

ССЗ, сърдечносъдови заболявания.
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при тези научни дружества имат клиничните изследвания, 
образованието и защитата. Стратегическият план и мисия 
на ESC-CCO включват подобряване на превенцията, диагно-
стиката, лечението и управлението на CTR-CVT и подобря-
ване на стандарта на грижи за пациенти с рак (Фигура 48).

12. Ключови послания
Това са първите Препоръки на ESC за кардио-онкология и 
съдържа 272 нови препоръки. Ключовите послания от това 
ръководство са:
•	 Ръководен принцип на кардио-онкологията е интегра-

цията, а доставчиците на кардио-онкология трябва да 
имат познания за широкия обхват на кардиологията, он-
кологията и хематологията. Комуникацията между раз-
лични здравни специалисти е от решаващо значение за 
оптимизиране на грижите за пациенти с рак и ССЗ.

•	 Кардио-онкологичните програми улесняват лечението 
на рак чрез минимизиране на ненужните прекъсвания 
на раковата терапия и CTR-CVT в целия континуум грижи 
за рака. При пациенти, които развиват CTR-CVT, е необхо-
димо обсъждане в MDT, за да се балансира рискът/полза-
та от прекратяване на раковото лечение.

•	 Има нова международна дефиниция на CTR-CVT (Таблица 3).
•	 Рискът от CC токсичност е динамична променлива. Тази 

препоръка е структурирана така, че да осигури персо-
нализиран подход към грижата въз основа на основния 
риск от CC токсичност. Препоръчва се базална оценка на 
CC риска за всички пациенти с рак, планирани да получат 
потенциално кардиотоксична противоракова терапия. 
Това позволява на онкологичния тим да вземе предвид 
CC риск, докато прави избор за раково лечение, обучава 
пациентите относно техния CC риск и персонализира CC 
наблюдение и стратегията за проследяване.

•	 Първичната превенция на CC токсичност от раковата те-
рапия има за цел да избегне или сведе до минимум раз-
витието на CTR-CVT при пациенти без ССЗ.

•	 Вторичната превенция се отнася за интервенции при па-
циенти с предшестващо ССЗ, включително предишна или 
нова CTR-CVT. MDT се препоръчва, когато пациенти с рак 
имат комплексно ССЗ, което може да повлияе на тяхното 
раково лечение.

•	 Препоръчва се дефиниране и предоставяне на подходящ 
план за превенция и проследяване на потенциални CC 
усложнения. Оптималното управление на CVRF и пред-
шестващи ССЗ е задължително за улесняване на раково-
то лечение и за подобряване на прогнозата на пациента.

•	 Предоставени са подробни пътища за наблюдение по 
време на раковата терапия – включително 3D ехокарди-
ография, GLS и сърдечни биомаркери – за откриване на 
CC токсичност въз основа на специфичните терапии за 
рак и базалния риск от CC токсичност.

•	 Препоръките за лечение на CTRCD по време на и след 
раково лечение зависят от тежестта и симптомите на 
CTRCD. Дават се нови насоки за продължаване на лече-
нието с трастузумаб при пациенти с BC, които развиват 
безсимптомна умерена CTRCD (LVEF 40–49%), по време 
на стартиране на кардиопротективно лечение.

•	 Насърчава се използването на структуриран алгоритъм 
за насочване на решенията за антикоагулантно лечение 
при пациенти с рак, които се представят с ПМ или VTE, 
включващ оценка за TBIP.

•	 След приключване на раковото лечение, фокусът на кар-
дио-онкологичния екип се измества към координиране 
на дългосрочното проследяване. Това започва с оценка 
„в края на лечението“ през първата година след лечение-
то, разглеждане на пациентите с рак, които са получили 
кардиотоксични противоракови терапии, с цел преоцен-
ка на риска от CC токсичност и ръководене на дългосроч-
ния план за проследяване.

•	 Осигурен е нов алгоритъм (Фигура 37) за насочване на 
излизането от CC лекарства при CS.

•	 Пациентите с рак, CS и семейството/болногледачите на 
пациента трябва да получат препоръки за насърчаване на 
здравословен начин на живот, разпознаване и съобщава-
не на признаци и симптоми на ССЗ, за да получат бързо и 
ефективно лечение, без намеса в раковото лечение.

•	 Пациентите трябва да получат необходимата психоло-
гическа подкрепа и ясна и точна информация за тяхното 
състояние, за да играят активна роля в управлението на 
лечението си и да увеличат придържането към раковото 
и CC лечение.

13. Бъдещи нужди
Има малък брой специализирани кардио-онкологични услу-
ги и повечето пациенти се преглеждат в Европа и по света 
в обичайни кардиологични клиники. Необходими са стра-
тегически инвестиции в мрежи за кардио-онкологични гри-
жи и предоставяне на кардио-онкологични услуги, за да се 
отговори на прогнозираното повишено клинично търсене 
в близко бъдеще834 и да се улеснят изследователски, обу-
чителни и образователни дейности. Спешно е необходима 
специална учебна програма за минимум 1 година медицин-
ско обучение. То може да включва: (1) познаване на широкия 
обхват кардиология, онкология и хематология; (2) CC компе-
тенции за CTR-CVT превенция, проследяване и лечение на 
пациенти с рак в специализирани амбулаторни кардио-он-
кологични структури; (3) стационарни консултативни услуги; 
и (4) отделено време за постигане на компетентност при CC 
изобразяване, СН и съдовата кардиология.

Необходимо е сътрудничество между доставчиците на 
здравни услуги, клиничните и базови изследователи, здрав-
ните органи, регулаторните органи, групите за застъпниче-
ство и пациентските асоциации, за да се отговори на бъде-
щите нужди (вижте Раздел 11).
•	 След разработването на тези препоръки стана ясно, че 

има значителна липса на RCT за насочване на вземането 
на решения, като много препоръки са подкрепени от до-
казателствено ниво C. Това се усложнява от бързия темп 
на развитие на ново онкологично лечение на фона на 
вероятност за динамична CC токсичност. Следователно, 
има нужда от голям брой пациенти и по-продължително 
проследяване, за да се осигури достатъчна статистиче-
ска мощност и окончателни отговори. В бъдеще са при-
оритетни следните стратегии и области на изследване:

•	 Нови дизайни на изпитване, фокусирани върху попула-
циите на „рискови“ ракови пациенти.

•	 Валидиране на настоящите HFA-ICOS инструменти за 
оценка на риска и алгоритми на проследяване.

•	 Оценка на новите технологии за ранно откриване на 
CTRCD, разширяване на панела биомаркери и разпоз-
наване на специфичните модели при ранно миокардно 
увреждане.
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•	 Прецизиране на CC рискови скорове (напр. EuroSCORE 
II, SCORE2, SCORE2-OP, CHA2DS2-VASc, HAS-BLED, 
SYNTAX) за приложение при ракови популации.

•	 Оптимално лечение на резистентна към стероиди ICI 
CC токсичност и дългосрочни CC ефекти на ICI тера-
пията.

•	 Критерии за избор на съвременни перкутанни струк-
турни (TAVI, Mitraclip, LAA оклудерни устройства) и 
електрофизиологични (аблация) CC терапии при па-
циенти с активен рак.

•	 Специфични за пациента предсказващи алгоритми за 
удължаване	на	QTc	с	лекарства	за	рак.

•	 Оценка на генетичните профили при по-специфично 
прогнозиране на риска от CTRCD.

•	 Идентифициране на популациите ракови пациенти с 
лека или умерена CTRCD по време на лечението, кои-
то могат безопасно да спрат дългосрочното CC лекар-
ство.

•	 Оптимални модели за скрининг на дългосрочно оце-
лели популации за усложненията от антрациклинова 
химиотерапия и медиастинално облъчване.

•	 Създаване на големи кардио-онкологични регистри 
за събиране на „големи данни“ за големи популации 
пациенти.

•	 Прилагане на изкуствен интелект и други нови ана-
лизи на данни с цел идентифициране на нови риско-
ви пациенти с рак и нови параметри, които могат да 
предскажат риска от CTR-CVT, отговор към специфич-
ни кардиопротективни интервенции и дългосрочен 
риск и безопасност за прекратяване на CC терапии, 
започнати по време на раковото лечение.

14. Пропуски в доказателствата
Ракът и ССЗ са двата основни проблема за общественото 
здраве с голямо икономическо и социално въздействие. 
В допълнение, CTR-CVT е свързана с повишена CC, както 
и онкологична смъртност, особено когато ограничават 
способността на пациентите за завършване на ефективно 
лечение. Всъщност, пресечната точка на рака и ССЗ едва 
наскоро придоби по-широк интерес и много области с 
липса на доказателства трябва да бъдат разгледани в бъ-
дещи изследвания.

Роля на кардио-онкологичните услуги и мрежите за 
кардио-онкологични грижи

•	 Устойчиви доказателства за въздействието на специ-
ални кардио-онкологични програми и кардио-онколо-
гична рехабилитация върху прогнозата на пациенти с 
рак и оцелелите.

•	 •	 Уточняване	на	ролите	на	различни	 здравни	 специа-
листи (включително медицински сестри и фармацевти) 
в кардио-онкологичните тимове.

•	 •	Мрежи	за	сърдечно-онкологични	грижи	за	подобря-
ване на лечението при пациенти с рак и за обсъждане 
на трудни случаи.

•	 •	Подкрепа	на	кардио-онкологичен	тим	и	участие	в	ди-
зайна на онкологичните изпитвания (включително на 
близките на пациентите).

•	 Разберете как да ангажирате раковите пациенти с 
техните собствени CC грижи (включване на дигитални 
средства).

Изследвания, обучение и тренировки  
в кардио-онкологията

•	 Консенсус върху дефинициите за CC токсичност, използ-
вани в онкологични изпитвания.

•	 Дефиниране на стандарти за мониториране на CC ток-
сичност в онкологични изпитвания, за да се избегнат 
неочаквани CC токсичности, когато се одобряват нови 
лекарства за клинична употреба.

•	 Съответни системи за моделиране, позволяващи висо-
копроизводителен скрининг на нови лечения на рак за 
CC токсичност.

•	 Подобрени познания за механизмите на CC токсичност 
на нови таргетни терапии за рак и ICI и оптимално лече-
ние на CC токсичност.

•	 Подобрени познания за ефектите на радиацията върху 
специфични сърдечни субструктури и взаимодействия-
та между кардиотоксична системна терапия и RT.

•	 По-нататъшни изследвания на основните механизми, 
които свързват ССЗ и рак, като например генетично 
предразположение към CC токсичност.

•	 Персонализирана медицина и използване на големи дан-
ни и инструменти за изкуствен интелект.

Стратификация на риска от сърдечносъдова токсичност

•	 Разработване на инструменти за прогнозиране на риска 
от CC токсичност, включително рискови фактори свърза-
ни с лечението, както и с пациента.

•	 Валидирани проспективни рискови резултати за CC ток-
сичност на базата на клиничните резултати.

•	 Допълнителни изследвания върху ролята на генетиката 
в стратификацията на риска от CC токсичност.

•	 Валидиране на CPET параметри за CC изход при пациенти 
с рак.

Превенция, диагностика и лечение на CTR-CVT

•	 Повишаване на осведомеността за ползите от миними-
зиране на CC риск при пациенти с рак, за да се намали 
рискът от CTR-CVT.

•	 Повече данни за нови технологии (биомаркери, усъвър-
шенствана ехокардиография, CMR и др.) и генетични 
профили за откриване на ранна CC токсичност.

•	 Проспективни проучвания, показващи въздействието 
върху резултатите и/или качеството на живот (и уязви-
мостта) на ранната CTR-CVT диагностика и лечение.

•	 Допълнителни доказателства от проспективни RCTs за 
определяне кога кардиопротективните лекарства по-
добряват изхода при пациентите.

•	 Допълнителни изследвания върху потенциала на ае-
робните упражнения за намаляване на CTR-CVT.

•	 РКИ на (нови) CC терапии при пациенти с различни ви-
дове CTR-CVT.

Дългосрочни програми за оцеляване при рак

•	 Разработване на оптимални програми за проследяване 
на CC след лечение на рак (изследване върху стратифи-
кацията на риска, ефикасност и честота на скринингови 
протоколи).

•	 Най-добри стратегии за скрининг за CAD, предизвикана 
от RT.

•	 По-нататъшни изследвания на стратегии за превенция 
на CC за дългосрочен CS.
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15. Послания „Какво да правим“ и „какво да не правим“ от препоръките

Препоръки Класa Нивоb

Препоръки Таблица 1 за общ подход към категоризацията на риска от сърдечносъдова токсичност

При всички пациенти с рак се препоръчва стратификация на риска от СС токсичност преди започване на потенциално кардио-
токсична противоракова терапия. I B

Препоръчва се съобщаване на резултатите от оценката на риска от CС токсичност на пациента и други подходящи здравни 
специалисти. I C

Препоръчва се пациентите с нисък риск от сърдечносъдова токсичност да продължат незабавно с противоракова терапия. I C

Насочването към кардиолог се препоръчва при пациенти с висок и много висок риск преди противоракова терапия. I C

Препоръчва се обсъждане на съотношението риск/полза от кардиотоксичното противораково лечение при пациенти с висок и 
много висок риск при мултидисциплинарен подход преди започване на лечението. I C

Насочването към кардиолог се препоръчва за пациенти с рак и предшестващо ССЗ или необичайни находки при изходна оценка 
на риска от сърдечносъдова токсичност, които се нуждаят от потенциално кардиотоксична противоракова терапия. I C

Препоръки Таблица 2 за базална електрокардиографска оценка

ЕКГ се препоръчва при всички пациенти, започващи лечение на рак, като част от тяхната базална оценка на СС риск. I C

При пациенти с абнормна изходна ЕКГ се препоръчва насочване към кардиолог I C

Препоръки Таблица 3 за оценка със стандартен биомаркер преди потенциално кардиотоксични терапии

При всички пациенти с рак с риск от CTRCD се препоръчва базално измерване на NP и/или cTn, когато тези биомаркери ще се 
измерят по време на лечението, за да се открие CTRCD. I C

Препоръки Таблица 4 за методите на сърдечно изобразяване при пациенти с рак

Общи

Ехокардиографията се препоръчва като първостепенен метод за оценка на сърдечната функция при пациенти с рак. I C

3D ехокардиографията се препоръчва като предпочитан ехокардиографски метод за измерване на LVEF. I B

GLS се препоръчва при всички пациенти с рак имащи по възможност ехокардиография. I C

Базално сърдечно изобразяване преди потенциално кардиотоксични терапии

Цялостна базална TTE се препоръчва при всички пациенти с рак с висок риск и много висок риск от СС токсичност преди започ-
ване на противоракови терапии. I C

Препоръки Таблица 5 за първична превенция на свързаната с ракова терапия сърдечносъдова токсичност

Менажиране на CVRF съобразно Препоръките на ESC за превенция на CVD в клиничната практика от 2021 г. се препоръчва пре-
ди, по време и след терапия за рак. I C

Препоръки Таблица 6 за вторична превенция на свързаната с ракова терапия сърдечносъдова токсичност

Поведение при CVD  съобразно Препоръките на ESC преди, по време и след терапия за рак. I C

Препоръка Таблица 7 за базална оценка на риска и мониториране по време на антрациклинова химиотерапия и през първите 12 месеца 
след терапията

TTE

Базална ехокардиография се препоръчва при всички пациенти с рак преди антрациклинова химиотерапия. I B

При всички възрастни, получаващи химиотерапия с антрациклин, се препоръчва ехокардиограма в рамките на 12 месеца след 
завършване на лечението. I B

При пациенти с висок и много висок риск се препоръчва ехокардиография на всеки два цикъла и в рамките на 3 месеца след 
завършване на лечението. I C

Сърдечни серумни биомаркери

Базално измерване на NP и cTn се препоръчва при пациенти с висок и много висок риск преди химиотерапия с антрациклин. I B

cTn и NP мониториране преди всеки цикъл по време на антрациклинова химиотерапия, както и 3 и 12 месеца след завършване 
на терапията се препоръчва при пациенти с висок и много висок риск. I B

Препоръки Таблица 8 за базална оценка на риска и мониториране по време на терапии, насочени към човешки епидермален рецептор 2, 
и през първите 12 месеца след терапията

ТТЕ

Базална ехокардиография се препоръчва преди HER2-таргетна терапия при всички пациенти. I B

При пациенти, получаващи новодобавена или добавена терапия, насочена към HER2, се препоръчва ехокардиография на всеки 
3 месеца и в рамките на 12 месеца след завършване на лечението. I B

При метастатична HER2 + болест през първата година се препоръчва ехокардиография на всеки 3 месеца ; ако пациентът остане 
безсимптомен без СС токсичност, проследяването може да бъде разредено до всеки 6 месеца по време на бъдещото лечение. I C
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Сърдечни биомаркери

Базалните измервания на NP и cTn се препоръчват при пациенти с висок и много висок риск преди таргетни терапии. I C

Препоръки Таблица 9 за базална оценка на риска и мониториране по време на флуоропиримидинова терапия

Препоръчва се базална оценка на СС риск и оценка включваща измерване на АН, ЕКГ, липиден профил, измерване на HbA1c и 
SCORE2/SCORE2-OP или еквивалент преди започване на флуоропиримидини. I C

Препоръчва се входяща ехокардиограма при пациенти с анамнеза за симптомно ССЗ преди започване на флуоропиримидини. I C

Препоръки Таблица 10 за базална оценка на риска и мониториране при приемане на инхибитори на васкуларен ендотелен растежен 
фактор

Мониториране на АН

Препоръчва се измерване на BP при пациенти, лекувани с VEGFi, бевацизумаб или рамуцирумаб при всяко клинично посещение. I C

Препоръчва се ежедневно домашно мониториране на АН при пациенти, лекувани с VEGFi по време на първия цикъл, след всяко 
увеличаване на дозата на VEGFi и на всеки 2-3 седмици след това. I C

Мониториране на ЕКГ

При	пациенти,	лекувани	с	VEGFi	с	умерен	или	висок	риск	от	удължаване	на	QTc	интервала,	се	препоръчва	проследяване	на	QTc	
ежемесечно през първите 3 месеца и на всеки 3-6 месеца след това. I C

Ехокардиография

Базална ехокардиография се препоръчва при пациенти с висок и много висок риск, лекувани с VEGFi или бевацизумаб. I C

Препоръки Таблица 11 за базална оценка на риска и мониториране по време на второ и трето поколение BCR-ABL тирозин киназни инхи-
битори

Базална оценка на СС риск се препоръчва при пациенти, които се нуждаят от второ или трето поколение BCR-ABL TKI. I C

При пациенти, лекувани с нилотиниб или понатиниб, се препоръчва оценка на СС риска на всеки 3 месеца през първата година 
и на всеки 6-12 месеца след това. I C

Препоръчва се базална ехокардиография при пациенти, планирани да получават дазатиниб. I C

Препоръки Таблица 12 за изходна оценка на риска и наблюдение по време на терапията с инхибитор на тирозин киназа на Bruton

Мониториране и лечение на АН

Измерване на АН се препоръчва при пациенти, лекувани с BTK инхибитори при всяка клинична визита. I B

Ехокардиография

Базална ехокардиография се препоръчва при пациенти с висок риск, планирани да получават BTK инхибитори. I C

ТТЕ се препоръчва при всички пациенти, които развиват ПМ по време на терапия с BTK инхибитор. I C

AF

Опортюнистичен скрининг за ПМ чрез измерване на пулса или ЕКГ ритъмна лента се препоръчва при всяко клинично посеще-
ние по време на терапия с BTK инхибитор. I C

Препоръки Таблица 13 за базална оценка на риска и мониториране по време на терапии за мултиплен миелом

Мониториране на АН

При пациенти лекувани с PI се препоръчва измерване на АН при всяко клинично посещение. I C

Сърдечни серумни биомаркери

При пациенти с висок и много висок риск се препоръчва измерване на NP преди PI. I C

При пациенти с AL-CA се препоръчват измервания на NP и cTn в началото и на всеки 3–6 месеца. I B

TTE

Базална ехокардиография, включително оценка за AL-CA, се препоръчва при всички пациенти с ММ планирани да получават PI. I C

Профилактика на VTE

При пациенти с ММ с предшестващ VTE се препоръчват LMWH в терапевтични дози. I B

При хоспитализирани пациенти с ММ с рискови фактори свързани с VTE (с изключение на предишна VTE) се препоръчват про-
филактични дози LMWH, най-малко през първите 6 месеца от лечението. I A

Препоръки Таблица 14 за базална оценка на риска и мониториране по време на RAF и MEK инхибиторна терапия

Препоръчва се маниториране на АН при всяко клинично посещение и седмично амбулаторно мониториране през първите 3 
месеца лечение и след това ежемесечно. I C

При пациенти, лекувани с кобиметиниб/вемурафениб, се препоръчва ЕКГ 2 и 4 седмици след започване на лечението и след 
това на всеки 3 месеца. I C

При всички пациенти с висок и много висок риск планирани да приемат комбинирани RAF и MEK инхибитори се препоръчва 
базална ехокардиография. I C
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Препоръки Таблица 15 – Препоръки за базална оценка на риска и мониториране по време на имунотерапия

ЕКГ, NP и cTn измервания се препоръчват при всички пациенти преди започване на ICI терапия. I B

Базовата ехокардиография се препоръчва при високорискови пациенти преди започване на ICI терапия. I B

Оценка на СС се препоръчва на всеки 6–12 месеца при високорискови пациенти, които се нуждаят от дългосрочно (>12 месечно) 
лечение с ICI. I C

Препоръки Таблица 16 за базална оценка на риска и мониториране по време на андроген-депривационна терапия за рак на простатата

Базалната оценка на сърдечносъдовия риск и изчисляване на 10-годишния фатален и нефатален ССЗ риск със SCORE2 или 
SCORE2-OP се препоръчват при пациенти без предшестващо ССЗ, лекувани с ADT. I B 

Базови	и	серийни	ЕКГ	се	препоръчват	при	пациенти	с	риск	от	удължаване	на	QTc	по	време	на	терапия	с	ADT. I B

Препоръчва се годишна оценка на СС риска по време на ADT. I B

Препоръки Таблица 17 за базална оценка на риска и мониториране по време на ендокринна терапия за рак на гърдата

Оценка на базалния СС риск и изчисляване на 10-годишния фатален и нефатален ССЗ риск със SCORE2 или SCORE2-OP се препо-
ръчва при пациенти с BC, получаващи хормонални терапии без предшестващо ССЗ. I C

Препоръчва се годишна оценка на СС риск по време на хормонална терапия при пациенти с BC и висок 10-годишен риск от (фа-
тални и нефатални) СС събития по SCORE2/SCORE2-OP. I C

Препоръки Таблица 18 за базална оценка на риска и мониториране по време на терапия с инхибитор на циклин-зависима киназа 4/6

Препоръчва	се	маниториране	на	QTc	в	началото	и	на	14	и	28	дни	при	всички	пациенти	с	рак,	получаващи	рибоциклиб. I A

Препоръчва	се	мониториране	на	QTc	при	пациенти,	лекувани	с	рибоциклиб	при	всяко	увеличение	на	дозата. I B

Препоръки Таблица 19 за базална оценка на риска и мониториране по време на терапия с ALK и EGFR инхибитори

Препоръчва се базална оценка на СС риск при пациенти преди приема на ALK инхибитори и EGFR инхибитори. I C

Базална ехокардиография се препоръчва при всички пациенти с рак преди започване на озимертиниб. I B

Препоръки Таблица 20 за базална оценка на риска и мониториране при пациенти, получаващи терапии с химерен антигенен рецептор на 
Т-клетка и тумор-инфилтриращи лимфоцити

Базални ЕКГ, NP и cTn се препоръчват при всички пациенти с рак преди започване на CAR-T и TIL терапии. I C

Препоръчва се изходна ехокардиография при пациенти с предшестващо ССЗ преди започване на CAR-T и TIL терапии. I C

Измерване на NP, cTn и ехокардиография се препоръчва при пациенти, които развиват CRS на ASTCT ≥2. I C

Препоръки Таблица 21 за базална оценка на риска на пациенти преди лъчетерапия до обем, който включва сърцето

Препоръчва се базална оценка на СС риска и изчисляване на 10-годишния фатален и нефатален риск от ССЗ със SCORE2 или 
SCORE2-OP. I B

Препоръки Таблица 22 за базална оценка на риска при пациенти с трансплантация на хемопоетични стволови клетки

При пациенти с HSCT се препоръчва базална и серийна оценка на СС риск (3 и 12 месеца, след това всяка ежегодна), включително 
измерване на BP, ЕКГ, измерване на липидите и HbA1c. I C

Ехокардиография се препоръчва при всички пациенти преди HSCT. I C

Препоръка Таблица 23 за управление на сърдечносъдови заболявания и сърдечносъдова токсичност, свързана с терапията на рак при 
пациенти, получаващи противораково лечение

Препоръчва се специализирана СС оценка за оптимална диагностична обработка и лечение на пациенти с рак, които се пред-
ставят с нова СС токсичност по време и след лечение на рак. I C

Препоръки Таблица 24 за лечение на свързаната с лечение на рак сърдечна дисфункция по време на антрациклинова химиотерапия

Индуцирана от антрациклинова химиотерапия симптомна CTRCD

Терапия за HF се препоръчва при пациенти, които развиват симптомна CTRCD по време на антрациклинова химиотерапия. I B

Прекратяване на химиотерапията с антрациклини се препоръчва при пациенти, които развиват тежка симптомна CTRCD. I C

Препоръчва се временно спиране на антрациклиновата химиотерапия при пациенти, които развиват симптомна умерена 
CTRCD и мултидисциплинарен подход, що се отнася до решението за рестартиране. I C

Препоръчва се мултидисциплинарен подход що се отнася до прекъсване срещу продължаване на антрациклинова химиотера-
пия при пациенти, които развиват лека симптомна CTRCD. I C

Индуцирана от антрациклиновата химиотерапия безсимптомна CTRCD

Препоръчва се временно спиране на антрациклиновата химиотерапия и започване на терапия за СН при пациенти, които раз-
виват безсимптомна умерена или тежка CTRCD. I C

Препоръчва се мултидисциплинарен подход по отношение на решението кога да се започне отново при всички пациенти с 
умерена или тежка безсимптомна CTRCD. I C

Продължаване на антрациклиновата химиотерапия се препоръчва при безсимптомни пациенти, които имат LVEF ≥50% и които 
са развили значително понижение на GLSc или тропонин, или покачване на NP >ULN. I C
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Препоръки Таблица 25 за поведение при свързана с раково лечение сърдечна дисфункция по време на HER2-насочени терапии

Симптомна CTRCD индуцирана от HER2-таргетна терапия

Индуцирана от HER2-насочена терапия симптомна CTRCD терапия за HF се препоръчва при пациенти, които развиват симптом-
на умерена до тежка CTRCD с LVEF<50%c по време на HER2-насочено лечение. I В

Препоръчва се временно прекъсване на лечението насочено към HER2 при пациенти, които развиват умерена или тежка симп-
томна CTRCD, а решението за рестартиране трябва да бъде базирано на мултидисциплинарен подход след подобряване на 
функцията на LV и изчезване на симптомите.

I C

При пациенти, които развиват лека симптомна CTRCD, се препоръчва HF терапия и мултидисциплинарен подход за вземане на 
решение за продължаване или прекъсване на HER2-таргетната терапия. I C

Бeзимптомна CTRCD индуцирана от HER2-таргетна терапия

Препоръчва се временно прекъсване на терапията насочена към HER2 и започване на терапия за HF при пациенти, които раз-
виват безсимптомна тежка CTRCD. I C

Препоръчва се мултидисциплинарен подход ппри вземането на решение за рестартиране на насочено към HER2 лечение при 
пациенти с тежка безсимптомна CTRCD. I C

Продължаване на HER2-таргетна терапия се препоръчва при пациенти, които развиват безсимптомна лека (LVEF ≥ 50%) CTRCDc 
с по-често сърдечно мониториране. I C

При пациенти, които развиват безсимптомна умерена (LVEF 40–49%) CTRCDc по време на HER2-насочено лечение, се препоръч-
ва ACE-I/ARB и бета-блокери. I C

Препоръки Таблица 26 за диагностика и лечение на миокардит, свързан с чекпоинт инхибитори

Препоръчват се cTn, ЕКГ и СС изобразяване (ехокардиография и CMR) за диагностициране на миокардит, свързан с ICI. I B

При пациенти със съмнение за свързан с ICI миокардит, се препоръчва временно прекъсване на лечението с ICI до потвържда-
ване или отхвърляне на диагнозата. I C

Препоръчва се прекъсване на лечението с ICI при пациенти с потвърден свързан с ICI миокардит. I C

Непрекъснато ЕКГ мониториране за откриване за нововъзникнал AV блок и тахиаритмии по време на острата фаза се препоръч-
ва за всички пациенти със симптомен миокардит, свързан с ICI. I C

Ранни високи дози кортикостероиди се препоръчват при пациенти с рак и потвърден миокардит, свързан с ICI. I C

Препоръчва се продължаване на високите дози кортикостероиди за лечение на миокардит, свързан с ICI, до изчезване на симп-
томите, LV систолна дисфункция, проводните нарушения и значително намаляване на cTn. I C

Приемане в интензивно звено (ниво 3), лечение с i.v. метилпреднизолон и оптимално СС лечение, включително механична под-
крепа (когато е показано), се препоръчват при пациенти с фулминантен миокардит, свързан с ICI. I C

Препоръчва се мултидисциплинарно обсъждане преди рестартиране на лечението с ICI при избрани пациенти с предшестващ 
неусложнен миокардит, свързан с ICI. I C

Препоръки Таблица 27 за диагностика и лечение на синдрома на Такоцубо при пациенти с рак

Коронарна ангиография (инвазивна или CCTA) се препоръчва за изключване на ACS. I C

CMR се препоръчва за изключване на миокардит и MI. I B

Лекарства,	удължаващи	QT	интервала,	не	се	препоръчват	по	време	на	острата	TTS	фаза. III C

Препоръки Таблица 28 за лечение на остри коронарни синдроми при пациенти, получаващи противораково лечение

При пациенти с рак и STEMI или високорисков NSTE-ACS се препоръчва инвазивна стратегия при очаквана продължителност 
на живота ≥6месеца. I B

Препоръчва се временно прекъсване на раковата терапия при пациенти, при които се подозира, че раковата терапия е допри-
насяща причина. I C

При пациенти с рак, тромбоцитопения и ACS, ако тромбоцитите са <10 000/µL, не се препоръчва аспирин. III C

При пациенти с рак, тромбоцитопения и ACS клопидогрел не се препоръчва, ако тромбоцитите са <30 000/µL, а прасугрел или 
тикагрелор не се препоръчват, ако тромбоцитите са <50 000/µL. III C

Препоръки Таблица 29 за лечение на хронични коронарни синдроми при пациенти, получаващи противораково лечение

Препоръчва се индивидуализирана продължителност на DAPT при пациенти с рак и CCS, след реваскуларизация, на базата на 
тромботичен/исхемичен и хеморагичен риск, вид и стадий на рака и текущото раково лечение. I C

Препоръки Таблица 30 за лечение на клапно сърдечно заболяване при пациенти, получаващи противораково лечение

При пациенти с рак и предшестваща тежка VHD се препоръчва лечение съответстващо на Препоръките на ESC/EACTS 2021 за 
лечение на VHD, като се взема предвид прогнозата на рака и предпочитанията на пациента. I C

При пациенти с рак, развиващи нов VHD по време на ракова терапия, се препоръчва лечение съобразено с Препоръките на ESC/
EACTS 2021 за управление на VHD, като се взема предвид прогнозата за рака и съпътстващите коморбидности. I C

Препоръки Таблица 31 за лечение на предсърдно мъждене при пациенти получаващи противораково лечение
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Дългосрочната антикоагулация се препоръчва за превенция на инсулт/системен тромбоемболизъм при пациенти с рак при ПМ и CHA2DS2-
VASc скорове ≥2 (мъже) или ≥3 (жени) съгласно Препоръките на ESC 2020 г. за диагностика и лечение на предсърдното мъждене. I C

Препоръчва се повторна оценка на риска от тромбоемболия и кървене по време на проследяването при пациенти с рак с ПМ. I C

Антитромбозна терапия или профилактика с LMWH не се препоръчват за превенция на мозъчен инсулт или тромбоемболизъм 
при ПМ и рак. III C

Препоръки Таблица 32 За поведение при удължен QTc и камерни аритмии при пациенти на терапия за рак

Как да лекуваме удължаването на QTc при пациенти с рак

Спиране	на	ракова	терапия,	удължаваща	QTc	интервала	се	препоръчва	при	пациенти,	които	развиват	TdP	или	продължителни	
камерни тахиаритмии по време на лечението. I C

Временно	прекъсване	на	QTc-удължаващото	лечение	на	рак	се	препоръчва	при	пациенти,	които	развиват	безсимптомен	QTcF	≥	
500	ms,	ЕКГ	трябва	да	се	повтаря	на	всеки	24	часа	до	изчезване	на	удължаването	на	QTcF. I C

При	пациенти	с	рак,	които	развиват	QTcF	≥	500	ms,	се	препоръчва	незабавно	спиране	на	всяко	виновно	лекарство	и	корекция	на	
електролитните аномалии и други рискови фактори. I C

Седмично	ЕКГ	мониториране	се	препоръчва	при	безсимптомни	пациенти	с	рак	и	QTcF	480–500	ms,	които	са	лекувани	с	удължа-
ваща	QTc	ракова	терапия. I C

Препоръчва	се	12-канална	ЕКГ	след	всяко	повишаване	на	дозата	на	удължаващата	QTc	ракова	терапия. I C

Рестартиране на удължаващата QTc ракова терапия

Препоръчва	 се	мултидисциплинарна	 дискусия	преди	рестартиране	на	 удължаващи	QTc-интервала	 лекарства	 при	пациенти,	
които	са	развили	значително	удължаване	на	QTcF,	с	цел	обсъждане	на	алтернативни	ракови	лечения. I C

При	пациенти	с	рак,	след	рестартиране	на	удължаваща	QTc	ракова	терапия,	през	първите	4-6	седмици	се	препоръчва	ежесе-
дмично ЕКГ мониториране, а след това – ежемесечно. I C

Препоръки Таблица 33 за лечение на артериална хипертония при пациенти получаващи противораково лечение

Общи

Препоръчва се ефективно лечение на АХ, предизвикана от терапия на рак, за превенция на прекъсването на раковото лечение 
и СС усложнения. I C

По време на лечението на рак се препоръчва целево BP <140 mmHg систолно и <90 mmHg диастолно. I C

Препоръчва се оценка на конкурентния риск от рака и СС, ако систолното АН е ≥180 mmHg или диастолното АН ≥110 mmHg и 
всяка комбинирана с хипертония ракова терапия трябва да бъде отложена или временно спряна, докато АН се контролира до 
стойности <160 mmHg (систолно) и <100 mmHg (диастолно).

I C

Лечение на артериална хипертония, предизвикана от ракова терапия

ACE-I или ARB са антихипертензивни лекарства от първа линия, препоръчвани за лечение на АН при пациенти с рак. I B

Дихидропиридинови КА се препоръчват като антихипертензивни лекарства от втора линия при пациенти с рак и неконтролирано АН. I C

Комбинираната терапия с ACE-I или ARB и дихидропиридинови КА се препоръчва при пациенти с рак при систолно АН ≥160 
mmHg и диастолно АН ≥100 mmHg. I C

Дилтиазем и верапамил не се препоръчват за лечение на артериална хипертония при пациенти с рак поради лекарствени вза-
имодействия. III C

Препоръки Таблица 34 за лечение на венозен тромбоемболизъм при пациенти получаващи противораково лечение

Апиксабан, едоксабан или ривароксабанc се препоръчват за лечение на симптомен или инцидентен VTE при пациенти с рак без 
противопоказания. I A

LMWH се препоръчват за лечение на симптомен или инцидентен VTE при пациенти с рак с брой на тромбоцитите >50 000/µL. I A

VTE свързан с катетър

Антикоагулацията при пациенти с рак и свързан с катетър ВТЕ антикоагулацията се препоръчва минимум 3 месеца и по-дълго 
продължаване, ако катетърът остане in situ. I C

Препоръки Таблица 35 за профилактика на венозна тромбоемболия по време на противораково лечение

Удължена профилактика с LMWH в продължение на 4 следоперативни седмици се препоръчва при пациенти с рак, подложени 
на голяма отворена или лапароскопска коремна или тазова операция с нисък хеморагичен риск и висок риск от VTE. I B

Профилактичният LMWH за първична профилактика на VTE е показан при хоспитализирани пациенти с рак или такива с продъл-
жителeн постелен режим или намалена подвижност при липса на кървене или други противопоказания. I B

Препоръчва се обсъждане с пациента на относителните ползи и вреди, прогнозата на рака, цената на лекарството и продължи-
телността на лечението преди профилактична антикоагулация за първична профилактика на ВТЕ. I C

Препоръки Таблица 36 за лечение на периферно артериално заболяване по време на противораково лечение

При пациенти, които развиват нова симптомна PAD, се препоръчва мултидисциплинарен подход при вземане на решение за 
продължаване срещу прекъсване на виновната ракова терапия. I C

Препоръки Таблица 37 за лечение на белодробна хипертония по време на противораково лечение
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Препоръчва се дясна сърдечна катетеризация и преустановяване на лечението с дазатиниб при пациенти развиващи симптом-
но или безсимптомно повишаване на пиковата TRV >3,4 m/s. I C

При пациенти с потвърдена PAH, индуцирана от дазатиниб или нов безсимптомен пик на TRV >3,4 m/s, се препоръчва алтерна-
тивен BCR-ABL инхибитор след възстановяване на пика на TRV до <2,8 m/s I C

Препоръки Таблица 38 за лечение на перикардни заболявания при пациенти, получаващи противораково лечение

Общи

Препоръчва се диагностика и лечение на остър перикардит при пациенти с рак на базата на Препоръките на ESC 2015 г. за ди-
агностициране и лечение на перикардни заболявания и се препоръчва мултидисциплинарно обсъждане преди да се прекъсне 
противораковата терапия.

I C

Диагностика и лечение на свързан с ICI перикардит

Мултимодално СС изобразяване (ехокардиография, CMR + CT), ЕКГ и измерване на сърдечни биомаркери се препоръчват за 
потвърждаване на диагнозата, оценка на хемодинамичните последствия от перикардното заболяване и изключване на свързан 
миокардит.

I C

Преднизолон и колхицин се препоръчват при пациенти с ICI-асоцииран перикардит. I C

Препоръчва се прекъсване на лечението с ICI при пациенти с потвърден свързан с ICI перикардит с умерен до тежък перикарден излив. I C

Препоръчва се мултидисциплинарно обсъждане преди рестартиране на лечението с ICI. I C

Препоръки Таблица 39 за оценка на сърдечносъдовия риск в края на раковото лечение

Препоръчва се обучение и подкрепа на пациенти с рак, за да направят правилен здравословен избор на начин на живот. I C

Препоръчва се обучение на пациенти с рак, отнасящо се до разпознаването на ранните признаци и симптоми на ССЗ. I C

Препоръчва се оценка на CVRF през първата година след терапия за рак, а след това в съответствие с Препоръките на ESC 2021 
г. за превенцията на ССЗ в клиничната практика. I B

При безсимптомни пациенти с висок риск се препоръчва ехокардиография и сърдечни серумни биомаркери след 3 и 12 месеца 
след завършване на раковата терапия. I B

Насочване към кардиология се препоръчва при пациенти с рак с нови сърдечни симптоми или нови безсимптомни нарушения 
в ехокардиографията и/или сърдечните серумни биомаркери в края на оценката на терапията. I C

Дългосрочно продължаване на сърдечното лечение се препоръчва при пациенти, които развиват тежка CTRCD по време на 
терапия за рак. I C

Препоръчва се СС проследяване и оптимизиране на лечението при пациенти, които са развили TKI-медиирана хипертония по 
време на лечение за рак. I C

Препоръчва се СС проследяване и оптимизиране на лечението при пациенти, които са развили съдова токсичност по време на 
терапия за рак. I C

Проследяване	с	ЕКГ	се	препоръчва	при	пациентите,	които	са	развили	удължаване	на	QT-интервала	или	LQTS	по	време	на	тера-
пията за рак. I C

Препоръки Таблица 40 за сърдечносъдово проследяване при безсимптомни възрастни, които са преживели рак в детска и юношеска 
възраст

Препоръчва се обучение на възрастни, преживели рак в детска и юношеска възраст, лекувани с антрациклини, митоксантрон и/
или RT в обем, включващ сърцето, както и на здравните служители, относно техния повишен СС риск. I B

Препоръчва се ежегоден скрининг за модифицируеми CVRFc при възрастни, които са преживали рак в детска и юношеска въз-
раст, лекувани с антрациклини, митоксантрон и/или RT в обем, включващ сърцето. I C

Оценка на СС преди бременност или през първия триместър се препоръчва при жени преживели рак в детска и юношеска 
възраст. I C

Препоръки Таблица 41 за сърдечносъдово проследяване при безсимптомни възрастни, преживели рак

Ежегодна оценка на СС риск, включваща ЕКГ и NP и лечение на CVRF се препоръчва при CS, които са били лекувани с потенциал-
но кардиотоксично лекарство за рак или RT. I B

Пет години след терапията се препоръчва рестратификация на риска от СС токсичност с цел организиране на дългосрочно 
проследяване. I C

Препоръки Таблица 42 при възрастни преживели рак лица, които развиват сърдечна дисфункция свързана с ракова терапия късно след 
кардиотоксична терапия за рак

ACE-I/ARB и/или бета-блокери се препоръчват при възрастни CS с умерена безсимптомна CTRCD. I C

Препоръки Таблица 43 за преживели рак възрастни с коронарна артериална болест

Безсимптомна радиационно-индуцирана CAD открита при проследяване

Препоръчва се неинвазивен стрес тест при безсимптомен CS с нова умерена или тежка радиационно индуцирана CAD, открита 
с CCTA, за ръководене на насочено лечение за исхемия. I C

Препоръчва се обсъждане от MDT за вземане на клинични решения при пациенти с индуцирана от радиация CAD и индуциру-
ема исхемия или тежка стволова CAD. I C

Продължава
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Симптомна CAD

Когато се има предвид CABG се препоръчва пред-оперативна оценка на жизнеспособността на LIMA и RIMA, венозния достъп и 
заздравяването на стерналната рана. I C

Препоръки Таблица 44 за преживели рак възрастни с клапно сърдечно заболяване

Препоръчва се MDT подход за обсъждане и определяне на хирургичния риск при CS с тежка VHD. I C

Препоръки Таблица 46 за сърдечносъдово мониториране по време на бременност при преживели рак

При CS жени с висок риск се препоръчва консултиране преди бременността и контролиране по време на бременността и около 
раждането от мултидисциплинарен кардиологичен тим за бременността. I C

Препоръчва се базална СС оценка, включваща анамнеза, физикален преглед, ЕКГ, NP и ехокардиография при CS жени с анамнеза 
за CTRCD, които обмислят бременност. I C

Препоръчва се СС оценка, включително ехокардиография на 12-та седмица от бременността при CS жени , които са или високо-
рискови, или са получили потенциално кардиотоксична терапия за рак и нямат базална СС оценка. I C

Препоръки Таблица 47 за сърдечносъдова оценка и проследяване при бременни жени с рак

При бременни жени с рак, които се нуждаят от кардиотоксична терапия за рак, се препоръчва лечение от MDT (тим по сърдечни 
заболявания при бременни) в експертен център. I C

Препоръчва се сърдечна оценка преди кардиотоксична терапия за рак при бременни, който се състои от клинична анамнеза, 
физикален преглед, ЕКГ и ехокардиография. I C

Препоръки Таблица 48 при карциноидни клапни сърдечни заболявания

Ехокардиографията се препоръчва за откриване на карциноидно сърдечно засягане при всички пациенти с карциноиден синд-
ром и повишени нива на NP и/или клинични признаци на карциноидна сърдечна болест и за проследяване на всеки 3 или 6 
месеца в зависимост от тежестта на сърдечното засягане и клиничния статус.

I B

Препоръчва се обсъждане в MDT за оптимално медицинско лечение с цел предотвратяване на карциноидна криза преди всяка 
инвазивна или хирургична сърдечна процедура. I C

Клапно протезиране се препоръчва при симптомни пациенти с тежка карциноидна трикуспидна или пулмонална VHD и очак-
вана преживяемост ≥12 месеца. I C

Хирургията за подмяна или корекция на клапа се препоръчва при симптомни пациенти с тежка карциноидна митрална или 
аортна VHD и очаквана преживяемост ≥12 месеца. I C

Препоръки Таблица 49 за диагностика и лечение на амилоидна леко- верижна сърдечна амилоидоза

Ехокардиография, NP и cTn се препоръчват за диагностика на AL-CA при пациенти с плазмоклетъчна дискразия. I B

CMR се препоръчва при пациенти със съмнение за AL-CA. I A

Препоръки Таблица 50 за стратификация на риска и мониториране на пациенти със сърдечни имплантируеми електронни устройства, 
подложени на лъчетерапия

Преди започване на лечението се препоръчва стратификация на риска, включително планиран вид радиация и енергия, доза 
при CIED, тип устройство на пациента и зависимост от пейсирането. I C

При пациенти подложени на RT се препоръчва проверка на CIED при всички пациенти преди и след завършване на RT и по време 
на RT според индивидуалния риск. I C

При пациенти с CIED, подложени на RT с висок риск от аритмия и/или дисфункция на устройството, се препоръчва ЕКГ монито-
риране и/или пулсова оксиметрия по време на всяка RT сесия. I C

3D, триизмерен; ACE-I, инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим; ОКС, остри коронарни синдроми; ADT, андроген депривационна терапия; ПМ, 
предсърдно мъждене; AL-CA, амилоидна леко-верижна сърдечна амилоидоза; ALK, анапластична лимфомна киназа; ARB, ангиотензин рецепторен блокер; 
ASTCT, Американско дружество за трансплантация и клетъчна терапия; AV, атриовентрикуларен; BC, рак на гърдата; BCR-ABL, кластърен точков регион на 
прекъсване–онкогенен локус на Abelson; АН, артериално налягане; BTK, тирозин киназа на Bruton; CABG, аорто-коронарен байпас; CAD, коронарна артери-
ална болест; CAR-T, Т-клетъчен химерен антигенен рецептор; КА, калциеви антагонисти; CCS, хронични коронарни синдроми; CCTA, коронарна компютърна 
томографска ангиография; CHA2DS2-VASc, Застойна сърдечна недостатъчност, Хипертония, Възраст >75 години (2 точки), Захарен диабет, Инсулт (2 точ-
ки)—Съдово заболяване, Възраст 65–74 години, Полова категория (жени); CIED, сърдечно имплантируемо електронно устройство; CMR, сърдечен магнитен 
резонанс; CRS, синдром на освобождаване на цитокини; CT, компютърна томография; cTn, сърдечен тропонин; CTRCD, сърдечна дисфункция, свързана с 
терапия за рак; CS, преживели рак; CC, сърдечносъдови; ССЗ, сърдечносъдови заболявания; CVRF, сърдечносъдови рискови фактори; DAPT, двойна анти-
тромбоцитна терапия; EACTS, Европейска асоциация по кардио-торакална хирургия; ЕКГ, електрокардиограма; EGFR, рецептор на епидермалния растежен 
фактор; ESC, Европейско дружество по кардиология; GLS, глобален надлъжен стрейн; HbA1c, гликиран хемоглобин; HER2, човешки епидермален рецептор 
2; СН, сърдечна недостатъчност; HSCT, трансплантация на хематопоетични стволови клетки; ICI, инхибитори на имунната контролна точка; ICU, интензивно 
отделение;	i.v.,	интравенозно;	LIMA,	лява	вътрешна	артерия	мамария;	LMWH,	хепарини	с	ниско	молекулно	тегло;	LQTS,	синдром	на	удължен	QT	интервал;	ЛК,	
лява камера; LVEF, левокамерна фракция на изтласкване; MDT, мултидисциплинарен тим; MEK, митоген-активирана извънклетъчна сигнално-регулирана 
киназа; МИ, миокарден инфаркт; MM, мултиплен миелом; NP, натриуретични пептиди; NSTE-ACS, остри коронарни синдроми без елевация на ST-сегмента; 
ПАБ,	периферна	артериална	болест;	PAH,	белодробна	артериална	хипертония;	PI,	протеазомни	инхибитори;	QTc,	коригиран	QT	интервал;	QTcF,	кориги-
ран	QT	интервал	чрез	използване	на	корекцията	на	Fridericia;	RAF,	бързо	ускорен	фибросарком;	RIMA,	дясна	вътрешна	артерия	мамария;	RT,	лъчетерапия;	
SCORE2, Системна оценка на коронарния риск 2; SCORE2-OP, Системна оценка на коронарния риск 2 – възрастни лица; STEMI, миокарден инфаркт с елева-
ция на ST-сегмента; TdP, torsade de pointes; TIL, тумор-инфилтриращи лимфоцити; TKI, тирозин- киназни инхибитори; ТТЕ, трансторакална ехокардиогра-
фия; TTS, синдром на Такоцубо; TRV, скорост на трикуспидалната регургитация; ULN, горна граница на нормата; VEGFi, инхибитори на съдовия ендотелен 
растежен фактор; VHD, клапно сърдечно заболяване; ВТЕ, венозен тромбоемболизъм.
a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
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16. Качествени показатели 
по кардио-онкология

Индикаторите	за	качество	(QIs)	са	инструменти,	които	могат	
да се използват за оценка на качеството на грижите, включи-
телно структура, процес и резултати от грижите.835 Те могат 
да служат и като механизъм за подобряване на спазването 
на препоръките чрез съответни инициативи за подобряване 
на качеството и сравнителен анализ на доставчиците на гри-
жи.836,837	Ролята	на	QI	за	подобряване	на	грижите	и	резулта-
тите от ССЗ се признава все повече от здравните власти, про-
фесионалните организации, платците и обществеността.835

ESC разбира необходимостта от измерване и отчитане на 
качеството и резултатите от CC грижи и установи методи за 
разработване	на	QI	на	ESC	за	количествено	определяне	на	
грижите и резултатите при ССЗ.835 Тези методи бяха използ-
вани	за	разработване	на	QI,	свързани	с	кардио-онкологията,	
успоредно с написването на този документ Препоръки за 
клиничната практика и в сътрудничество с представители на 
пациентите	и	експерти	в	областта.	QI,	заедно	с	техните	спе-
цификации за измерване и процес на разработка, ще бъдат 
публикувани отделно.

17.  Допълнителни данни
Допълнителни данни са налице в European Heart Journal он-
лайн.

18. Декларация за наличност 
на данни

Не са генерирани или анализирани нови данни в подкрепа 
на това изследване.
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