9. Sjezd Ceské asociace ambulantnich kardiologii
16.-17. 1. 2026, Olomouc, hotel Clarion
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Vznik nové Pracovni skupiny kardioonkologie CKS

Proc?

* narust poctu onkologickych pacientt v riziku kardiovaskularniho
poskozeni — nutnost se efektivneé postarat

* rozdilny terapeuticky pristup u rady projevu kardiotoxicity

* snaha racionalizovat transfer informaci kardiologické verejnosti

Podzim/zima 2025 — vznik PS kardioonkologie

* pfipravny vybor:
MUDr. Hana Skalicka, CSc., prof. MUDr. Lubomir Elbl, CSc. a prof. MUDr. Radek
Pudil, Ph.D.




Cile Pracovni skupiny kardioonkologie CKS

* | racionalné edukovat kardiology a onkology o dané problematice
(potencialni kardiovaskularni rizika protinadorové terapie, identifikace

rizikovych pacientu, véasna diagnostika inicidlnich projevti
kardiotoxicity, jejich terapie)

e vytvorit funkcni sit specialistu v jednotlivych kardiocentrech, kteri by
byli vzdelani pro diagnostiku a management této problematiky

* vhodnym zpusobem edukovat pacienty

e v oblasti vyzkumu: prinaset nové a koordinovat multicentrické
vyzkumneé projekty v této oblasti

o 44

e v oblasti mezinarodni spoluprace: aktivné se zapojovat v Sirsim méritku
do prace v Council of Cardio-Oncology ESC




,Hot topics® v kardionkologii v roce 2026

racionalizace echokardiografickych
vySetreni v prubéhu chemoterapie
* racionalni protokol vysetreni

kardiovaskularni komplikace terapie
ICI (immune check point inhibitory)

1. evropsky sjezd kardioonkologie
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Echokardiografie v prubéhu chemoterapie

Terapie antracykliny ci anti HER-2 cilené terapie
(doxo~, epi~, dauno™, idarubicin, trastuzumab, pertuzumab...)
British Society of Echocardiography guidelies
 kompletni vysetreni pred zahajenim terapie
v prubéhu terapie cilené vysetreni
e v pripadeé vzniku kardiovaskularnich obtizi — plné vysetreni
Frekvence vysetreni?
e zakladni frekvence @ 3 mésice (FDA)

GUIDELINES AND RECOMMENDATIONS Dobson R et al. Echo Res Pract
8, G1-G18 (2021).

British Society for Echocardiography and

British Cardio-Oncology Society guideline for
transthoracic echocardiographic assessment
of adult cancer patients receiving
anthracyclines and/or trastuzumab B
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Zakladni stratifikace rizika
Kompletni vysetreni zahrnujici CO dataset

[oowan ] [ o]

ECHO & 3 mésice Zvazit vysetreni Kardiotoxicita:
Individuéini plén vyletieni kardioonkologem « LVEF: { LVEF 0> 10 % na hodnotu < 50 %
|_|_| Pravdépodobna subklinicka
Kardiotoxicita kardiotoxicita:
Pravdépodobna subklinicka kardiotoxicita e LVEF: {' LVEF 0 > 10 % na hodnotu 250 % s
Moina subklinicka kardiotoxicita poklesem GLS 0 > 15 %
- ‘_|_¢ - Mozna subklinicka kardiotoxicita:
 LVEF: ¢ LVEF 0 <10 % na hodnotu <50 %
Cilené kardioonkologické ECHO Kardioonkologické vysetreni nebo
I_I_I e LV GLS: snizeni LV GLS o > 15 % od vychozi
hodnoty

Dokonceni protinadorové terapie
T Dobson R et al. Echo Res Pract

8, G1-G18 (2021).

* Kompletni echo vysetieni
* Individualizovany pristup dalSiho sledovani




Zakladni dataset

leva komora — velikost a LVEF

* Simpson — biplanarni zobrazeni (event. 3D)
e GLSlevé komory

* vlna s’ mitralniho anulu (PW-TDI)

prava komora
 velikost (RD1, RD2, RD3)
* vrcholova rychlost trikuspidalni regurgitace
 TAPSE

 vlnas’ trikuspidalniho anulu (PW-TDI)




Zakladni dataset - prava komora

TR Vmax 212 mis
TR maxPG 17.97 mmMg

Dobson R et al. Echo Res
Pract 8, G1-G18 (2021).




Toxicita imunitni
protinadorove terapie




Toxicita imunitni protinadorové terapie
Zakladni terminologie:

Typy terapii:

 ambulantni terapie:

* inhibitory imunitnich kontrolnich bodl (immune check point inhibitory, ICl)
* hospitalizace

e terapie chimérickymi antigennimi receptory T lymfocytt (CAR-T)
e terapie prirozenymi zabijeCskymi bunkami (NK)
e terapie tumor infiltrujicimi lymfocyty (TIL)

Nezadouci efekty:

* imunitné podminénych nezadoucich ucinku (irAEs) — Casté, az 95 % néjaky
* nepredvidatelné, od mirnych (exantém) po fatalni prubéhy (fulminantni myokarditis)
* terapie specificka — v€asna diagnostika — ambulantni kardiolog

Cardiovascular toxicities of immune therapies. European Journal of Heart Failure (2024) 26, 2055-2076 POSITION PAPER
doi:10.1002/ejhf.3340




Kardiovaskularni toxicita ICI
Klinicka manifestace:

* ICI:

e sumarné: 50% pacientu vyvine komplikace (3-10% kardiovaskularni - irCVAEs)
* fulminantni myokarditida - vyskyt 37% (50% mortalita)

e arytmie —30% (komorové)

* nezanétliva myokardialni dysfunkce — 17%

* perikarditida — 8%

e Ostatni terapie (CAR-T, NK, TIL):
e cytokine release syndrom

Cardiovascular toxicities of immune therapies. European Journal of Heart Failure (2024) 26, 2055-2076 POSITION PAPER
doi:10.1002/ejhf.3340

e
L

o '



Toxicita imunitni protinadorove terapie
Myokarditida

* klinicky obraz

Presence of late

e asymptomaticky, slabost, unava, znamky LK gadolnium
/7 7 s . enhancemen

selhavani, arytmie with norvischeic |
istribution

* diagnostika:
* ekg: nové ST zmeny, rozsireni QRS, poruchy
vedeni, arytmie

e echokardiografie: norm. Ci pokles
LVEF, sekundarni vady

» kardiomarkery: problematické — vétsina T
Tn, ale nékteri normalni hladiny Tn

» zakladem je MR srdce

Presence of
myocardial
oedema in left
ventricle in T2w
sequences

Cardiovascular toxicities of immune therapies. European Journal of Heart Failure (2024) 26, 2055-2076 PO
doi:10.1002/ejHf.3340 ‘




Diagnostika ICl related myocarditis

CLINICAL SUSPICION OF ICIs-RELATED MYOCARDITIS

Exclude common causes:
, acute coronary artery
disease, infective
myocarditis
New or significant change of cTn

+
1 major criterion or 2 minor criteria

MAJOR CRITERION MINOR CRITERION:
CMR positive for modified Lake Louis criteria - clinical syndrome
- ventricular arrhythmia
-decline in LV function

1. Non-ischemic 2. Myocardial 3. Supportive : iy

- - other irAEs: myositis,

injury (T1 based) oedema (T2 based) criteria sthl i m\"'is -
* Abnormal T1m + +f- Tg:lﬂ ST.In aEEs:?:E {Tz_ orTl-
* Increased ECV * Abnormal T2m LV disfunction, 2

based criteria in appropriate

pre . i . A5¢ .
LGE normal T2w pericardial effusion clinical scenario)

Frascaro F et al. Immune Checkpoint
InhibitorsAssociated Myocarditis:
Diagnosis, Treatment and Current Status
on Rechallenge. J. Clin. Med.

2023, 12, 7737.



Kardiovaskularni toxicita ICI

Management myokarditidy:

* priznaky (selhani, arytmie, troponin): preruseni/ukonceni 1écby
* ihned diagnostika: MR srdce/biopsie

* terapie:

 terapie srdecniho selhani

* + specificka terapie (hospitalizace v centru):
* 500-1 000 mg metylprednisolonu bolusové i.v. po 3-5 dnli
e zahajeni do 24hod. od dg.
* pfri poklesu TnT/l o =2 50%, vymizeni selhdni — pfechod na p.o. terapii
metylprednisolonu v davce 1 mg/kg (az 80 mg/den)

* po stabilizaci stavu velmi pomalu sniZzovat (10 mg/tyden, po dosazeni davky 20
mg/den kontrolni vySetfeni, dale snizovani 5 mg metylpr./tyden, od davky 5
mg/den pak rychlosti 1 mg za tyden)




Kardiovaskularni toxicita ICI

Management myokarditidy:
* neni-li pokles troponinu (< 50 % vrcholové hodnoty), perzistuji arytmie
(AVB, KT), trva srdecni selhani - tzv. steroid-rezistentni myokarditida
* indikovana imunosupresivni terapie 2. linie (antithymocytarni
globulin, i.v. imunoglobuliny, dale mykofenolat mofetil nebo infliximab
(ne u HF), tocilizumab, abatacept, alemtuzumab ¢i tofacitinib)
e fulminantni typ — hosp. na kardiologické JIP (arteficialni ventilace, MSP)

Nezanétlivé srdecni selhani jako komplikace terapie ICI:

e prichazi pozdéji

e terapie se nelisi od terapie srdecniho selhani

e cave: casto je pricinou tyreotoxikoza jako nezadouci efekt terapie




Management ICl related myocarditis

1. Admission to the hospital
2. Discontinue ICI

3. Define severity

4. ECG monitoring

v

Diagnosis of ICl-related myocarditis

High dose steroids: methylprednisolone 500-1000 mg iv once daily for 3-5 days

> .
" Improving on R
g steroids? o
\\\\- /,»/"
Yes . No

Transition to oral
prednisolone 1
mg/kg/day

Before tapering, check
Tn, ECG, LVEF

Taper slowly (10
mg/week)

Continue steroids until
clinical and biomarkers
resolution

* Start second line
immunosuppression:
mycophenolate mofetil,
anti-thymocyte globulin,
i.v. immunoglobulin,
plasma exchange,
tocilizumab, abatacept,
alemtuzumab,
tofacitinib.

* Consider infliximab

(avoid in heart failure)
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Access to intensive care
unit (level 3)

Start therapy for acute
heart failure: inotropes,
mechanical circulatory
support

Start second line
immunosuppression
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Frascaro F et al. Immune Checkpoint
InhibitorsAssociated Myocarditis:
Diagnosis, Treatment and Current Status
on Rechallenge. J. Clin. Med.
2023, 12, 7737.




Kardiovaskularni toxicita ICI

Management arytmii:

» stop/ davky ICI (ve vztahu k tiZi projev(l) — znovu nasazeni — pfi
absenci myokarditidy

» kortikoidy/mykofenolat/antothymocytarni globulin nejsou
indikovany

e th. arytmii, korekce vyvolavajicich faktoru (QTc, kalemie...)




CAR T-cell terapie a kardiotoxicita

Cytokine release syndrome (CRS)

* vyplaveni IL-6,TNF-a,IL-10 a IFN-y = teplota, hypotenze, hypoxie
* KV projevy: arytmie, DCM, HF a nahla smrt

* vyskyt: CRS 5-6 dnu po infuzi, KV prihody 11-21 dnu

» vyskyt asociovan s tizi: CRS 2 2.st. (hypotenze bez nutnosti vazopresor,
hypoxie vyzadujici podani O,): 11% srdecni selhani, arytmie 12%, nahla
smrt 6%

Prevence?:

* pred zahajenim terapie: stratifikace rizika, echokardiografie, zatézova
echokardiografie (susp. na ICHS), u srdecniho selhdani — euvolemie

* v prabéhu terapie: monitorace/telemetrie /
 monitorace nékterych faktoru (CRP, IL-6, ferritin, kardiomarker?)




Cytokine release syndrome - management

Management CRS po lécbé CAR T-lymfocyty

Stupen/grade

Klinicka manifestace

Terapie

horecka (télesna teplota > 38 °C) +/-
konstitucni ,flu-like” symptomy,

antipyretika, symptomaticka terapie
monitorace, lab. kontroly a 12 hod.

1 nevolnost odbér hemokultur, antimikrobni
zajisténi
grade 1 + hypotenze reagujici na zavedeni CZK, volumexpanze,
5 volumexpanzi a/nebo hypoxie < 6 |/min | kontinualni monitorace, lab. a 6 hod.
nosem u rizikovych (starsich, komorbidnich)
pacientu terapie podle CRS grade 3
grade 1 + hypotenze s nutnosti podani tocilizumab 8 mg/kg (max. 800 mg) i.
vazopresorické podpory a/nebo nutnost | v., pfi nedostatecném efektu opakovat
3 oxygenoterapie maskou k dosazeni a 8 hod., max. 4 davky
normosaturace + dexamethason 10 mgi. v. a 6 hod.
+ volumexpanze/noradrenalin
grade 1 + hypotenze s potrebou k tocilizumabu + methylprednisolon
kombinace vazopresor( a/nebo 500 mgi.v. a 12 hod. + symptomaticka
a respiracni insuficience vyzaduijici intenzivni/resuscitacni péce

neinvazivni ventilaci, vysokoprutokovou
nazalni oxygenoterapii nebo umélou
plicni ventilaci

- R

. Cemusovd B. Anest. intenziv. Med:; 33, 2022, é. :




...dekuji za pozornost
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