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INTRODUCTION
This review is dedicated to the current issues of

radiation@induced cardiovascular diseases (CVD),

their diagnostics and incidence depending on the

radiation doses and exposure regimens, potential

efficiency of the screening strategies for cardiotox@

icity monitoring after radiotherapy (RT) in cancer

patients by analyzing the data from literature and

clinical trials, based on recommendations of

European Society of Cardiology and European

Society of Medical Oncology. [1].

Radiation therapy is important part of antitumor

treatment and improves survival in patients with

different cancer localizations. Mediastinal radia@

tion with high doses used in lymphomas, breast

cancer (BC), lung cancer and esophageal cancer

can provoke radiation@induced cardiac complica@

tions, and their risk increases in combination of

radiation and chemotherapy. 

Advances in medical science and emergent tech@

nologies have resulted in an increased survival of

the cancer patients. However, in some patients

radiation@associated CV complications developed

in the long term period. CVD is the most common

non@oncological cause of death in Hodgkin’s lym@

phoma (HL) and breast cancer (BC) patients [2–4].

Late radiation effects mostly occur in the period

from 3 to 29 years after RT [4–6] Modern RT tech@

nics featuring dose reduction and radiation field

restriction provide enough safety with no cancer

recurrence [7]. However, it is not clear whether the

risk of RT late complications is decreased or their

onset is simply delayed through the use of such

methods. Early detection and long@term monitor@

ing of the radiation@induced CVD are required to

determine the appropriate algorithm.

Incidence of radiation<induced CVD 

Numerous studies have shown that CVD is the

most common cause of death in a long@term peri@

od after the RT. At the same time, the radiation@

induced lesions can potentially emerge in any part

of the heart, e.g. in coronary arteries, valves, peri@

cardium and may manifest as a congestive heart

failure (HF), rhythm and conductivity disorders,

and sudden cardiac death [5,8@10]. Based on this,

the awareness and early identification of the

potential cardiac complications is crucial for can@

cer patients.

The Hodgkin’s lymphoma is one of the most

common cancers at a young age, with an annual

ВСТУП
Цей огляд присвячений сучасним проблемам

радіаційно@індукованих серцево@судинних зах@

ворювань (ССЗ) – їх діагностиці, частоті виник@

нення залежно від доз та режимів опромінення,

потенційній ефективності скринінгових стра@

тегій моніторингу кардіотоксичності після про@

меневої терапії (ПТ) пацієнтів, хворих на рак,

рекомендацій Європейського товариства кардіо@

логів та Європейського товариства медичних он@

кологів [1].  

Променева терапія є дуже важливою складовою ліку@

вання раку та покращує виживання при багатьох онко@

логічних захворюваннях. Опромінення середостіння з

використанням високих доз при медіастинальних

лімфомах, раку грудної залози (РГЗ), раку легенів і стра@

воходу може провокувати розвиток променево@асоці@

йованих уражень серця, ризик виникнення яких підви@

щується з використанням одночасно ПТ та хіміотерапії.

Прогрес медичної науки та новітні технології пок@

ращили прогноз онкологічних хворих. Разом з тим у

віддаленому періоді у певної частини пацієнтів про@

являються серцево@судинні (СС) ускладнення, інду@

ковані ПТ. У хворих на лімфому Ходжкіна (ЛХ) та

РГЗ ССЗ є найбільш поширеною неонкологічною

причиною смерті [2–4]. Пізні ефекти опромінення

здебільшого проявляються в період від 3 до 29 років

після ПТ [4–6]. Сучасні методи зі зниженням дози і

зменшенням поля опромінення демонструють без@

печність ПТ без збільшення рецидивів онкологічно@

го захворювання [7]. Однак незрозуміло, чи такі ме@

тоди знижують ризик пізніх СС ускладнень ПТ, чи

просто відтерміновують їх початок. Для визначення

остаточного алгоритму необхідним є раннє вияв@

лення і тривалий моніторинг радіаційно@індукова@

них ССЗ.

Частота виникнення ССЗ після ПТ

Численні дослідження показали, що СС ускладнен@

ня – найбільш поширена причина смерті у віддале@

ний період після ПТ. При цьому ураження, індуко@

вані опроміненням, потенційно можуть розвинутись

у будь@якому відділі серця – коронарних артеріях

(КА), клапанах, перикарді, і проявлятися застійною

серцевою недостатністю (СН), порушеннями ритму

та провідності, раптовою серцевою смертю [5, 8@10].

Виходячи з цього, рання ідентифікація потенційних

серцевих ускладнень після ПТ має вирішальне зна@

чення для онкологічних пацієнтів. 

Лімфома Ходжкіна – один з найбільш поширених

видів раку у молодому віці, з річною частотою приб@
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incidence of about 3 per 100,000 [2]. In recent

years, the early stage of HL is mostly curable, the

survival rate reaches up to 95 %, overall five@year

survival rate is 85 % due to the advanced RT and

chemotherapy either alone or in combination [11].

Additionally, to cancer recurrence, late radiation@

associated CV events impact poor surveillance:

accelerating incidence of coronary artery disease

and the most serious its complication – acute

myocardial infarction [2, 12]. The relative risk (RR)

of cardiovascular mortality increases from 2.2 to

12.7, and the absolute risk (AER) ranges from 9.3 to

more than 28 per 10,000 person@years of the follow@

up [2, 7, 13]. Several studies have shown that the

radiation@induced CVD is a leading cause of non@

cancer mortality in HL patients, and CV death

accounting for the one@third of all death cases [14].

The integrated incidence of radiation@induced

CVD varies from 10 % to 30 % in the first 10 years

after treatment, and the frequency of asympto@

matic heart disorders reaches 88 % [15]. Several

studies have demonstrated a significant increase in

CVD incidence in the long run period [2, 6, 13],

the necessity in coronary artery bypass grafting

(CABG) has 3.2@fold increase, stenting – 1.6@

fold, cardioverter@defibrillator or pacemaker

implantation – 1.9@fold, 12.9@fold – in pericardial

surgery. The overall incidence of sudden cardiac

death had 4.9@fold increase [13]. 

BC is the most common cancer and is diagnosed

in one in eight women during the life according to

the trails [16]. RT is the standard option in the

early@stage BC treatment, a five@year survival at

that in early@stage treatment is 95% [16]. The col@

laborative group «Early Breast Cancer Trialists»

has conducted the largest meta@analysis of RT

effects accounting the cancer incidence and mor@

tality from other causes [17]. The study showed a

20@year survival rate of 69.5 % in RT group com@

pared with 73.8 % in control group in the absence

of any BC mortality. Although the adjuvant RT

resulted in a reduced annual BC mortality by 13

%, the annual mortality from other causes was

higher by 21 %. [18]. 

A significant increase in CVD mortality after RT

was in patients with additional risk factors, includ@

ing smoking [19]. There are conflicting data on an

increased risk of heart lesion in the left@ and right@

sided BC and the RT. Correa et al. [20] have retro@

spectively studied the BC cases (n = 961), and in

previously operated 46 patients with left@sided and

лизно 3 на 100 000 [2]. В останні роки рання стадія

ЛХ здебільшого виліковна, коефіцієнт виживаності

наближається до 95 %, загальна п’ятирічна вижива@

ність становить 85 % при сучасній ПТ і хіміотерапії,

що застосовуються або окремо, або в комбінації [11].

І на негативний прогноз, крім повторних випадків ра@

ку, впливають пізні СС ускладнення, обумовлені ПТ, а

саме: прискорений розвиток ішемічної хвороби серця

(ІХС) і найтяжчий її прояв – гострий інфаркт міокар@

да [2, 12]. Відносний ризик СС смертності серед цих

пацієнтів збільшується від 2,2 до 12,7 раза, абсолют@

ний ризик становить від 9,3 до більш ніж 28 на 10 000

пацієнто@років спостереження [2, 7, 13]. В ряді до@

сліджень показано, що променево@індуковані ССЗ є

основною причиною непухлинної смертності паці@

єнтів з ЛХ, а на СС смерть припадає до третини ви@

падків [14].

Інтегральний показник захворюваності на про@

менево@індуковані ССЗ у перші 10 років після ліку@

вання варіює від 10 % до 30 %, а наявність асимп@

томних порушень функції серця досягає 88 % [15].

Кілька досліджень показали значне зростання

ССЗ у довготривалій перспективі [2, 6, 13], потре@

ба в шунтуванні КА (АКШ) збільшувалась в 3,2 ра@

за, стентуванні – в 1,6 раза, імплантації кардіовер@

тера@дефібрилятора або кардіостимулятора в 1,9

раза, хірургії перикарда в 12,9 раза. Загалом часто@

та раптової серцевої смерті збільшувалась в 4,9 ра@

за [13].

Рак ГЗ є найпоширенішим онкологічним захворю@

ванням, за даними досліджень, його діагностують

протягом життя у однієї з восьми жінок [16]. ПТ вико@

ристовується у стандарті лікування ранньої стадії раку

ГЗ, при цьому п’ятирічне виживання при лікуванні на

ранніх стадіях хвороби становить 95 % [16]. У найбіль@

шому мета@аналізі з вивчення впливу ПТ дослідниць@

кою групою «Early Breast Cancer Trialists» проаналізо@

вана захворюваність на рак і смертність від інших

причин [17]. Це дослідження показало, що за відсут@

ності будь@якої смертності від раку ГЗ, 20@річна вижи@

ваність становила 69,5 % у групі з ПТ, порівняно з 73,8

% у контрольній групі. Хоча ад’ювантна ПТ зменши@

ла річну смертність від раку ГЗ на 13 %, річна

смертність від інших причин була більше на 21 % [18]. 

Значне збільшення смертності від ССЗ після ПТ

спостерігалось у пацієнток з наявністю СС факторів

ризику, зокрема паління [19]. Існують суперечливі

дані щодо підвищеного ризику уражень серця після

ПТ у хворих з ліво@ та правостороннім раком ГЗ. Так,

Correa зі співавт. [20] провели ретроспективний

аналіз медичної документації 961 пацієнтки, з яких
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32 ones with right@sided BC underwent a test with

myocardial perfusion to visualize myocardial

abnormality in 12 years after RT. The signs of

impaired myocardial perfusion were found in 59 %

of patients with the left@sided BC versus 8 % with

the right@sided BC. Similarly, Bouillon et al. [21]

in a large@scale study (n = 4456) have also found

a significantly increased long@term risk of CVD

mortality among women with left@sided BC

compared with right@sided BC receiving the tho@

racic RT. 

In general, many studies have shown that the

combination of chemotherapy and RT, the pres@

ence of additional CV risk factors (hypertension,

smoking, obesity, diabetes mellitus, previous

CVD) negatively impact cancer prognosis [14, 22].

Historically, the thoracic RT in the management

of cancer has been performed at the relatively high

doses depending on a tumor type. By the end of the

1980s the HL patients received doses from 35 to 45

Gy per course of RT. Recent studies have shown that

a lower dose (30 Gy) leads to positive results and is

applied as a standard in the combination therapy in

most countries [17, 23, 24]. Currently, the lower

doses (20 Gy) are considered to use in combination

treatment with optimistic preliminary results. A RT

of 45–50 Gy is recommended in treatment of BC

with a high risk of disease prolongation [21].

Schellong et al. [25] found that the overall incidence

of CVD in HL patients 25 years after mediastinal

radiation with 36 Gy dose was 21 %, whereas in

those who had received 25 Gy and 20 Gy doses it was

significantly lower, 6 % and 5 % respectively.  

In recent years, the improved and safer RT tech@

nics have been introduced to minimize a cardiac

exposure.  The imaging@controlled therapy, 3D

therapy planning, beam guidance technology

depending on changes in tumor position during

breathing, and RT of modulated intensity aimed at

a more accurate localization of irradiation with

comparative preservation of the surrounding nor@

mal tissues, however there are no long@terms

results of their influence. 

Other modern methods used to minimize the

exposure include protecting of heart with lead

blocks, reducing of exposure fraction (< 2 Gy/day),

decreasing the RT total dose (< 30 Gy/day), and

relative assessment of the exposure field to mini@

mize overexposure [15]. The main goal is reduc@

ing the intensity of RT with long@term disease

control.

46 пацієнткам з ліво@ і 32 з правостороннім уражен@

ням, прооперованим раніше, через 12 років після ПТ

був проведений тест для візуалізації порушень

міокардіальної перфузії. Ознаки порушень перфузії

міокарда було виявлено у 59 % пацієнток з лівобіч@

ною локалізацією раку проти 8 % з правобічною. Та@

кож, у великому дослідженні 4456 жінок, Bouillon зі

співавт. [21] виявили значно підвищений віддалений

ризик смертності від ССЗ серед жінок, які отримува@

ли торакальну ПТ при лівобічному ураженні ГЗ, по@

рівняно з правобічним.

Загалом у багатьох дослідженнях доведено, що

поєднання хіміотерапії та ПТ, наявність додаткових

СС факторів ризику (артеріальна гіпертензія, курін@

ня, ожиріння, цукровий діабет, попередні ССЗ) погір@

шують прогноз онкологічних захворювань [14, 22]. 

Історично ПТ торакальної зони при лікуванні раку

проводилась у відносно високих дозах залежно від

різновиду патології. До кінця 1980@х років хворі на ЛХ

отримували від 35 до 45 Гр на курс лікування. В ос@

танніх дослідженнях показано, що менша доза (30 Гр)

дає позитивні результати і використовується у складі

комбінованого лікування як стандартна у більшості

країн [17, 23, 24]. На даний час розглядаються більш

низькі дози (20 Гр) в комбінованому лікуванні з оп@

тимістичними попередніми результатами. Доза ПТ

до 45–50 Гр використовується при лікуванні раку ГЗ

з високим ризиком пролонгації хвороби [21]. У

пацієнтів з ЛХ Schellong зі співавт. [25] виявили, що

сукупна частота ССЗ через 25 років після опромінен@

ня середостіння в дозі 36 Гр складала 21 %, а при до@

зах 25 і 20 Гр була значно меншою – 6 і 5 %, від@

повідно. 

Протягом останніх років, для мінімізації оп@

ромінення серця були введені більш сучасні та без@

печніші методи ПТ. Це візуалізаційно@керована те@

рапія, 3D планіметрія терапії, технології наведення

променя залежно від змін позиції пухлини при ди@

ханні, ПТ модульованої інтенсивності, спрямовані

на більш точну локалізацію опромінення при

відносному збереженні оточуючих нормальних тка@

нин, проте ще немає віддалених результатів їхнього

впливу.

Інші сучасні методи, що використовуються для

мінімізації опромінення, включають захист серця

свинцевими блоками, зменшений розмір фракції

опромінення (< 2 Гр/добу), зменшення загальної до@

зи ПТ (< 30 Гр) і відносної оцінки поля опромінення

з метою мінімізації надмірного експонування [15].

Основною метою є зниження інтенсивності терапії з

довготривалим контролем захворювання.



Pathophysiology and histopathology of heart

damage induced by RT

The radiation injured all cells, normal and tumor,

affects blood vessels of all sizes with increased per@

meability of capillary wall. The main damage

mechanism is generating of reactive oxygen

species that disrupt DNA chains and launch the

inflammatory cascade [26]. The similar process

occurs in cardiac vessels:  increase of the inflam@

matory cellular infiltrate along with the filtration

properties of endothelium and basement mem@

brane, thickening of the capillary wall as a result of

collagen deposition and fibrosis [27]. Sequence of

the radiation@induced pathological changes is pre@

sented in Fig.1.

Endothelial dysfunction is one of the negative

factors of RT accelerates the atherosclerosis [26]

due to a combination of pathologic vessel changes

and endothelial function disturbances [28]. In

small vessels there are progressing hypoperfusion

with microvascular thrombosis and ischemia

resulted in irreversible cardiomyocyte damage.

Pathohistologically it manifests as a diffuse fibrosis

of myocardial interstitium and a narrowing of the

artery lumen [29]. 

Thoracic RT can affect all structural compo@

nents of the heart, i.e. pericardium, myocardium,

valves, coronary arteries and capillaries, as well as

the conduction system [8, 10] (Table 1). The heart

damage can manifest in the chronic pericardial

diseases, valve lesions, systolic and diastolic LV

dysfunction, arrhythmias and conduction disor@

ders, and the time of onset – years or decades after

RT [10, 13]. There are several known risk factors

of cardiotoxicity associated with RT (Table 2).
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Патофізіологія та гістопатологія ураження серця

внаслідок ПТ

Опромінення пошкоджує всі клітини, як пухлинні,

так і здорові, впливає на кровоносні судини всіх

розмірів, спричиняє збільшення проникності сті@

нок капілярів. Одним з основних механізмів пош@

кодження є генерація активних форм кисню, які

порушують ланцюги ДНК і ведуть до запального

каскаду [26]. Схожий процес відбувається і в коро@

нарних судинах: збільшуються запальний клітин@

ний інфільтрат, фільтраційні властивості ендотелію

і базальної мембрани, стінки капіляра потовщують@

ся внаслідок відкладення колагену та фіброзу [27].

Послідовність патологічних змін внаслідок ПТ на@

ведена на рис. 1.

Ендотеліальна дисфункція є ще одним негативним

фактором ПТ, що сприяє прискоренню розвитку ате@

росклерозу [26], завдяки поєднанню патологічних

змін стінок судин і порушень ендотеліальної функції

[28]. При ураженні дрібних судин, спостерігається

гіпоперфузія з мікросудинним тромбозом та іше@

мією, результатом чого може бути незворотнє пош@

кодження кардіоміоцитів. Патогістологічно це про@

являється у вигляді дифузного фіброзу інтерстицію

міокарда і звуження просвіту артерії [29]. 

Торакальна ПТ може впливати на всі структурні

компоненти серця: перикард, міокард, клапани, КА

і капіляри, а також провідну систему [8, 10] (табл. 1).

Це може проявлятися у вигляді хронічних захворю@

вань перикарда, вад серця, систолічної і діастолічної

дисфункції ЛШ, порушень ритму та провідності, а

терміни появи – роки або десятиліття після лікуван@

ня опроміненням [10, 13]. Відомі декілька факторів

ризику розвитку кардіотоксичності, пов’язаної з ПТ

(табл. 2). 
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Рисунок 1. Вплив променевого випромінювання на серцеві структури (адаптовано з [10])

Figure 1. Effects of ionizing radiation on heart structures (adapted from [10]) 
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endothelial cells
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альний фіброз

➢ пошкодження ендотелію
➢ тромбоз судин
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➢ endothelial injury 
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Фіброз клапанів
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Таблиця 1

Вплив променевого випромінювання на серце  

Table 1

Cardiac effects of ionizing radiation

Судини / Vessels Ішемічна хвороба серця / Ischemic heart disease 
Мікросудинна дисфункція / Microvascular dysfunction 

Структури серця / Cardiac structures Захворювання клапанів серця / Valvular heart disease
➢ стеноз і недостатність мітрального клапана / mitral valve stenosis and regurgitation
➢ стеноз і недостатність аортального клапана /  aortic valve stenosis and regurgitation

Захворювання перикарду / Pericardial diseases
Захворювання системи провідності / Cardiac conduction system disorders (cardiac conduction disease)

Міокард / Myocardium Систолічна дисфункція/систолічна серцева недостатність // Systolic dysfunction / systolic heart failure
Діастолічна дисфункція/серцева недостатність зі збереженою фракцією викиду лівого шлуночка // Diastolic 
dysfunction / heart failure with preserved LV ejection fraction
Рестриктивна кардіоміопатія / Restrictive cardiomyopathy 
Міокардіальний фіброз / Myocardial fibrosis

It is proved that a combination of RT and chemo@

therapy, especially the anthracyclines and tras@

tuzumab administration, may have a dose@dependent

synergistic effect on cardiac dysfunction [15, 30].

Reactive pericarditis may be one of the first signs

of radiation heart damage and the most common

cardiovascular complication of RT, usually occurs

in a few weeks after starting treatment. Application

of contemporary RT methods including lower

doses and equally distributed anterior and posteri@

or beams with protective blocking have resulted in

Доведено, що поєднання ПТ і хіміотерапії, особли@

во антрациклінів і трастузумабу, можуть давати дозо@

залежний синергічний вплив та провокувати серцеву

дисфункцію [15, 30].

Реактивний перикардит може бути одним із пер@

ших проявів пошкодження серця опроміненням і

найбільш поширеною серцево@судинною маніфес@

тацією ПТ, як правило, проявляється через кілька

тижнів після початку лікування. Сучасні методи ПТ,

включаючи більш низькі дози та однаково роз@

поділені передні й задні пучки із захисним блокуван@

Таблиця 2

Фактори ризику кардіотоксичності, викликаної променевим випромінюванням (адаптовано з [40])  

Table 2

Cardiotoxic risk factors of ionizing radiation (adapted from [40])

Загальна доза > 30–35 Гр
Total radiation dose > 30–35 Gy

Вища доза/фракція дози > 2 Гр/день
Maximum dose / dose fraction > 2 Gy/day

Розмір поля (обсяг опромінення серця)
Irradiated field (size of coverage) i.e. volume of heart exposure

Відносний розподіл поля опромінення (переднє/заднє позиціонування)
Relative distribution of irradiated field (front/back positioning)

Наявність пухлини поруч із серцем
Tumor localization close to the heart 

Молодший вік при експозиції 
Young age at exposure  

Час з моменту експозиції
Time since exposure

Тип джерела випромінювання (кобальт)
Type of radiation source (cobalt)

Кардіотоксична хіміотерапія (наприклад, антрацикліни)
Cardiotoxic chemotherapy (e.g. anthracyclines)

Інші фактори ризику серцево<судинної системи (наприклад, діабет, куріння)
Other cardiovascular risk factors, e.g. diabetes mellitus, tobacco smoking



a reduced incidence of pericarditis from 20 % to

2.5 % in proportion to the dose and volume of

treatment [1, 12]. Pericarditis as a consequence of

RT is usually an asymptomatic process, however in

10 –20% of patients it transforms into chronic or

constrictive pericarditis in 5 to 10 years after treat@

ment [27]. Pericardial effusion is characterized by

a high protein level and increased serum inflam@

matory markers.

Radiation damage of blood vessels is accompanied

by the increased permeability of capillary wall, gen@

eration of reactive oxygen species, and activation of

inflammatory cascade [26], subsequently leading to

proliferation of intima with collagen deposition and

fibrosis, endothelial dysfunction that is considered

to be a key factor in CVD occurrence [27].

In case of coronary artery disease, the stenosis

may occur due to proliferation or intima damage

or atherosclerotic lesion [26]. This process initi@

ates a cascade of pathological changes specifically

attributed to atherosclerosis, including the

replacement of damaged cells by myofibroblasts

along with platelet deposition. In vitro studies have

revealed also the prothrombotic effect of radiation

associated with a higher release of the Willebrand

factor, which can provoke and promote coronary

thrombosis [31]. It is noted that the mechanism

involved in formation of plaques reflects the spon@

taneous atherosclerosis; however, it was found that

plaques in irradiated patients are more fibrotic

with low lipid content [12, 32]. 

A much higher incidence of abnormalities of the

left coronary artery trunk, followed by that of the

right coronary artery and stenosis of the left anterior

descending artery, correlating with anatomical loca@

tion of the RT field are macroscopically determined.

In general, the vessel lesions are consistently longer,

more proximal, smoother, concentric, and tubular

[15, 20]. Incidence of the radiation@induced lesions

of the coronary arteries increases in the presence of

CVD risk factors. Hull et al. [33] studied for 9 years

415 HL patients after RT and revealed that patients

with risk factors have developed more frequent

unstable angina, myocardial infarction, and detect@

ed more severe coronary stenosis. 

The lack of cardiomyocytes division makes

myocardium relatively resistant to radiation.

However, the diffuse interstitial fibrosis due to

microvascular insufficiency and ischemia, including

damage to the capillary endothelium may occur

after exposure to the relatively low doses [34, 35]. As

62

ОГЛЯДОВІ СТАТТІ

ням, знизили частоту перикардитів з 20 % до 2,5 %,

пропорційно дозі та обсягу лікування [1, 12]. Пери@

кардит внаслідок ПТ зазвичай є асимптомним проце@

сом, причинно@наслідковим, проте у 10@20 % хворих

трансформується в хронічний або констриктивний

перикардит через 5 до 10 років після лікування [27].

Перикардіальний випіт характеризується високим

показником вмісту білка і збільшенням сироватко@

вих запальних маркерів. 

Пошкодження судин іонізуючим випромінюван@

ням супроводжується збільшенням проникності

стінки капілярів, генерацією активних форм кисню

та активацією запального каскаду [26], згодом це

призводить до проліферації інтими з відкладенням

колагену і фіброзом, ендотеліальної дисфункції, що

вважається ключовим фактором розвитку ССЗ [27]. 

При захворюванні КА їхні стенози можуть бути

обумовлені проліферацією інтими, пошкодженням

інтими або атеросклеротичним ураженням [26]. Це

ініціює каскад патологічних змін, характерних для

атеросклерозу, включаючи заміну пошкоджених

клітин міофібробластами разом з відкладенням

тромбоцитів. Дослідження in vitro також виявили

протромботичний ефект випромінювання, пов’яза@

ний з більш високим вивільненням фактора Віллеб@

ранда, який може спровокувати і сприяти коронар@

ному тромбозу [31]. Вважається, що механізм, який

бере участь у формуванні бляшок, відображує спон@

танний атеросклероз; однак виявлено, що бляшки у

опромінених пацієнтів є більш фібротичними, зі

зниженим вмістом ліпідів [12, 32]. 

Макроскопічно визначають значно вищу частоту

патології стовбура лівої КА, але також в процес може

залучатись права КА і передньонизхідна гілка лівої

КА, що корелює з анатомічним розташуванням ді@

лянки ПТ. Загалом, ураження судин є протяжнішим,

проксимальнішим, концентричним тощо [15, 20].

Частота променево@індукованої патології КА збіль@

шується за наявності факторів ризику розвитку ССЗ.

Hull зі співавт. [33] спостерігали протягом 9 років 415

пацієнтів з ЛХ після ПТ і виявили, що у хворих з на@

явними факторами ризику частіше розвивалися ко@

ронарні події, такі як нестабільна стенокардія та

інфаркт міокарда, і визначався морфологічно біль@

ший ступінь стенозування КА.

Відсутність поділу кардіоміоцитів робить міокард

умовно стійким до променевого впливу. Проте ди@

фузний інтерстиціальний фіброз може формуватися

навіть після відносно низьких доз опромінення через

мікросудинну недостатність та ішемію, що включає

пошкодження ендотелію капілярів [34, 35]. Це приз@
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a result, myocardial function impairment occurs,

which is manifested by diastolic and systolic dys@

function. Most patients with myocardial injury have

some degree of interstitial fibrosis, which usually

develops upon exposure at radiation doses above 30

Gy. It has been demonstrated that diastolic dys@

function increases sevenfold in subjects that had

received thoracic RT, they have worse prognosis and

survival compared with the control group [36].

Radiation therapy can directly damage the heart

valves and subvalvular apparatus, leading to the

thickening of valves, function abnormalities, and

calcification [8, 10]. It was shown that in patients

receiving combination of chemotherapy and RT

the risk of valvular abnormalities was twice as high

as in isolated RT [22, 37].

Wethal et al. emphasize that valve lesion caused

by RT begins with endothelial damage and leads

to fibrosis and diffuse calcification primarily of

the mitral and aortic valves, and proves that clin@

ical manifestation of valvular dysfunction exacer@

bates during the second decade after the medi@

astinal RT in HL patients [8, 10]. At a ten@year

follow@up of 116 HL patients after RT, in 36

(31 %) a moderate regurgitation, primarily of

aortic and mitral valves was revealed while none

showed signs of stenosis [8]. It is hypothesized,

that higher pressure in the left chambers com@

pared to the right ones is the reason why mitral

and aortic valves are affected more severely and

more often than pulmonary and tricuspid ones.

According to the number of studies a higher inci@

dence of aortic and mitral valves lesions is proved

[8, 10]. In other study it was revealed that in

patients treated with RT at doses 35 Gy, 6 %

developed a clinically significant dysfunction and

26 % of them – grade II aortic regurgitation. This

was equal to a 34@fold risk in compared with the

overall population. In addition, 26 % of patients

showed a significant calcification of aortic and

mitral valves [10]. 

Some researchers emphasize that valve surgery

may be difficult in the irradiated patients due to

numerous complications, i.e. pericarditis, con@

ductivity disorders, advanced atherosclerosis, sys@

tolic and diastolic myocardial dysfunction [14,

38]. It is known that radiation at doses of about 40

Gy can damage the heart valves, at doses of 35 Gy

interfere with the normal physiology of pericardi@

um and myocardium, and at doses of 30 Gy affects

the coronary arteries. In combination of RT and

водить до зниження функції міокарда, що прояв@

ляється систолічною та діастолічною дисфункцією

ЛШ. Більшість пацієнтів з ураженням міокарда ма@

ють певний ступінь інтерстиціального фіброзу, що

зазвичай розвивається при дозах опромінення вище

30 Гр. Показано, що діастолічна дисфункція ЛШ

збільшується в сім разів у осіб, які отримували тора@

кальну ПТ, у них гірший прогноз і виживання,

порівняно з тими, хто не отримував ПТ [36].

ПТ може також пошкоджувати клапани серця і

навколоклапанні структури, що призводить до по@

товщення стулок, обмеження їх руху та кальцинації

[8, 10]. Показано, що у пацієнтів, які отримували

хіміотерапію в поєднанні з ПТ, ризик розвитку пато@

логії клапанних структур був удвічі більшим,

порівняно з ізольованою ПТ [22, 37]. 

Wethal зі співавт. [8, 10] підкреслюють, що уражен@

ня клапанного апарату серця, викликане ПТ почи@

нається з ушкодження ендотелію і призводить до

фіброзу та дифузійної кальцифікації в першу чергу

мітрального та аортального клапанів (АК), і дово@

дять, що при ЛХ клінічна маніфестація клапанної

дисфункції спостерігається протягом другого деся@

тиліття після медіастинальної ПТ. При десятирічно@

му спостереженні 116 пацієнтів з ЛХ після ПТ, у 36

(31 %) виявили помірну регургітацію клапанів, пере@

дусім аортального і мітрального, тоді як жоден не мав

ознак стенозу [8]. Висунуто гіпотезу, що більш висо@

кий тиск у лівих відділах серця, порівняно з правими,

пояснює, чому мітральний і аортальний клапани ура@

жуються більше та частіше, ніж трикуспідальний і

клапан легеневої артерії. У низці досліджень доведе@

но більш високу частоту захворювань аорти і мітраль@

ного клапана [8, 10]. В іншому дослідженні виявлено,

що серед пацієнтів, які отримували при лікуванні

щонайменше 35 Гр, 6 % мали клінічно значущу дис@

функцію АК, а 26 % – аортальну регургітацію II сту@

пеня. Це дорівнювало 34@кратному підвищенню ри@

зику пошкодження АК, порівняно з популяцією.

Крім того, у 26 % продемонстровано значну каль@

цифікацію аортального та мітрального клапанів [10]. 

За даними ряду дослідників, постпроменеві вади

серця важче піддаються хірургічній корекції, зважа@

ючи на те, що такі пацієнти часто мають інші усклад@

нення, індуковані опроміненням, такі як перикар@

дит, порушення провідності серця, прискорений

атеросклероз, систолічна та діастолічна дисфункція

міокарда [14, 38]. Встановлено, що дози близько 40

Гр здатні завдати шкоди серцевим клапанам, дози 35

Гр втручаються в нормальну фізіологію перикарда і

міокарда, а 30 Гр – КА. При поєднанні ПТ та хіміоте@
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chemotherapy with anthracyclines the critical

threshold radiation doses are lower [1, 10]. 

Conduction disorders and rhythm disturbances

such as 2nd–3rd degrees atrioventricular block,

sinoatrial node pathology, prolonged QT interval,

supraventricular arrhythmia, and ventricular

tachycardia after RT have been described in many

studies. In addition, the right bundle branch block

was identified more often than the left one, proba@

bly due to the higher radiation influence on the

right ventricle because of its anterior location. It is

noted that ventricular ectopia occurs in up to 50%

of patients who receive mediastinal irradiation

[34]. Crestanello et al. [39] determined the high

prevalence of conductivity disorders after valvular

surgery in a group of patients after RT, 27 % of

them required a pacemaker placement. 

Some studies describe a dysfunction of auto@

nomic nervous system after irradiation, leading

to the persistent tachycardia, loss of circadian

heart rhythm, respiratory phase change of the

heart rhythm. It is emphasized that prolonged

tachycardia may increase the cardiomyopathy

risk [40].

Prevention of radiation<induced CVD

Prolonged cardiac damage after RT depends on

several factors, including the total radiation dose,

dose per day, size and location of irradiation field

(the amount of irradiation of the heart and its

zone), tumor location inside or near the heart,

left@sided tumors, and administration of concomi@

tant cardiotoxic chemotherapeutic drugs such as

anthracyclines and trastuzumab [15, 27]. Many

researchers are discussing the approaches in pro@

viding the more targeted exposure and lower doses

of RT that will reduce the incidence of cardiovas@

cular complications in a context of CV risk factors,

including age, high body mass index, arterial

hypertension, hypercholesterolemia, diabetes

mellitus, smoking, and CVD in the family medical

history [40]. As a result of cancer, lifestyle can

change with reduced physical activity and weight

gain, which, in turn, can reduce the CV reserve

and increase the risk of CVD [1].

Strategy of the long@term cardiac follow@up and

screening of patients after RT is mandatory to

facilitate the early identification of cardiovascular

complications. 

Before RT, a comprehensive assessment of the

heart function should be performed, including the

рапії, що включає антрацикліни, критичні порогові

дози опромінення нижчі [1, 10]. 

Порушення в системі провідності та ритму серця,

такі як атріовентрикулярні блокади різного ступеня,

патологія синусового вузла, подовження інтервалу

QT, суправентрикулярні та шлуночкові тахікардії

внаслідок ПТ, описані в багатьох роботах. Крім того,

блокади правої ніжки пучка Гіса спостерігали

частіше, ніж лівої, ймовірно, через вищий промене@

вий вплив на правий шлуночок внаслідок його пе@

реднього розташування. Серед пацієнтів, які отриму@

вали опромінення середостіння, шлуночкова екстра@

систолія діагностувалася в 50 % [34]. Crestanello зі

співавт. [39] визначили високу поширеність пору@

шень провідності після клапанної хірургії у групі

пацієнтів після ПТ, причому 27 % з них потребували

імплантації постійного водія ритму. 

В окремих роботах описується дисфункція вегета@

тивної нервової системи у пацієнтів після опро@

мінення, що може призводити до стійкої тахікардії,

втрати циркадності серцевого ритму, порушень ди@

хальної фазової зміни серцевого ритму. Внаслідок

тривалої тахікардії може підвищитися ризик розвит@

ку тахізалежної кардіоміопатії [40]. 

Профілактика променево<індукованих ССЗ

Тривале пошкодження серця після ПТ залежить від

декількох факторів, що включають загальну дозу оп@

ромінення, величину однократних доз, розмір і розмі@

щення поля (обсяг опромінення серця та його ділян@

ки), наявність пухлини всередині або поруч із серцем,

лівобічне розташування пухлини і застосування су@

путніх кардіотоксичних хіміотерапевтичних препа@

ратів, таких як антрацикліни та трастузумаб [15, 27].

Багатьма дослідниками обговорюються питання но@

вих підходів до надання більш цільових та більш низь@

ких доз ПТ, що призведе до зменшення частоти СС

ускладнень на тлі кардіоваскулярних факторів ризику,

таких як вік, підвищений індекс маси тіла, артеріальна

гіпертензія, гіперхолестеринемія, цукровий діабет,

куріння, наявність сімейного анамнезу ССЗ [40]. В ре@

зультаті захворювання на рак часто змінюється спосіб

життя, знижується фізична активність та збільшується

маса тіла, що, в свою чергу, може зменшувати СС ре@

зерв і підвищувати ризик розвитку ССЗ [1]. 

Стратегія тривалого кардіоваскулярного моніто@

рингу та скринінгу пацієнтів після проведення оп@

ромінення є обов’язковою, з метою ранньої іден@

тифікації кардіоваскулярних ускладнень. 

Перед ПТ повинна проводитись комплексна

оцінка стану серця, включаючи детальний анамнез,
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detailed medical history, examination, risk factors

determination, ECG and echocardiography with

evaluation of systolic and diastolic functions [1,

40]. In addition, patients receiving PT should be

monitored during treatment and periodically after

treatment. This will give the opportunity to apply

medical interventions in time and provide the best

approach in reducing of radiation@induced CVD

morbidity and mortality [1, 10, 40].

Optimal method and frequency of screening

in the patients after RT administration have

widely discussed in the literature. It is thought,

that a more conservative follow@up approach in

the absence of symptoms is preferable. It is sug@

gested to provide the heart screening in 5 years

after RT (at reaching the age of 30). Screening

should include the non@invasive, primarily

widely@used methods [1, 40]. In addition, the

first pregnancy of any woman who has under@

gone thoracic irradiation and/or anthracyclines

treatment should be monitored and evaluated

by a cardiologist in the first and second trimes@

ters, because HF may manifested during these

periods [41].

The American Society of Clinical Oncology and

the European Society of Cardiology published/

issued the screening guidelines (2016) for both

chemotherapy and cardiac and pulmonary disor@

ders caused by RT [1]. In asymptomatic patients the

screening with echocardiography is proposed in 10

years after RT [42, 43]. In addition, the American

College of Radiology and the National Cancer

Comprehensive Network recommend providing a

baseline echocardiogram in period from 5 to 10

years and 10 years, respectively, after RT, and 1 to 3@

year follow@up of glycemic and lipid profile [44].

B@type natriuretic peptide (BNP) and troponins

may be used as early and possibly pre@clinical bio@

markers of myocardial damage that was studied in

patients receiving chemotherapy. U. Nellessen et

al. [35] have assayed the plasma levels of troponin

and BNP in 6 weeks in patients after RT. Levels of

both biomarkers increased during the study peri@

od, although without left ventricular (LV) dysfunc@

tion occurrence. This substantiates the use of bio@

markers in the treatment and potential identifica@

tion of the patients at a high CVD risk [1].

Echocardiography is the method of choice for

identification the RT@induced CV disorders. The

echocardiography should be performed before and

after RT to diagnose and monitor heart structure

огляд, визначення факторів ризику, проведення ЕКГ

та ехокардіографії з дослідженням систолічної і діас@

толічної функції ЛШ [1, 40]. Крім того, моніторинг

пацієнтів, які отримували ПТ, повинен проводитися

в процесі лікування та періодично після завершення

лікування. Це дасть можливість вчасно застосувати

медичні втручання, що забезпечить зниження захво@

рюваності та смертності від променево@індукованих

ССЗ [1, 10, 40]. 

У літературі широко обговорюються питання опти@

мального методу і частоти скринінгу у пацієнтів після

ПТ. Існує думка, що доцільно дотримуватися більш

консервативного подальшого підходу до моніторингу

хворих за відсутності симптомів. Пропонується про@

водити скринінг серця через 5 років після ПТ (після

30@річного віку). Інші автори рекомендують щорічний

огляд для виявлення потенційних пізніх ефектів ПТ.

Перевага надається неінвазивним та широко доступ@

ним методам діагностики [1, 40]. Крім того, у будь@

якої жінки, яка пройшла торакальне опромінення

та/або лікування антрациклінами, перша вагітність

повинна контролюватися і оцінюватися кардіологом в

першому@другому триместрах, оскільки під час цього

періоду може маніфестувати СН [41].

У 2016 році Американське товариство клінічних он@

кологів та Європейське товариство кардіологів видали

рекомендації щодо ведення пацієнтів на рак, з метою

виявлення та моніторингу кардіоваскулярної токсич@

ності [1]. Деякі дослідники пропонують скринінг у

асимптомних пацієнтів за допомогою ехокардіографії

через 10 років після лікування [42, 43]. Крім того, Аме@

риканський Коледж радіології та National Cancer

Comprehensive Network рекомендують проведення ба@

зової ЕхоКГ в терміни від 5 до 10 років і 10 років,

відповідно, після ПТ, а також 1@3@річне спостереження

рівня глюкози та ліпідного профілю [44]. 

Натрійуретичний пептид В@типу (BNP) і тропоніни

можуть бути корисними в якості ранніх і, можливо,

доклінічних біомаркерів пошкодження міокарда, що

вивчено у хворих, які отримують хіміотерапію.

Nellessen зі співавт. [35] оцінювали рівні тропоніну і

BNP протягом 6 тижнів у хворих після ПT. Рівні обох

біомаркерів збільшувалися протягом досліджуваного

періоду, хоча й без порушень функції ЛШ. Це обу@

мовлює використання біомаркерів у скринінгу ліку@

вання і потенційній ідентифікації пацієнтів з висо@

ким ризиком розвитку ССЗ [1].

ЕхоКГ є методом вибору для виявлення СС уск@

ладнень, індукованих променевою терапією. ЕхоКГ

необхідно проводити до та після ПТ для діагностики

і моніторингу структур та функції серця, з оцінкою
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and function with assessment of chambers, LV

ejection fraction, diastolic function, valve abnor@

malities, and pericardial lesions [1, 14, 22, 43]. 

Late cardiovascular effects of RT can be evaluat@

ed using echocardiography, stress echocardiogra@

phy and magnetic resonance imaging (MRI). 

Annually performed electrocardiography (ECG)

can detect progressive conduction and rhythm dis@

turbances, and 24@hour outpatient ECG monitor@

ing is justified, if necessary [1]. 

According to some literature data, in patients

with non@ischemic cardiomyopathy, cardiac MRI

with gadolinium contrast can be used to clarify the

degree of myocardial damage, heart contractility,

fibrosis severity and determination of the function@

al reserve [45, 46].

MRI of the heart can also be the method of

choice for assessing heart structures and function

in case of complicated imaging on echocardiogra@

phy – calcified pericardium, prosthetic valves etc.

Computed tomography scanning (CT) can provide

a noninvasive detection and quantified assessment of

the obstructive coronary artery stenosis. New prom@

ising techniques significantly reduced radiation dose

in CT, which makes it an additional noninvasive tool

for cancer patients. Assessment of coronary calcifica@

tion is useful (at very low exposure) for predicting the

coronary artery stenosis and cardiac events in the

overall population, and adds prognostic value is to the

CVD risk assessment, though its usefulness in the late

post@RT period is debatable. 

Thus, the clinicians have a sufficient amount

of instrumental and laboratory diagnostic tools

for effective long@term monitoring of RT nega@

tive impact in cancer patients, but some issues

regarding terms, methods and determining

prognostic significance require further

research.

Treatment

Acute and chronic pericarditis. In recent years when

using the more advanced strategies of thoracic RT

the acute pericarditis has become a relatively rare

complication. Its clinical presentation is similar to

acute pericarditis of other etiology – fever, chest

pain, shortness of breath, tachycardia, specific

electrocardiographic and biochemical patterns.

Transthoracic echocardiography should be per@

formed to diagnose and rule out the tamponade.

MRI of the heart can also be useful to confirm the

diagnosis and establish the amount of pericardial
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порожнин серця, фракції викиду ЛШ, діастолічної

функції ЛШ, патології клапанів і хвороб перикарду

[1, 14, 22, 43]. 

Пізні СС наслідки ПТ можуть бути оцінені за до@

помогою як ехокардіографії та стрес@ЕхоКГ, так і

магнітно@резонансної томографії (МРТ). 

Щорічне проведення електрокардіографії (ЕКГ)

може виявити прогресуючі порушення провідності

та ритму, при необхідності виправданим є 24@годин@

ний амбулаторний моніторинг ЕКГ [1]. 

Згідно з деякими літературними джерелами, у хво@

рих з неішемічною кардіоміопатією, проведення МРТ

серця з контрастуванням гадолінієм може бути вико@

ристано для уточнення ступеня пошкодження міокар@

да, скоротливої здатності серця, вираженості фіброзу

та визначення функціонального резерву [45, 46]. 

Також МРТ серця може бути методом вибору для

оцінки структур і функції серця при незадовільній

візуалізації за допомогою ЕхоКГ – кальцинований

перикард, протези клапанів тощо.

Мультиспіральна комп’ютерна томографія (МСКТ)

може неінвазивно виявляти та кількісно оцінювати

стенозування КА. Нові перспективні методики знач@

но зменшили дозу опромінення при МСКТ, що доз@

воляє зробити її додатковим неінвазивним методом

для пацієнтів, які перенесли рак. У загальній попу@

ляції оцінка коронарного кальцинозу корисна (при

дуже малому опроміненні) для прогнозування стено@

зу КА і серцевих подій та додає прогностичну

цінність до оцінки ризику ССЗ, проте її корисність у

віддалені терміни після ПТ обговорюється. 

Отже, для ефективного моніторингу негативного

впливу ПТ у хворих на рак в довгостроковій перс@

пективі клініцисти мають достатній обсяг інстру@

ментальних і лабораторних досліджень, однак ок@

ремі питання, стосовно строків, комбінації методів,

визначення прогностичної значущості потребують

подальших досліджень.

Лікування

Гострий і хронічний перикардит. В останні роки з ви@

користанням більш сучасних стратегій торакальної

ПТ гострий перикардит став відносно рідкісним уск@

ладненням. Симптоми є типовими, як при гострому

перикардиті іншої етіології – лихоманка, біль у

грудній клітці, задишка, тахікардія, присутні харак@

терні ЕКГ та біохімічні ознаки. Трансторакальна

ЕхоКГ повинна проводитися для встановлення діаг@

нозу і виключення тампонади серця. МРТ серця та@

кож може бути корисною для підтвердження діагно@

зу і встановлення кількості вільної рідини в пери@
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effusion along with the assessment of the myocar@

dial function. Treatment of radiation@induced

pericarditis includes the use of non@steroidal anti@

inflammatory medications. Pericardiocentesis

should be performed in presence of a large pericar@

dial effusion and if the patient is hemodynamical@

ly unstable. Pericardiectomy can be provided in

case of the constrictive pericarditis. It is important

to exclude other etiology of pericarditis, such as

infection, tumor invasion or recurrence, hypothy@

roidism that may occur after irradiation [1].

Coronary heart disease (CAD). RT can acceler@

ate CAD occurrence or lead to destabilization of

the present CAD. Acute coronary syndrome is

the most severe CAD manifestation; the strategy

is similar to the standards of treatment. During

CAD screening/monitoring the questionnaires,

ECG and exercise tolerance test are used. If

CAD is suspected coronary angiography is rec@

ommended. A percutaneous coronary interven@

tion or a coronary artery bypass graft (CABG) is

provided depending on the clinical situation and

hemodynamically significant stenosis of coro@

nary arteries. The issue of using bare@metal or

eluting stents is still open. Schomig et al. [47]

found that patients with radiation@induced CAD

had significantly narrower diameter of the coro@

nary lumen and significant percent of restenosis

after placing BMS stents. When planning revas@

cularization with CABG, post@radiation damage

of the intrathoracic arteries, which may be

unsuitable for using as anastomoses, should be

taken into account [48]. On the other hand, sev@

eral studies have noted that the intrathoracic

artery served as an anastomosis for twice less

long as in a similar intervention in patients with@

out radiation [49]. 

Limited number of studies exists with an insuffi@

cient number of patients on the results of cardiac

surgery and the postoperative period in irradiated

patients. Siregar et al. [50] showed that the HL

patients after RT had relatively good results in the

early postoperative period with one@year survival

of 86 %, however the long@term survival for 4 years

was only 46 %.

The most common postoperative complica@

tions of cardiac surgery (CABG, valve replace@

ment) occurred more frequently in patients after

RT than in the overall population (33 % vs. 20

%) [50, 51]. These patients have in the postop@

erative period an increased risk of pulmonary

карді разом з оцінкою функції міокарду. Для ліку@

вання променево@індукованого перикардиту засто@

совують нестероїдні протизапальні засоби. Пери@

кардіоцентез необхідно проводити при значному

об’ємі перикардіального випоту, а також якщо па@

цієнт є гемодинамічно нестабільним. Перикардек@

томія може застосовуватися за наявності констрик@

тивного перикардиту. Важливим є виключення ін@

шої етіології перикардиту, таких як інфекція, інвазія

пухлини або рецидив, гіпотиреоз, який може розви@

нутись після опромінення [1].

Ішемічна хвороба серця. ПТ може прискорювати роз@

виток ІХС або призводити до дестабілізації існуючої.

Найтяжчим проявом ІХС є гострий коронарний синд@

ром, тактика лікування якого проводиться відповідно

до загальноприйнятих стандартів. Під час моніторин@

гу наявності ІХС застосовують опитування (наявність

скарг), ЕКГ і навантажувальне тестування. У разі пі@

дозри на ІХС рекомендують коронарну ангіографію.

За наявності гемодинамічно значущих стенозів КА,

залежно від клінічної ситуації, проводять черезшкірне

коронарне втручання або АКШ. Питання стосовно

застосування металевих чи покритих лікарськими за@

собами стентів (елютінг@стентів) є відкритим. За дани@

ми дослідження, проведеного Schomig зі співавт. [47],

у пацієнтів з променево@індукованим ураженням КА

початково виявлено значно вужчий діаметр просвіту

КА, а після імплантації металевих стентів – високу

частоту рестенозів. При плануванні реваскуляризації

із застосуванням АКШ слід враховувати й те, що

постпроменевого ураження можуть зазнавати внут@

рішньогрудні артерії, які можуть бути непридатними

для використання в якості анастомозів [48]. З іншого

боку, в окремих дослідженнях показано, що внут@

рішньогрудна артерія слугувала в якості анастомозу

вдвічі менший термін, порівняно з аналогічним втру@

чанням у хворих без опромінення [49]. 

Існує обмежена кількість досліджень з невеликою

вибіркою пацієнтів щодо результатів кардіохірур@

гічних втручань і перебігу післяопераціійного періоду

у опромінених пацієнтів. Siregar зі співавт. [50] пока@

зали, що пацієнти з ЛХ після ПТ, мали відносно хо@

роші результати в ранній післяопераційний період з

однорічною виживаністю 86 %, проте виживання че@

рез 4 роки після АКШ становило лише 46 %. 

Найбільш поширені післяопераційні ускладнення

після кардіохірургічного втручання (АКШ, протезу@

вання клапанів) зустрічалися з більшою частотою у

хворих після опромінення, порівняно із загальною по@

пуляцією (33 % проти 20 %) [50, 51]. У післяопе@

раційному періоді ці пацієнти мали підвищений ризик
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complications, especially pleural effusion,

pneumonia, and respiratory failure, partially

due to the pre@existing radiation@induced lung

disease and smoking [49, 50]. LV diastolic dys@

function is another problem in this group of

patients. High pressure in the left atrium con@

tributes to the lung congestion, thereby increas@

ing the postoperative morbidity. Study by Chang

et al. [49] included 70 patients with HL history.

These authors note that high exposure of heart

to radiation has increased the postoperative

morbidity and reduced both the short@ and long@

term survival. 

CVD risk factors included high pressure in the

central veins and left atrium, along with the LV

myocardial mass. The elevated central venous pres@

sure is also suggestive that concomitant right ven@

tricular dysfunction is a risk factor, in particular due

to its anterior location in RT. Therefore, in the

patients with a previous history of thoracic irradia@

tion a potential role of changes in the structure and

function of mediastinal tissues, lungs, intra@tho@

racic vessels, and heart should be carefully consid@

ered before the cardiothoracic surgical intervention

[39, 52]. The choice and scope of surgery should be

individual, taking into consideration the above risks.

Arrhythmias and conduction disorders. Implan@

tation of a permanent cardiac pacemaker is rec@

ommended for the high@grade blockade or sick

sinus syndrome. In the presence of life@threatening

arrhythmias (ventricular tachycardia and/or ven@

tricular fibrillation), implantation of a cardiovert@

er@defibrillator is indicated, taking into account

life expectancy. If indicated, electrophysiological

examination and catheter ablation may also be

useful [1]. 

Valves dysfunction. As noted above, regurgita@

tion and stenosis of the aortic and mitral valves

are frequent complications of thoracic irradia@

tion. Cardiac surgery is complicated by mediasti@

nal fibrosis, impaired wound healing and con@

comitant lesions of the CA, myocardial and peri@

cardial diseases. Transcatheter valve implantation

(TAVI) may be the method of choice in such

patients [1, 10].

Heart failure. Treatment of the radiation@

induced HF should follow the recommendations

of managing patients with HF. Common

approaches are based on the slow dose titration of

ACE inhibitors, beta@blockers, aldosterone

inhibitors, diuretics to the maximum tolerated
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легеневих ускладнень, особливо плеврального випоту,

пневмонії й дихальної недостатності, частково через

наявність раніше існуючого променево@індукованого

ушкодження легень і паління [49, 50]. Наявність діас@

толічної дисфункції ЛШ є ще однією проблемою в цій

групі пацієнтів. Високий тиск у лівому передсерді

сприяє застою в легенях, тим самим збільшуючи піс@

ляопераційну захворюваність. Дослідження, виконане

Chang зі співавт. [49], включало 70 пацієнтів з ЛХ в

анамнезі. Ці автори відмічають, що велика експозиція

серця до випромінювання збільшила післяопераційну

захворюваність і зменшила як коротко@, так і довгост@

рокове виживання. 

Фактори ризику ССЗ включали високий тиск у

центральних венах, лівому передсерді і масу ЛШ. Під@

вищений центральний венозний тиск також свід@

чить про те, що супутня дисфункція правого шлу@

ночка є фактором ризику, зокрема завдяки його ана@

томічному розташуванню при ПТ. Отже, у пацієнтів

з попереднім анамнезом опромінення грудної клітки

перед кардіоторакальною хірургією слід ретельно

розглядати потенційний вплив змін структури і

функції тканин середостіння, легенів, внутрішньог@

рудних артерій і серця [39, 52]. Вибір та обсяг хірур@

гічних втручань мають бути індивідуальними, врахо@

вувати вищевказані ризики. 

Аритмії та порушення провідності серця. Імплантація

постійного кардіостимулятора рекомендована при

блокадах високого ступеня або проявах синдрому

слабкості синусового вузла, відповідно до загальноп@

рийнятих рекомендацій. За наявності життєнебезпеч@

них аритмій (шлуночкова тахікардія та/або фібриляція

шлуночків) показана імплантація кардіовертера@де@

фібрилятора, з урахуванням тривалості життя. За наяв@

ності показань також можуть бути корисними елект@

рофізіологічне дослідження і катетерна абляція [1].

Порушення функції клапанів. Як було зазначено ви@

ще, регургітація і стеноз аортального та мітрального

клапанів є частими ускладненнями торакального оп@

ромінення. Кардіохірургічні втручання ускладню@

ються внаслідок фіброзу середостіння, порушення

процесів загоєння ран і супутніх уражень КА, хвороб

міокарда та перикарда. Транскатетерна імплантація

клапанів (ТAVI) може бути методом вибору у таких

хворих [1, 10]. 

Серцева недостатність. Лікування променево@

індукованої СН проводиться згідно з сучасними ре@

комендаціями щодо ведення пацієнтів із СН. Загаль@

ноприйняті підходи базуються на ступінчастому тит@

руванні іАПФ, бета@блокаторів, інгібіторів альдосте@

рону, сечогінних засобів до максимально переноси@

ISSN 2304�8336. Проблеми радіаційної медицини та радіобіології = Problems of Radiation Medicine and Radiobiology. 2020. Вип. 25.



69

REVIEWS 

doses, especially in patients with reduced LV sys@

tolic function. In patients with HF and preserved

LV ejection fraction the principles of therapy are

identical to the standards of treatment [53–55].

Indications for resynchronization therapy or

implantation of a cardioverter@defibrillator in

patients with radiation@induced HF are identical

to the generally accepted recommendations. In the

case of refractory HF or end@stage HF, inotropic

support assistive devices and heart transplantation

may be required [1]. 

In order to improve the cancer patient’s survival,

including those, who have undergone RT, the large

prospective studies are needed to determine the

benefits of primary and secondary prevention

strategies, and approach to the management of

asymptomatic patients. It is also necessary to

improve diagnostic methods and set clear terms of

monitoring for these patients.

CONCLUSIONS
Radiation therapy is an important part of complex

treatment of cancer patients. Along with the posi@

tive effect RT has a negative impact primarily on

the CV system. The use of modern RT technolo@

gies allowed focusing the radiation, reducing the

area and dose of radiation. However, with the use

of RT CV complications or CVD destabilization

occur, and as a result, CC death increases in the

long@term period.

Today, clinicians have enough tools to moni@

tor radiation complications both during RT

and in long@term follow@up. The use of non@

invasive widely available diagnostic methods

(ECG, echocardiography, cardiac MRI, bio@

markers) make it possible to assess heart func@

tion.

According to the published data the role of pre@

ventive strategy has not been defined, however, all

available methods should be used to reduce the CV

toxicity.

Cardio@oncology is a new sub@specialization that

combines the efforts of cardiologists and oncologists

to prevent and treat CV complications in cancer

patients to improve their quality and life expectancy.

мих доз, особливо у пацієнтів зі зниженою сис@

толічною функцією ЛШ. У пацієнтів із СН та збере@

женою фракцією викиду ЛШ принципи лікування

не відрізняються від загальноприйнятих стандартів

[53–55]. Показання для ресинхронізуючої терапії чи

імплантації кардіовертера@дефібрилятора у хворих з

променево@індукованою СН ідентичні до загальноп@

рийнятих рекомендацій. У випадку рефрактерної

СН чи на термінальних стадіях СН використовують@

ся інотропна підтримка, допоміжні пристрої та тран@

сплантація серця. [1]. 

Загалом, для покращення виживання онкологічних

хворих, в тому числі тих, які отримували ПТ, необхід@

ним є проведення великих проспективних досліджень

для вивчення переваг стратегій первинної та вторин@

ної профілактики, підходів до лікування асимптомних

пацієнтів. Також необхідно вдосконалювати методи

діагностики і встановлювати чіткі терміни, згідно з

якими необхідно моніторувати пацієнтів.

ВИСНОВКИ
Променева терапія є важливою складовою комплекс@

ного лікування онкологічних хворих. Нарівні з пози@

тивною дією ПТ має негативний вплив в першу чер@

гу на серцево@судинну систему. Застосування сучас@

них технологій ПТ дозволило точно фокусувати оп@

ромінення, зменшити площу та дозу опромінення.

Разом з тим, на фоні застосування ПТ виникають СС

ускладнення або дестабілізація ССЗ і, як наслідок,

збільшується СС смертність у віддаленому періоді. 

На сьогодні клініцисти мають достатньо інстру@

ментів для моніторингу променевих ускладнень як в

процесі ПТ, так і при довготривалому спостереженні.

Використання неінвазивних, широко доступних ме@

тодів діагностики (ЕКГ, ЕхоКГ, МРТ серця, біомар@

кери) дає можливість оцінити стан міокарда, кла@

панів і перикарда, функцію серця в цілому. 

Згідно з літературними даними, роль превентив@

них стратегій не визначена, однак для зменшення

СС токсичності слід використовувати всі наявні ме@

тоди.

Кардіоонкологія – нова субспеціалізація, яка

об’єднує зусилля кардіологів і онкологів, має на меті

запобігання та лікування ССЗ у онкологічних хворих

для покращення якості та тривалості їхнього життя.
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