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«Грубая» статистика

Ежегодный прирост населения в мире 

0,9 -1,1% (70-80 млн. в год)

Рост числа новых случаев онкологических больных  

20 млн. в год (+77% к 2050 г относительно 2022 г)



Причины заболеваемости

• Биология процесса;
• Модернизация медицины – 

совершенствование и внедрение различных 
методов диагностики (зависимость от темпа 
роста  от развития региона);

• Старение населения, рост населения, рост 
факторов риска параллельно заболеваемости.



Злокачественные опухоли –вторая причина 
смертности в мире 



Причина смертности

• Биология злокачественных опухолей (кинетика, 
способность к метастазированию, резистентность к 
противоопухолевому лечению);

• У >50%  больных выявляется   местно-регионарное и 
метастатическое распространение опухоли;

• Не соблюдение  стандартов  диагностики и 
противоопухолевого лечения;

• Не соблюдения  принципа мультидисциплинарного 
подхода к лечению злокачественных опухолей.



Мультидисциплинарный подход в лечение 
онкологических больных



Кому нужна противоопухолевая терапия?



Концепция противоопухолевой терапии

• Лечение должно быть основано только на клинических и биологических 

характеристиках опухоли (МГИ, ИГХ, морфологический подтип) 

• Опухолевый процесс – хроническое  заболевание, при котором 

выздоровление (уничтожение всех опухолевых клеток) крайне редко; 

• Задача лечения: не уничтожить все опухолевые клетки, а создать 

условия, при которых  становится невозможным их пролиферация, 

инвазия и метастазирование



Персонализация-хороший результат- 
улучшение показателей выживаемости

«….Проведение правильного лечения  по правильным показаниям правильному больному в 

правильное время…»

                                   S.Welsh.,G.Powis,2008



«Философия» противоопухолевой 
терапии

,

Основана на индивидуализации лечения 

с соблюдением баланса ожидаемой 

эффективности  и токсичности  



Токсичность – неотъемлемая часть противоопухолевой 
терапии



Кардиоваскулярная токсичность 
противоопухолевого лечения 

• Кардиоваскулярная токсичность  (КВТ)- термин, который включает в себя 

различные нежелательные явления со стороны сердечно-сосудистой

системы, вызванные противоопухолевой терапией; 

• КВТ может проявляться как во время лечения, так и после его 

окончания;

• Частота возникновения сердечно-сосудистых осложнений варьирует в 

широких пределах в зависимости от схемы противоопухолевой терапии, 

исходного риска (кардио-коморбирдность) КВТ и ряда других факторов; 

•  Залогом успешной борьбы с проявлениями КВТ является 

скоординированная работа онкологов и кардиологов на всех этапах 

оказания помощи онкологическому больном.



Виды КВТ

• ОИМ

• Нарушение сердечного ритма и проводимости

• Артериальная гипертензия

• Гипотония

• Тромбоэмболические осложнения

• Дисфункция миокарда и сердечная недостаточность

• Миокардит, перикардит



Классификация по глубине 
поражения

1 тип – необратимый:

•  дисфункция  миокарда за счет гибели    

кардиомиоцитов, 

•   постоянная форма мерцательной аритмии

2 тип - обратимый (транзиторный)



Классификация по времени 
возникновения

Сроки возникновения Время развития Клинические проявления



Чек-лист перед назначением 
каждого цикла 

• Клинические данные

• Схема противоопухолевой терапии

• Анамнез кардиологический

• Оценка факторов риска ССЗ

• Результаты физикального обследования: АД,ЧСС, ИМТ

• Лабораторные данные

• Тропонин

• Уровень BNP или NT-proBNP

• Сахар крови

• Липидный профиль

• Инструментальные данные

• ЭКГ

• ЭхоКГ

• По показаниям - МРТ сердца 

• УЗИ и допплерография сосудов



Обязательная консультация 
кардиолога перед началом лечения

• с симптомами  ССЗ и/или указаниями на ССЗ в анамнезе; 

•с высоким и очень высоким риском кардиоваскулярной

токсичности; 

•с плохо контролируемыми факторами риска ССЗ (АД, 

холестерин); 

•с существенным повышением сердечных биомаркеров 

(тропонин, натрий уретические пептиды и др.) или значимой

патологией при инструментальных исследованиях (ЭКГ, Эхо-КГ). 



Стратификация риска КВТ

• Перед назначением противоопухолевой терапии рекомендуется оценить общий риск 

ССЗ в соответствии с текущими рекомендациями по кардиоваскулярной профилактике 

Российского и/или Европейского общества кардиологов с использованием шкалы 

SCORE (у пациентов без исходных ССЗ, сахарного диабета, хронической болезни почек 

≥ 3ст) (https://www.heartscore.org/)

• Пациенты, которым  планируется лекарственная и/или лучевая терапия на область 

грудной клетки или крупных сосудов, относятся к категории высокого и очень высокого 

сердечно-сосудистого риска при наличии SCORE > 5%, ССЗ, сахарного диабета, 

систолического АД ≥ 180 мм рт. ст., семейной гиперлипидемии, СКФ < 60 мл/мин 

• При назначении кардиологических препаратов необходимо учитывать 

межлекарственные взаимодействия с противоопухолевой терапией

(https://www.drugs.com/ drug_interactions.html). 

https://www.heartscore.org/


Сердечно-сосудистые осложнения противоопухолевой лекарственной
терапии солидных опухолей





Влияние противоопухолевых 
препаратов на ССС

• Антрациклиновые антибиотики (доксорубицин, 

метаболизм которого сопровождается 

высвобождением большого количества железа и 

его соединение с миокардиоцитами);

• Фторпиримидины (длительные инфузии 5-ФУ);

• Таргетная терапия (трастузумаб);

• Ингибиторы контрольных точек.
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Тренды назначения иммунопрепаратов в СПБ Городском клиническом онкологическом диспансере – данные 5 летнего опыта (2019 – 
2023)

Частота использования ингибиторов 
контрольных точек



• Naidoo J, et al. J Clin Oncol 2016;35:709–717. 2. Naidoo J, et al. Ann Oncol 2015;26:2375–2391. 3. Villadolid J, et al. Transl Lung Cancer Res 2015;4:560-575. 

• Weber JS, et al. Oncologist 2016;21:1230–1240. 5. Champiat S. et al Annals of Oncology 2016; 27:559-574

Особенности ИКТ: очень эффективны, но НЯ 
неспецифичны, могут поражать любые ткани

• Пневмонит 

• Плеврит 

• Интерстициальная болезнь 

легких

• Колит 

• Илеит 

• Панкреатит 

• Гастрит 

• Перфорация кишки

• Гипо-, гипертиреоз

• Гипофизит,Гипопитуитаризм

• Недостаточность коры 

надпочечников

• Сахарный диабет I типа

• Нефрит 

• Люпус-подобный 

гломерулонефрит

• Нейропатия 

• Миелопатия

• Синдром Гийена-Баре

• Миастения гравис

• Энцефалит

• Менингит

• Дерматит

• Эритродерма

• Псориаз

• Витилиго

• Токсический эпидермальный некролиз

• Синдром Стивенса-Джонсона

• Гепатит

Эндокринная система

ЖКТ

Печень 

Кожа 

Почки

Нервная система

Легкие 

• Конъюнктивит 

• Увеит, ирит, ретинит

• Склерит, эписклерит

• Блефарит

Глаза 

• Артралгия, артрит

• Миалгия, миозит

Мышцы 

• Миокардит, перикардит

• Васкулит 

Сердце 

иоНР могут быть 

серьезными или 

жизнеугрожающими если 

выявлены не своевременно

Симптомы 

• Зуд 

• Сыпь 

Симптомы 

• Повышение креатинина

• Гематурия 

• Отеки лодыжек

Симптомы

• Диарея 

• Боль в животе

• Кровь или слизь в стуле

• перфорация 

• Перитонеальные симптомы

• Кишечная непроходимость

Симптомы 

• Изменения Rx/КТ

• Одышка 

• Боль в груди

• Появление кашля

Симптомы 

• Слабость, головная боль

• Изменение сознания

• Боль в животе, снижение АД

• Изменения уровня гормонов 

щитовидной железы и/или 

биохимических анализов

Симптомы 

• Отек/боль в суставах

• Дискомфорт в мышцах

• Мышечная слабость

Симптомы 

• Одно- или двухсторонняя 

слабость

• Сенсорные нарушения

• Парестезия 

Симптомы 

• Повышение уровня трансаминаз 

(АЛТ, АСТ) и/или общего 

билирубина

Симптомы

• Неспецифические симптомы 

(слабость, боль в мышцах)



Регулирование контрольных точек 
Т-клеток в сердце



Терапия ИКТ приводит к увеличению клона 
Т-цитотоксических лимфоцитов в миокарде

СD8-TILs

СD4-TILs PD-L1

Инфильтрация миокарда 
лимфоцитами



• Не знаем, где 
произойдет (какой орган 
или органы 
подвергнутся атаке 
иммунитета)

• Не знаем когда
• Не знаем какой степени 

выраженности ожидать
• Не знаем 

продолжительность 
• Нет специфических 

признаков проражений

Особенности ИОНЯ 



Wang, D.; Bauersachs, J.; Berliner, D. Immune Checkpoint Inhibitor Associated Myocarditis and Cardiomyopathy: A Translational Review. Biology 2023, 12, 472. https://doi.org/10.3390/biology12030472

Причины и возможные механизмы  иммуноопосредованных 

кардиомиопатий

Миокардит
Токсическая 

(дилатационная) 

кардиомиопатия

Кардиомиопатия 

Такоцубо

Ишемическая 

кардиомиопатия/ 

инфаркт миокарда

• высокая активность 
атеросклеротического 
воспаления

• увеличение объема 
атеросклеротической 
бляшки

• измененный состав 
иммунных клеток в 
атеросклеротических 
бляшках

• антитело-
опосредованное 
аутоиммунное 
воздействие

• пока неизвестный 
механизм

• повышенная 

инфильтрация Т-

клетками и макрофагами

• клональная экспансия Т-

клеток, нацеленных на 

гомологичные антигены, 

общие для опухоли и 

миокарда

• реинтенсификация 

израсходованных 

аутореактивных T-клеток

• отключение защитных 

механизмов врожденного 

иммунитета в сердце

• внезапное 
высвобождение 
большого количества 
эпинефрина

• его прямой эффект, 
приводящий к спазму 
коронарных сосудов



Сердечно-сосудистая патология  на фоне ингибиторов 
контрольных точек

• Частота развития сердечно-сосудистой патологии
(миокардит, томпонада перикарда, инфаркт миокарда, 
ишемическая болезнь сердца): 

0,7-2,0%

•            Частота развития миокардита :
0,04-1,14%

       Медиана времени развития после начала ИКТ:
34 дня [21-75 дней] 

                Смертность от иммуноопосредованного  
миокардита:

25-50%

Bloomer, T.L.; et al. Fulminant Myocarditis with Combination Immune Checkpoint Blockade. N. Engl. J. Med. 2016, 375, 1749–1755
Johnson, D.B.; Reynolds, K.L.; Sullivan, R.J.; Balko, J.M.; Patrinely, J.R.; Cappelli, L.C.; Naidoo, J.; Moslehi, J.J. Immune Checkpoint Inhibitor 
Toxicities: Systems-Based Approaches to Improve Patient Care and Research. Lancet Oncol. 2020, 21, e398–e404.



Миокардит - редкая, но потенциально смертельная 
токсичность ингибиторов иммунных контрольных точек

Цель исследователей: изучить клиническое проявление и течение 
миокардита, связанного с использованием ICI.

Методы:
- авторы создали многоцентровый регистр с участием 8 центров
- с ноября 2013 по июль 2017 года было зарегистрировано 35 

пациентов с миокардитом на фоне приема ICI, которых сравнили 
со случайной выборкой из 105 пациентов, получавших ICI, но не 
имевших миокардита

Результаты:
• частота возникновения миокардита составила 1,14% 

при медианном времени появления симптомов через 
34 дня после начала терапии ICI 

• Средний возраст пациентов составил 65 ± 13 лет
• 29% были женщинами
• у 54% не было других иммунных побочных реакций
• по сравнению с группой контроля комбинация 

иммунных ингибиторов использовалась чаще (34% 
против 2%; p < 0,001)

Предложен алгоритм обследования и лечения 
иммуноопосредованного миокардита

Mahmood SS, Fradley MG, Cohen JV, Nohria A, Reynolds KL, Heinzerling LM, Sullivan RJ, Damrongwatanasuk R, Chen CL, Gupta D, Kirchberger MC, Awadalla M, Hassan MZO, Moslehi JJ, Shah SP, Ganatra S, Thavendiranathan P, Lawrence DP, Groarke JD, Neilan TG. 
Myocarditis in Patients Treated With Immune Checkpoint Inhibitors. J Am Coll Cardiol. 2018 Apr 24;71(16):1755-1764. doi: 10.1016/j.jacc.2018.02.037. Epub 2018 Mar 19. PMID: 29567210; PMCID: PMC6196725.



Johnson, D.B.; Balko, J.M.; Compton, M.L.; Chalkias, S.; Gorham, J.; Xu, Y.; Hicks, M.; Puzanov, I.; Alexander, M.R.; Bloomer, T.L.; et al. Fulminant Myocarditis with Combination Immune Checkpoint Blockade. N. Engl. J. Med. 2016, 375, 1749–1755

Впервые упоминание миокардита на фоне 
лечения  ИКТ в 2016 году – развитие 

«молниеносного» острого миокардита



Johnson, D.B.; Balko, J.M.; Compton, M.L.; Chalkias, S.; Gorham, J.; Xu, Y.; Hicks, M.; Puzanov, I.; Alexander, M.R.; Bloomer, T.L.; et al. Fulminant Myocarditis with Combination Immune Checkpoint Blockade. N. Engl. J. Med. 2016, 375, 1749–1755

В отдельном мета-анализе с участием 29592 пациентов, 
применение ИКТ было связано с повышенным риском 
развития миокардита, заболеваний перикарда, 
сердечной недостаточности, дислипидемии, инфаркта 
миокарда . Среди пациентов, получавших ИКТ, 
миокардит развивался у одного из 462, сердечная 
недостаточность у одного из 260 пациентов.



Joseph, A., Simonaggio, A., Stoclin, A. et al. Immune-related adverse events: a retrospective look into the future of oncology in the intensive care unit. Ann. Intensive Care 10, 143 (2020). https://doi.org/10.1186/s13613-020-00761-w

Причины госпитализаций онкологических больных получавших 
лечение  ингибиторами иммунных контрольных точек

Анализ поступивших в отделения интенсивной терапии 4 больниц Парижа в период с января 2013 года по октябрь 
2019 года, получавших лечение ингибиторами иммунных контрольных точек.



Причины  смертельных исходов при 
использование ИКТ



Факторы риска развития миокардита на фоне иммунотерапии 

Пол: женщины
Возраст: 75 лет и старше

Комбинированная терапия ИКТ (сочетание 2-х ИКТ или комбинация ИКТ + цитостатики)
Hu et al. BMC Pulmonary Medicine (2023) 23:119 
https://doi.org/10.1186/s12890-023-02417-4 



Диагностика

Лабораторная диагностика:
 

• Тропонин I
• Тропонин Т
• Креатинкиназа
• Креатинкиназа МВ
• Натридиуретический гормон (В-

типа)
• Мозговой натридиуретический 

пептид

Инструментальная диагностика:
 

- ЭКГ в 12-ти отведениях
- ЭХО (фракция выброса)
- МРТ (кардиальная)
- Суточный мониторинг (Холтер)

Хирургическая диагностика:
 

- Биопсия миокарда
- Коронарография

Сбор жалоб, осмотр, 
физикальные данные



Клинико-лабораторные  и инструментальные 
изменения при миокардите могут быть 
признаками начинающей острой КМП



Когда можно заподозрить миокардит при лечение ИКТ

Повышение уровня 
тропонина

Исключение ОКС и 
инфекционного миокардита

МРТ-признаки острого 
миокардита (Lake-Louise Criteria)

2 критерия из следующих:
• Клинические проявления 

(такие как усталость, боль в 
грудной клетке)

• Желудочковая аритмия
• Снижение систолической 

функции левого желудочка
• Развитие других иоНЯ
• Настораживающее МРТ 

сердца

ИЛИ

Жалобы – слабость, 
средцебиение, усталость, боли в 

грудной клетке

ЭХОКГ снижение 
ФВЛЖ

• Высокая 
настороженность 
при проявление 
жалоб на фоне и 

после завершения  
терапии ИКТ, 
особенно при 

признаках миозита и 
миастении; 

• ЭКГ, ЭХОКГ и 
тропонин до начала 

лечения



Принципы терапии миокардита при ИКТ

Оценка характера течения: молниеносное или нет

Прекращение терапии ИКТ + госпитализация + 
мониторинг ЭКГ

Достигнут ответ на проводимую 
терапию 

500-1000 мг Метилпреднизолона в/в капельно 1 раз в 
день (минимум 3 дня)

Стероид-рефрактерный вариант
Гемодинамически нестабильный 

фульминантный миокардит

• Переход на пероральную 
форму ГКС (напр. 
Преднизолон 1 мг/кг/сут)

• Постепенное снижение 
дозировки на 10 мг в 
неделю под контролем 
уровня тропонина

• Иммуносупрессивная 
терапия второй линии

• госпитализация в 
отделение интенсивной 
терапии

•  оптимальная 
кардиотропная терапия, 
включая поддержку 
гемодинамики

• Иммуносупрессивная 
терапия второй линии

2022 ESC Guedlines on cardio-oncology (European Heart Journal; 2022 – doi: 10.1093/eurheart/ehac244)



Риски развития тяжелой кардиальной патологии после регистрации первых 
признаков миокардита на фоне терапии ИКТ в зависимости от тактики 

купирования миокардита различными схемами приема кортикостероидов

Дозы кортикостероидов:
низкие <60 мг/сутки
средние 60-500 мг/сутки
высокие 501-1000 мг/сутки

Время старта терапии кортикостероидами:
в течение первых 24 часов
24-72 часа
позже 72 часов после первых симптомов

Комбинированный анализ 
дозирования и времени начал терапии

Терапию кортикостероидами необходимо начинать:

в течение первых 24 часов, после регистрации первых симптомов миокардита
высокими дозами (500-1000 мг/сутки) кортикостероидов



Прогноз  при 
миокардите  ИКТ

• При легком течение  - благоприятный  (до 90% случаев в 
течение 1-2 мес заканчивается выздоровлением  );

• При тяжелом  - летальный исход до 50% 

• У 1—33% больных развивается кардиомиопатия (наиболее 
часто - дилятационная );

• Летальный исход  обусловлен 

• Прогрессирующей сердечной недостаточностью

• Фибриляцией желудочков

• Полной АV блокадой

• ТЭЛА 



Злокачественные заболевания и 
кардиоваскулярная система

• Первичные злокачественные опухоли сердца

• Влияние любой злокачественной  опухоли на ССС:

• Поражение МТС

• Прорастание первичной опухоли и метастазов в миокард, 

перикард, сосуды сердца

• Проявление опухоли за счет выделения ею биологически 

активных веществ («карциноидное сердце», 

паранеопластический миокардит, тромбоз)

• Побочные эффекты лекарственной и лучевой терапии

• Наиболее опасные при использование ИКТ



Контакты

+79111019156  orlova_rashida@mail.ru

+79602632398

БЛАГОДАРЮ ЗА ВНИМАНИЕ!
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