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Souhrn 
Protinádorová léčba má mnoho nežádoucích účinků. Jedním z nich je také poškození srdce. Práce se za-

měřuje na možnost využití elektrokardiografie (EKG) k monitorování akutní kardiotoxicity navozené antra-
cykliny. Do studie bylo zařazeno 15 pacientů s akutní leukémií nebo myelodysplastickým syndromem, kteří byli 
léčeni indukční chemoterapií obsahující antracyklinový preparát (idarubicin, daunorubicin nebo mitoxant-
ron). Práce ukazuje na vhodnost použití EKG k monitorování projevů akutní kardiotoxicity antracyklinů. 
Obzvláště důležité je prodlužování intervalu QTc, které může vyústit ve vznik komorových arytmií vážně 
ohrožujících pacienta. Významné prodloužení intervalu QTc (nad 440 ms) se v našem souboru vyskytlo u tří 
(20 %) pacientů.  
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Electrocardiographic Monitoring of Acute Cardiotoxi city of Anthracyclines 
 
Summary 

The antitumorous treatment has a lot of side effects. One of them is also cardiac toxicity. The study focuses 
on using electrocardiography in monitoring of acute cardiac toxicity induced by anthracyclines. There were 
15 patients with newly diagnosed acute leukemia or myelodysplastic syndrome participating in the study. 
The patients were treated by induction chemotherapy containing anthracyclines (idarubicin, daunorubicin or 
mitoxantron). The study shows the suitability of using electrocardiography to monitor acute cardiac toxicity 
of anthracyclines, particularly important is the prolongation of QTc interval, which can cause ventricular 
arrhythmias severely threatening the patient. In our group, the significant QTc interval prolongation (above 
440 ms) was seen in 3 (20 %) patients. 
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Úvod 

 
Akutní kardiotoxicita antracyklinů je dlouho zná-

mou a obávanou komplikací onkologické léčby. Ač-
koli se kardiotoxicita v průběhu léčby nevyskytuje 
tak často jako hematologická toxicita, hepatotoxi-
cita nebo nefrotoxicita, je nutné na ni myslet a její 
průběh sledovat, neboť pro nemocného může před-
stavovat závažnou až smrtící komplikaci (1). Nej-
vyšší riziko z dnes používaných cytostatik vykazují 
antracyklinové preparáty. EKG projevy akutní kar-
diotoxicity antracyklinů nejčastěji zahrnují extrasys-
toly, tachykardii, nespecifické změny ST-T úseku 

(2) a prodloužení intervalu QTc (3, 4, 5, 6). Tyto 
změny jsou zpravidla přechodné, vyskytují se však 
u 11–41 % pacientů a jejich incidence velmi závisí 
na frekvenci monitorování (6, 7, 8). Jejich vztah k 
chronické a pozdní kardiotoxicitě nebyl prokázán 
(9). Ostatní projevy akutní kardiotoxicity antracyk-
linů jako perikarditida, akutní srdeční selhání či akut-
ní infarkt myokardu se vyskytují méně často (10).  

Mechanismus kardiotoxicity antracyklinů není 
dosud přesně známý. Předpokládá se však komplex-
ní poškození kardiomyocytů, pravděpodobně nej-
důležitějším faktorem jsou volné kyslíkové radiká-
ly (11, 12).  
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Cíl studie 
 
Cílem studie bylo monitorování akutní kardio-

toxicity antracyklinů pomocí klidového 12svodého 
EKG a posouzení možností a limitací této široce 
dostupné a ekonomicky nenáročné metody. 

 
 

Soubor a metodika 
 
Do studie bylo zařazeno 15 pacientů (průměrný 

věk 51,7 ± 12,9 let, 12 mužů a 3 ženy) s nově diag-
nostikovanou akutní leukémií nebo myelodysplas-
tickým syndromem, kteří byli léčeni na oddělení 
klinické hematologie II. interní kliniky Fakultní ne-
mocnice Hradec Králové. V souboru byl 1 pacient 
s ischemickou chorobou srdeční, 7 pacientů s arteri-
ální hypertenzí a 2 diabetici. Šest pacientů dlouho-
době užívalo medikaci ovlivňující kardiovaskulární 
systém (antihypertenziva, digoxin). Na vstupním echo-
kardiografickém vyšetření byla systolická funkce 
levé komory v normě (ejekční frakce nad 55 %) 
u všech pacientů, 2 pacienti měli lehkou poruchu 
kinetiky levé komory a u 3 pacientů byl vstupně 
malý výpotek v perikardu.  

Všichni pacienti dostali indukční chemoterapii 
obsahující antracyklinový preparát, většinou v kom-
binaci s cytarabinem. Z antracyklinových preparátů 
byl použit idarubicin u 10 pacientů (celková dávka 
24–36 mg/m2), daunorubicin u 2 pacientů (celková 
dávka 150 mg/m2) a mitoxantron u 3 pacientů (cel-
ková dávka 20–30 mg/m2). Kardioprotekce dexra-
zoxanem nebyla podána u žádného pacienta. 

Klidový 12svodý EKG záznam s posunem 50 
mm/s byl proveden den před zahájením podávání 
antracyklinů, den po ukončení podávání antracyk-
linů a s odstupem 14 dní po ukončení. Hodnoceny 
byly časové parametry (RR interval, PQ interval, 
délka QRS kompexu, QT interval, QTc interval), 

úhrnná voltáž QRS komplexu v končetinových svo-
dech, sklon elektrické osy srdeční a přítomnost re-
polarizačních změn, arytmií či jiných abnormalit. 
Časové parametry byly měřeny primárně ve svodu II, 
nebylo-li to možné, pak ve svodu V5 či v jiném svo-
du (13). Ke korekci QT intervalu na srdeční frek-
venci byl použit Bazettův vzorec: QTc=QT/ RR [s] 
(14). Horní hranice normy QTc při použití Bazetto-
va vzorce 420 ms u mužů a 430 ms u žen (15). In-
terval QTc delší než 440 ms bez ohledu na pohlaví 
byl ve studii považován za významně prodloužený 
a rizikový pro rozvoj komorových arytmií (16, 17).  

Ke statistickému zpracování dat byla použita 
analýza rozptylu (ANOVA) s následným hodnoce-
ním kontrastů LSD metodou. 

 
 

Výsledky 
 
Vstupní délka QTc intervalu činila 412,9 ± 19,4 

ms, po podání antracyklinů došlo ke statisticky vý-
znamnému prodloužení na 423,8 ± 17,5 ms (p < 0,05) 
a s odstupem 14 dní po podání došlo k poklesu na 
415,1 ± 19,4 ms. Po podání antracyklinů byl QTc 
interval významně prodloužený (nad 440 ms) u tří 
(20 %) pacientů. Dále jsme zaznamenali statisticky 
významné prodloužení délky QRS komplexu ze 
76,0 ± 14,0 ms na 82,6 ± 13,3 ms po podání antracyk-
linů (p < 0,01). Toto prodloužení délky QRS kom-
plexu přetrvávalo i s odstupem 14 dní po podání 
antracyklinů – 82,0 ± 12,1 ms (p < 0,05 ve srovnání 
se vstupní hodnotou). U pěti (33 %) pacientů došlo 
k rozvoji repolarizačních změn nebo ke zhoršení 
již vstupně přítomných změn ST-T úseku. Změny 
ostatních hodnocených EKG parametrů (RR inter-
val, PQ interval, voltáž QRS komplexu, sklon srdeč-
ní osy) nebyly statisticky významné. 

Výsledky přehledně shrnují tab. 1, 2 a grafy 1, 2. 

Tabulka 1 
Změny EKG parametrů v průběhu indukční léčby antracykliny (n = 15) 

 

EKG parametry Před léčbou 1 den po léčbě 14 dní po léčbě p 

frekvence [min–1] 85,7 ± 16,6 78,0 ± 18,7 78,7 ± 14,6 ns 

RR interval [ms] 727,3 ± 159,3 809,2 ± 180,6 787,3 ± 138,1 ns 

PQ interval [ms] 150,7 ± 14,4 156,0 ± 34,0 159,3 ± 24,0 ns 

délka QRS [ms] 76,0 ± 14,0 82,6 ± 13,3 82,0 ± 12,1 < 0,05 

voltáž QRS [mV] 4,25 ± 1,42 4,27 ± 1,30 4,15 ± 1,00 ns 

QT interval [ms] 350,7 ± 43,8 379,3 ± 43,5 366,0 ± 24,7 < 0,05 

QTc interval [ms] 412,9 ± 19,4 423,8 ± 17,5 415,1 ± 19,4 < 0,05 

osa srdeční [°] 26,0 ± 29,4 24,3 ± 26,9 23,0 ± 27,4 ns 
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Tabulka 2 
 

Výskyt patologických EKG nálezů v průběhu indukční léčby antracykliny (n = 15) 
 

EKG patologie Před léčbou 1 den po léčbě 14 dní po léčbě 
tachykardie 4 3 3 

bradykardie 1 2 1 

AV blok I. stupně 0 2 2 

IRBBB 1 1 0 

LAH 0 0 0 

nespec. repol. změny 6 7 8 

prodloužený QTc  0 3 2 

snížení voltáže QRS – 2 3 

Vysvětlivky: 
tachykardie – srdeční frekvence nad 100/min 
bradykardie – srdeční frekvence pod 60/min 
AV blok I. stupně – PQ interval delší než 200 ms 
iRBBB (inkompletní blok pravého Tawarova raménka) – RSR V1 (V2), délka QRS kratší než 120 ms 
LAH (levý přední hemiblok) – deviace osy srdeční doleva, osa méně než –30° 
nespec. repol. změny – změny úseku ST a vlny T ve 2 a více svodech 
prodloužený QTc – QTc interval nad 440 ms bez rozdílu pohlaví 
snížení voltáže QRS – snížení úhrnné voltáže QRS komplexu v končetinových svodech o 1,0 mV a více v porovnání 
s hodnotou před léčbou 
 
 

 
Graf 1: Změny délky QRS komplexu v průběhu indukční léčby 
antracykliny (n = 15) 

 
 

Diskuse a závěr  
 
Výsledky naší práce ukazují, že indukční léčba 

obsahující antracykliny je spojena se změnami elek-
trické akce srdeční. Prodloužení intervalu QRS je 
projevem změn ve fázi depolarizace, změny v seg-
mentu ST-T značí změny fáze depolarizační, pro-
dloužení intervalu QTc je projevem změn fáze de-
polarizační i repolarizační. Vzhledem k tomu, že kar-
diovaskulární medikace nebyla v průběhu indukční 
léčby měněna u žádného pacienta, přičítáme tyto 
změny kardiotoxickému vlivu antracyklinů.  

Prodloužený QTc interval představuje riziko pro 
rozvoj maligních komorových arytmií (torsade de 

 

 
Graf 2: Změny délky QTc intervalu v průběhu indukční léčby 
antracykliny (n = 15) 

 
 
pointes, fibrilace komor) a náhlé smrti. V našem sou-
boru došlo po podání antracyklinů k významnému 
prodloužení QTc intervalu (nad 440 ms) u 3 (20 %) 
pacientů. Všichni pacienti s prodlouženým QTc in-
tervalem byli asymptomatičtí, u žádného z nich ne-
došlo k rozvoji arytmie, která by vyžadovala tera-
peutický zásah. Tyto EKG změny však vyžadují 
další sledování v čase, případně zohlednění v dal-
ším průběhu léčby. Včasná diagnostika těchto EKG 
změn umožňuje včasné zahájení vhodných opatře-
ní, např. úpravu eventuální minerálové dysbalance 
(obzvláště hypokalémie a hypomagnezémie) (17) a 
nahrazení léků prodlužujících interval QTc (18) lé-
ky méně rizikovými, pokud jsou tyto dostupné. 
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S těmito změnami je také nutné počítat při hod-
nocení EKG křivek pořízených v průběhu onkolo-
gické léčby z jiných důvodů, zejména u pacientů 
s dalšími rizikovými faktory pro rozvoj kardiotoxi-
city.  
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