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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

В статье представлена часть обзора Рекомендаций Европейского общества кардио-

логов по кардиоонкологии (2022), посвященная ведению пациентов с хроническими 

коронарными синдромами (ХКС). На разных этапах лечения рака (при постановке 

диагноза, проведении специализированного лечения и в разные сроки после него) 

ведение пациентов с ХКС имеет ряд особенностей. Следует учитывать повышенный 

риск развития кардиологических осложнений у пациентов с ХКС и онкологией на 

всех этапах лечения и динамического наблюдения за выжившими после рака, в том 

числе получивших лечение в детском возрасте. Немаловажной частью ведения дан-

ной категории пациентов является оценка лекарственного взаимодействия между 

основными антиангинальными препаратами и средствами, используемыми для ле-

чения рака. Ведение онкологических пациентов с ХКС зачастую требует мультидис-

циплинарного подхода с привлечением врачей-специалистов онкологов, химиоте-

рапевтов, интервенционных кардиологов, кардиохирургов и клинических фармако-

логов. Указанные аспекты нашли отражение в настоящей статье. 

Ключевые слова: антиангинальная оптимальная медикаментозная терапия, выжив-

шие после рака, кардиоонкология, лекарственное взаимодействие, профилактика, 

рак, стратификация сердечно-сосудистого риска, чрескожные коронарные вмеша-

тельства, терапия рака
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

The article presents a part of the review of the European Society of Cardiology Guidelines 

for Cardio-Oncology (2022) on the management of patients with chronic coronary 

syndromes (CCS). At diff erent stages of cancer treatment (during diagnosis, specialized 

treatment and at diff erent times thereafter), the management of patients with CCS has 

a number of special features. The increased risk of developing cardiac complications in 

patients with CCS and oncology should be taken into account at all stages of treatment and 

dynamic monitoring of cancer survivors, even those who received treatment in childhood. 

An important part of the management of this category of patients is the assessment of 

drug interactions between the main antianginal drugs and drugs used to treat cancer. 

The management of cancer patients with CCS often requires a multidisciplinary approach 

involving medical specialists: oncologists, chemotherapists, interventional cardiologists, 

cardiac surgeons, and clinical pharmacologists. These aspects are refl ected in this article.

Keywords: antianginal optimal medical therapy, cancer survivors, cardiooncology, drug 

interactions, prevention, cancer, cardiovascular risk stratifi cation, percutaneous coronary 

interventions, cancer therapy

_________________________________________________________________________________________________

Благодаря опубликованным в 2019 г. Руководствам Европейского общества кар-

диологов (European Society of Cardiology – ESC) [38] термин «хронические коронар-

ные синдромы» (ХКС) все чаще встречается в научных публикациях. В соответствии с 

указанным руководством ХКС могут протекать в виде 6 основных клинических сце-

нариев:

  пациенты со стабильной стенокардией напряжения и/или одышкой и подозрени-

ем на коронарную болезнь сердца (КБС);

  пациенты с недавно возникшей сердечной недостаточностью (СН) или снижени-

ем функции левого желудочка (ЛЖ) и подозрением на КБС;

  бессимптомные пациенты или со стабильными симптомами стенокардии <1 года 

после острого коронарного синдрома (ОКС) или пациенты с недавней реваскуля-

ризацией миокарда; 

  бессимптомные пациенты и пациенты с симптомами стенокардии >1 года после 

установки диагноза или реваскуляризации миокарда;

  пациенты с подозрением на вазоспастическую или микроваскулярную стенокар-

дию;

  бессимптомные пациенты, у которых КБС выявлена во время скрининга.
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Как следует из вышеизложенного, понятие «ХКС» шире, чем более привычный 

термин «стенокардия», и отражает различные механизмы формирования ишемии 

миокарда (включая микроваскулярный и вазоспастический), различные варианты 

клинического течения (болевой и безболевой), а также давность появления заболе-

вания, оказывающую существенное влияние на тактику ведения. 

Однако термин «ХКС» (являющийся не клиническим диагнозом, а объединяющим 

понятием) с неохотой принимается клиницистами. В настоящей статье будут подня-

ты вопросы ведения пациентов со всеми указанными клиническими сценариями, 

имеющих онкологические заболевания. Целью является привлечение внимания 

специалистов, оказывающих как специализированную онкологическую помощь, 

так и осуществляющих динамическое наблюдение в рамках общей терапевтической 

врачебной практики, к необходимости комплексной оценки не только статуса он-

кологического заболевания, но и к необходимости динамической оценки функцио-

нального состояния системы кровообращения. Новое Руководство по кардиоонко-

логии (2022 г.) создано рабочей группой ESC в сотрудничестве с Европейской гема-

тологической ассоциацией, Европейским обществом терапевтической радиологии и 

онкологии, Международным обществом кардиоонкологов [51]. В данном документе 

с учетом имеющейся доказательной базы предлагаются рекомендации по ведению 

онкологических пациентов до начала терапии рака, во время ее проведения, в бли-

жайшем и отдаленном периодах у выживших после рака (ВПР) с учетом возможного 

воздействия специализированного лечения на течение имеющихся или развивших-

ся вследствие терапии рака болезней системы кровообращения (БСК). 

К моменту публикации Руководства по кардиоонкологии (2022 г.) накоплено до-

статочно данных многолетнего проспективного наблюдения за ВПР, свидетельству-

ющих о том, что сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являются ведущей неон-

кологической причиной смерти у данной категории пациентов. Весьма печальным 

является тот факт, что успешно излеченное в детском возрасте онкологическое за-

болевание, например лимфома Ходжкина (ЛХ), не исключает кардиоваскулярных 

осложнений у таких пациентов в ремиссии (наиболее важны в преждевременной 

смерти –до 16%) [73]. Абсолютный риск гибели от сердечно-сосудистых осложне-

ний колеблется от 5,4 до 28 на 10 000 пациентов в год. Наибольшее значение имеет 

применение лучевой терапии на область сердца и химиотерапии антрациклинами. 

С лучевым лечением связывают нарушение деятельности миокарда, ускорение ате-

росклероза, заболевания коронарных артерий, недостаточность клапанного аппа-

рата, перикардиты, электрическую нестабильность миокарда. Антрациклиновая 

кардиомиопатия тесно связана с суммарной дозой, сопутствующей лучевой терапи-

ей и традиционными сердечными факторами риска (ФР) [73]. Первые наблюдения о 

случаях внезапной сердечной смерти и ИМ у излеченных пациентов с ЛХ, получав-

ших облучение средостения, относятся к 1970-м гг. [40]. Коронарные серьезные со-

бытия происходили у пациентов после дозы 42–45 Гр на средостение и сердце спустя 

6–20 лет после облучения. Среди пациентов, леченных в Цюрихе, риск острого ИМ 

или внезапной сердечной смерти был выше у пациентов с ЛХ в ремиссии после ком-

бинированного лечения, чем только после лучевой терапии [31]. Эти осложнения 

могут быть даже при непораженных коронарных артериях (КА) [46].

На основании изучения данных 2689 пациентов, пролеченных в период 1965–

1995 гг., из молодых (до 41 года на момент постановки диагноза ЛХ) и проживших 
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5 лет и более (1474 пациентов, медиана наблюдения 18 лет) установлено 3–5-кратное 

увеличение риска инфарктов миокарда (ИМ), ишемической болезни сердца (ИБС) и 

поражения клапанного аппарата сердца, прямо связанное с облучением средосте-

ния, особенно у леченных в молодые годы, а также увеличение риска этих заболе-

ваний в группе получавших антрациклин-содержащие режимы химиотерапии [2, 3]. 

Таким образом, некоторые ВПР относятся к категории повышенного риска раз-

вития ССЗ, вследствие чего они нуждаются в активном выявлении сердечно-сосуди-

стых ФР и их своевременном и интенсивном лечении. 

Еще один аспект – у некоторых ВПР может иметь раннее развитие ХКС даже при 

неизмененных КА, что также требует особого внимания к их выявлению и лечению. 

У ВПР, подвергшихся облучению на область сердца и/или некоторым видам 

химиотерапии, при развитии ОКС или ХКС, требующих реваскуляризации миокар-

да, могут иметь место трудности при проведении чрескожных коронарных вмеша-

тельств (ЧКВ) и рецидивирующие тромбозы стентов, вследствие чего решение о 

способе лечения (интервенционное, хирургическое или консервативное) должно 

приниматься мультидисциплинарными командами (МДК), состоящими из специали-

стов, достаточно опытных в ведении кардиологических пациентов, имеющих онко-

логические заболевания. 

Для стратификации сердечно-сосудистого риска (ССР) до начала специализиро-

ванного лечения рака рекомендовано использовать общепопуляционные инстру-

менты, например, калькуляторы SMART, SCORE2, SCORE2-OP, ASCVD, U-Prevent и каль-

куляторы риска на протяжении жизни. У ВПР, применяя указанные калькуляторы для 

оценки ССР, следует учитывать, что рак сам по себе может увеличивать вероятность 

развития ССЗ [17, 52, 58, 67]. 

Наличие ХКС в анамнезе не должно служить причиной для отказа от противоопу-

холевой терапии, но должно рассматриваться как возможность оптимизировать ССР 

до и во время лечения. В обсуждениях риска/пользы должны участвовать пациент, 

онколог или гематолог и, если возможно, специализированная кардиоонкологиче-

ская служба [51]. 

При наличии у пациентов ХКС до начала терапии рака, как и при их развитии в 

различные сроки после окончания лечения, указанные калькуляторы не применя-

ются, т. к. пациенты с ХКС относятся к группе очень высокого риска, вследствие чего 

нуждаются в постоянном проведении мероприятий вторичной профилактики, вклю-

чающей, кроме формирования и следования здоровому образу жизни, гиполипиде-

мическую, антитромботическую и антиангинальную терапию. 

Вторичная профилактика относится к вмешательствам у пациентов с ранее су-

ществовавшими ССЗ, включая предшествующую сердечно-сосудистую токсичность, 

связанную с терапией рака (ССТСТР) и потенциально возможные новые случаи 

ССТСТР во время лечения. Регулярные клинические осмотры, физикальное обсле-

дование и инструментальное исследование сердечно-сосудистой системы (включая 

электрокардиограмму в 12 отведениях (ЭКГ-12), трансторакальную эхокардиогра-

фию (ТТЭхоКГ) и сердечные биомаркеры) рекомендуются пациентам, получающим 

специфическую кардиотоксическую терапию рака, при этом частота наблюдения 

определяется исходным риском и появлением новых случаев ССТСТР [51].

Тактика ведения пациентов с ХКС определяется клиническим сценарием: при 

наличии ХКС <12 месяцев после ОКС или реваскуляризации миокарда кратность 
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комплексного обследования сердечно-сосудистой системы должна быть большей, 

методы, используемые для объективизации, – более сложными, включая визуализа-

ционные, а не ЭКГ-методы оценки ишемии миокарда: ЭхоКГ с физической или фарма-

кологической нагрузкой, магнитно-резонансная томография сердца (МРТ), ядерная 

визуализация. Немаловажная роль принадлежит определению современных био-

маркеров повреждения миокарда и сердечной недостаточности (СН) (сердечные 

тропонины и натрийуретические пептиды) не только однократно, но и в динамике. 

Согласно Руководству по кардиоонкологии (2022 г.) [51], в целом ведение пациен-

тов с ХКС рекомендовано в соответствии с актуальными принципами, изложенными 

в соответствующем Руководстве ESC (2019 г.) [38], как до, так и во время, а также по-

сле окончания терапии рака (класс рекомендации I, уровень доказанности С). 

Функциональные визуализирующие тесты, включая стресс-ЭхоКГ, перфузион-

ную МРТ или ядерную перфузионную визуализацию миокарда, следует проводить 

для оценки ишемии у пациентов с симптомами (стабильная стенокардия, ограни-

чивающая одышка), если существует клиническое подозрение на ИБС, особенно 

перед использованием противоопухолевых препаратов, связанных с сосудистой 

токсичностью (например, фторпиримидины, VEGFi (Vascular endothelial growth factor 

inhibitors – ингибиторы сосудистого эндотелиального фактора роста), область кла-

стера точки разрыва – локус онкогена Абельсона – BCR-ABL, ингибиторы тирозинки-

назы – TKI). В качестве альтернативы у пациентов с претестовой вероятностью ИБС от 

низкой до средней компьютерная томографическая ангиография (КТА) коронарных 

артерий (КА) является надежным альтернативным методом с высокой чувствитель-

ностью для исключения обструктивной коронарной болезни сердца (КБС) [38, 48].

Максимальное сердечно-легочное нагрузочное тестирование (МСЛНТ) оцени-

вает интегративную способность сердечно-сосудистой системы транспортировать 

кислород и энергетический субстрат к скелетным мышцам во время нагрузки [36], 

описывается как сердечно-сосудистая выносливость (ССВ). Таким образом, МСЛНТ 

может обеспечить более глобальную оценку сердечно-сосудистого здоровья, чем 

инструменты для оценки функции конкретных органов (сердце, легкие). Доказатель-

ства в пользу выполнения МСЛНТ до лечения рака имеются для предоперационной 

стратификации риска, особенно для пациентов с раком легких [33], толстой кишки 

[68] и прямой кишки [69].

При стабильном течении ХКС >12 месяцев по-прежнему используются профи-

лактические стратегии с доказанной эффективностью: модификация образа жизни, 

комплексная кардиологическая реабилитация (ККР), антитромботическая, гипотен-

зивная и гиполипидемическая терапия. При выборе лекарственного средства сле-

дует помнить о наличии доказанного собственного кардиопротективного эффекта у 

препаратов, влияющих на активность ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 

(РААС)  – ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ), блокаторов 

рецепторов ангиотензина II (БРА), бета-адреноблокаторов (БАБ) и антагонистов ми-

нералокортикоидных рецепторов (АМР). Их использование у пациентов с ХКС зача-

стую регламентируется наличием сопутствующей патологии (для иАПФ/БРА – СН, СД, 

АГ; для БАБ – СН, сроками после ОКС), у лиц с ХКС, получающих терапию рака, лекар-

ственные средства указанных групп могут и должны приниматься шире и дольше, 

чем у пациентов с ХКС без онкологии. 
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У лиц, получающих специализированное противораковое лечение, ХКС могут яв-

ляться формой ССТСТР. При этом ХКС могут протекать по бессимптомному или сим-

птомному клиническому сценарию, что в обоих случаях требует проведения всего 

комплекса лечебных и диагностических мероприятий, а также динамического на-

блюдения с учетом давности наличия ХКС. 

Дисбаланс между потребностью миокарда в кислороде и возможностью его до-

ставки может развиваться из-за наличия и ускоренного развития атеросклероза КА 

вследствие кардиотоксических эффектов некоторых химиотерапевтических лекар-

ственных средств (зачастую эффект дозозависимый, как, например, для антрацикли-

новой химиотерапии). У пациентов, получающих терапию рака, может существенно 

меняться эпикардиальная и/или микроваскулярная коронарная реактивность, что 

приводит к развитию вазоспастической и/или микроваскулярной стенокардии, тре-

бующих особых подходов к их лечению – длительному использованию лекарствен-

ных средств, улучшающих эндотелиальную функцию – иАПФ, БРА, статины; для ва-

зоспастической стенокардии  – ограничение использования некардиоселективных 

БАБ, отдавая предпочтение блокаторам кальциевых каналов (БКК).

Дополнительными факторами, оказывающими влияние на диагностику и лече-

ние ХКС, являются тип рака и прогноз, а также тип, продолжительность и интенсив-

ность лечения рака. Поэтому ниже будут приведены особенности ведения пациен-

тов с учетом вида рака и химиотерапии. 

Хирургия рака остается основным методом лечения многих видов рака. Бригады 

кардиоонкологов должны участвовать в предоперационной стратификации ССР для 

выявления и обеспечения надлежащего лечения и наблюдения за потенциальными 

факторами риска [43].

У пациентов, перенесших онкологические операции, периоперационные кар-

диальные осложнения определяются ФР, связанными с пациентом, типом опухоли, 

сопутствующей противораковой терапией и ожидаемым хирургическим риском 

(табл. 1). 

Для обеспечения безопасности хирургического лечения рака консульта-

ции врачом-специалистом кардиологом и/или привлечение МДК должны быть 

направлены на: 

  пациентов с предшествующими значительными или симптомными ССЗ;

  пациентов с высоким и очень высоким риском в соответствии с базовыми инстру-

ментами оценки риска HFA-ICOS [50], когда планируется адъювантное (послеопе-

рационное) лечение рака; 

  пациентов, получивших неоадъювантную (до операции) противораковую тера-

пию, которая потенциально кардиотоксична. 

Предоперационная клиническая оценка не должна задерживать операцию. 

У пациентов 3-й группы предоперационная оценка должна быть направлена на под-

тверждение того, что во время сердечно-сосудистого мониторинга не произошло 

никаких значимых событий. 

Особое внимание следует также уделять профилактике полипрагмазии, часто 

наблюдаемой у пациентов с раком, сокращению использования препаратов, кото-

рые могут мешать противоопухолевой терапии, до основных и активному монито-

рингу их сердечно-сосудистых побочных эффектов и межлекарственных взаимо-

действий [10]. 
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Таблица 1
Факторы, которые могут повлиять на периоперационный риск во время операции по поводу 
рака, и профилактические стратегии (адаптировано по [51])
Table 1
Factors that may aff ect perioperative risk during cancer surgery and preventive strategies (adapted 
from [51])

Факторы риска
Факторы, которые могут повлиять на 
периоперационный риск при онкологических 
операциях

Превентивные 
стратегии

Факторы, 
связанные с 
пациентом 

 − Факторы риска образа жизни: курение, ожирение, 
малоподвижный образ жизни.

 − Плохо контролируемый CСФР: АГ, СД.
 − Ранее существовавшие ССЗ, включая CСТСТР.
 − Кардиологические препараты, повышающие риск 

периоперационного кровотечения (например, 
антиагреганты и антикоагулянты).

 − Историческая первичная злокачественность.
 − Текущий тип рака, стадия и локализация

 − Оптимальное 
лечение ССФР и CСЗ

 − Оптимизация 
профилактических 
стратегий ВТЭ и AТЭ

Неоадъювантная 
терапия рака 

 − Неоадъювантное кардиотоксическое лечение 
рака (особенно антрациклиновая химиотерапия 
и/или трастузумаб, ICI, VEGFi, фторпиримидин и 
торакальная ЛТ).

 − Лечение рака, повышающее риск 
периоперационного кровотечения (например, 
VEGFi, ICI).

 − Тромбоцитопения, вызванная лечением рака

 − Обеспечьте 
оптимальный 
сердечно-сосудистый 
мониторинг 
неоадъювантной 
терапии

 − Оптимизация 
профилактических 
стратегий ВТЭ и ATЭ 

Примечание: ВТЭ – венозные тромбоэмболии; АТЭ – артериальные тромбоэмболии; ICI – ингибиторы контрольных точек.

Таблица 2
Лекарственное взаимодействие противоопухолевых препаратов с другими лекарственными 
средствами [10]
Table 2
Drug interactions of anticancer drugs with other medicinal products [10]

Лекар-
ства

Взаимодействующий препарат
Клинические последствия и пред-
принимаемые действия

Брадикардические агенты

Дилтиа-
зем, ива-
брадин, 
верапа-
мил

Афатиниб, альдеслейкин, алемтузумаб, амсакрин, 
триоксид мышьяка, бозутиниб, бригатиниб, капе-
цитабин, церитиниб, кладрибин, кризотиниб, цита-
рабин, дабрафениб, даунорубицин, доксорубицин, 
эпирубицин, эрибулин, ибрутиниб, идарубицин, 
ифосфамид, иматиниб, интерфероны, ленали-
домид, ленватиниб, метотрексат, митоксантрон, 
нилотиниб, нинтеданиб, офатумумаб, осимертиниб, 
паклитаксел, пазопаниб, пентостатин, соединения 
платины, помалидомид, понатиниб, ритуксимаб, 
сорафениб, сунитиниб, талидомид, торемифен, 
траметиниб, трастузумаб, вандетаниб, винкристин, 
винбластин

Аддитивные брадикардические 
эффекты. 
Необходимо уменьшить дозу и кон-
тролировать ЭКГ.
Кризотиниб ↑ риск чрезмерной бра-
дикардии

Клопи-
догрел, 
прасу-
грел, 
тикагре-
лор 

Дазатиниб, ибрутиниб, ибритумомаб, иделалисиб, 
нинтеданиб, обинутузумаб, олапариб, рибоциклиб

Аддитивный эффект: ↑ тромботиче-
ский эффект и риск кровотечений. 
Учитывать соотношение польза/риск 
антитромботической терапии. 
Совместное назначение с осторожно-
стью и мониторинг геморрагических 
эпизодов
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Тикагре-
лор

Апалутамид, дабрафениб, энзалутамид, ивосидениб 
(индукторы CYP3A4)

↓ экспозиция тикагрелора. Рассмо-
треть другие антиагреганты

иАПФ/БРА

Ирбесар-
тан

Церитиниб ↑ экспозиция ирбесартана

Лозартан
Церитиниб, иделалисиб
Дабрафениб (индуктор CYP2C9)

↑ экспозиция лозартана
↓ концентрация лозартана

Бета-адреноблокаторы

Все Церитиниб

Аддитивные брадикардические 
эффекты и риск развития симптома-
тической брадикардии. Избегайте 
комбинации

Карведи-
лол

Афатиниб, кризотиниб, доксорубицин, нилотиниб, 
паклитаксел, пазопаниб, винкристин, винбластин

Карведилол является умеренным ин-
гибитором P-gp и ↑ воздействием этих 
препаратов. Контролировать частоту 
сердечных сокращений из-за риска 
развития брадикардии

Карве-
дилол, 
метопро-
лол

Умеренные ингибиторы цитохрома CYP2D6: имати-
ниб, панобиностат

↑ экспозиция карведилола и метопро-
лола. Мониторинг частоты сердечных 
сокращений и АД

Антагонисты ионов кальция

Амлоди-
пин

Умеренные ингибиторы цитохрома CYP3A4: цери-
тиниб, кризотиниб, иматиниб, палбоциклиб

↑ концентрация амлодипина. От-
сутствие серьезной клинической 
значимости

Сильное ингибирование цитохрома CYP3A4: иде-
лализиб

Избегайте комбинации

Статины

Все ста-
тины

Пазопаниб
Статины могут ↑ гепатотоксичность 
пазопаниба. Избегайте комбинации

Лова-
статин, 
питава-
статин 
симва-
статин

Церитиниб, кризотиниб, иматиниб, палбоциклиб 
Они являются умеренными инги-
биторами цитохрома CYP3A4, что ↑ 
воздействие статинов

Циклоспорин, эверолимус, серолимус, такролимус

↑ экспозиция этих статинов. Предел 
суточной дозы: аторвастатин 10 мг, 
флувастатин 20 мг 2 раза в день, пра-
вастатин 40 мг, розувастатин 5 мг

Эрлотиниб, леналидомид
↑ риск миопатии, вызванной стати-
нами

Иматиниб ↑ симвастатин экспозиция

Сильные ингибиторы цитохрома CYP3A4
↑ воздействие статинов и риск раз-
вития миопатии и рабдомиолиза. 
Избегайте комбинации

Венетоклакс

Венетоклакс ингибирует цитохрома 
OATP1B1. Рекомендуется тщательный 
мониторинг токсичности, связанной 
со статинами

Розува-
статин

Тивозаниб
С осторожностью. Используйте другой 
статин

Низкомолекулярные гепарины (НМГ)

НМГ Капецитабин Избегайте комбинации

Продолжение таблицы 2
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Электролитный дисбаланс (гипокалиемия и гипомагниемия) должен быть скор-

ректирован. Эффективных для контроля частоты сердечных сокращений (ЧСС), 

артериального давления (АД) и симптомов стенокардии недигидропиридиновых 

БКК дилтиазема и верапамила следует избегать, где это возможно, из-за их межле-

карственных взаимодействий и отрицательных инотропных эффектов. Их можно 

рассмотреть у отдельных онкологических пациентов, имеющих непереносимость 

Прямые пероральные антикоагулянты 

Апикса-
бан

Акалабрутиниб, бемурафениб, дазатиниб, ибри-
тумомаб, ибрутиниб, нинтеданиб, обинутузумаб, 
пазопаниб, рибоциклиб, вемурафениб

Аддитивный эффект: ↑ риск кровоте-
чения.
Мониторинг количества тромбоцитов 
и геморрагических эпизодов

Абиратерон, кризотиниб, доксорубицин, энзалута-
мид, иделасилиб, иматиниб, нилотиниб, сунитиниб, 
вандетаниб, винбластин

Мощные ингибиторы цитохрома 
CYP3A4 и/или P-gp: ↑ воздействие 
апиксабана. Избегайте комбинации

Бикалутамид, циклофосфамид, циклоспорин, 
дазатиниб, доцетаксел, энкорафениб, этопозид, 
идарубицин, ифосфамид, ломустин, паклитаксел, 
рибоциклиб, рукапариб, сиролимус, такролимус, 
тамоксифен, темсиролимус, репотиниб, вемурафе-
ниб, алкалоиды винка

Мягкие индукторы или ингибиторы 
цитохрома CYP3A4 и/или P-gp. Осто-
рожность необходима в случае поли-
прагмазии или при наличии факторов 
риска кровотечений ≥2

Дабига-
тран

Акалубрутиниб, бемурафениб, дазатиниб, ибри-
тумомаб, нинтеданиб, обинутузумаб, пазопаниб, 
рибоциклиб, вемурафениб

Аддитивный эффект: ↑ риск кровоте-
чения.
Мониторинг количества тромбоцитов 
и геморрагических эпизодов

Абиратерон, кризотиниб, циклоспорин, доксо-
рубицин, энзалутамид, иделасилиб, ибрутиниб, 
иматиниб, нератиниб, нилотиниб, палиперидон, 
сунитиниб, такролимус, тепотиниб, вандетаниб, 
вемурафениб, винбластин

Ингибиторы цитохрома CYP3A4 и/
или P-gp: ↑ экспозиция дабигатрана и 
антикоагулянтный эффект. Избегайте 
комбинации

Эдокса-
бан

Акалубрутиниб, бемурафениб, дазатиниб, ибри-
тумомаб, ибрутиниб, нинтеданиб, обинутузумаб, 
пазопаниб, рибоциклиб, вемурафениб

Аддитивный эффект: ↑ риск кровоте-
чения.
Мониторинг количества тромбоцитов 
и геморрагических эпизодов

Абиратерон, кризотиниб, доксорубицин, энза-
лутамид, эрдафитиниб, иделасилиб, иматиниб, 
лапатиниб, нилотиниб, сунитиниб, тамоксифен, 
такролимус, вандетаниб, винбластин

Мощные ингибиторы цитохрома 
CYP3A4 и/или P-gp. Избегайте комби-
нации

Риварок-
сабан

Бемурафениб, дазатиниб, ибритумомаб, ибрутиниб, 
нинтеданиб, обинутузумаб, пазопаниб, рибоци-
клиб, вемурафениб, занобрутиниб

Аддитивный эффект: ↑ риск кровоте-
чения.
Мониторинг количества тромбоцитов 
и геморрагических эпизодов

Абиратерон, доксорубицин, иделасилиб, иматиниб, 
нилотиниб, сунитиниб, вандетаниб

Мощные ингибиторы цитохрома 
CYP3A4 и/или P-gp. Избегайте комби-
нации

Акалабрутиниб, бикалутамид, кризотиниб, цикло-
фосфамид, циклоспорин, дазатиниб, доцетаксел, 
энзалутиамид, этопозид, идарубицин, ифосфамид, 
лапатиниб, паклитаксел, сиролимус, такролимус, 
тамоксифен, темсиролимус, алкалоиды винка

Мягкие ингибиторы цитохрома 
CYP3A4 и/или P-gp, ↑ риск кровоте-
чения.
Осторожность необходима в случае 
полипрагмазии или при наличии фак-
торов риска кровотечений ≥2

Апалутамид, лорлатиниб
↑ экспозиция ривароксабана. Избегай-
те совместного управления

Окончание таблицы 2
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других антиангинальных лекарственных средств, при тщательном контроле лекар-

ственного взаимодействия и оценки соотношения риск/польза при их использова-

нии [51]. 

Считаем целесообразным более подробно остановиться на методах лечения 

рака, связанных с повышением риска развития стабильной стенокардии и ХКС [14]. 

Так, 5-фторурацил (5-ФУ) и капецитабин могут провоцировать развитие стенокардии 

напряжения [30, 45, 72]. Ишемия, вызванная химиотерапией, содержащей платину, 

обычно возникает после одного из первых трех циклов и у пациентов с фоновой КБС 

[45]. Частота ишемии миокарда составляет 1–5% при применении антимикротрубоч-

ковых препаратов, 2–3% при применении низкомолекулярных VEGF-TKI и 0,6–1,5% 

при терапии моноклональными антителами VEGFi [71]. Нилотиниб, понатиниб [45] и 

ингибиторы контрольных точек (ICI) [39] также ускоряют атеросклероз, который мо-

жет привести к стабильной стенокардии.

Пациенты, получающие противораковую терапию, у которых развилась стабиль-

ная стенокардия, должны пройти тщательное клиническое обследование с агрес-

сивной модификацией ССФР и первоначальным медикаментозным лечением сим-

птомов [28]. Диагностика и лечение ХКС должны соответствовать Руководству ESC 

2019 г. [38]. 

Реваскуляризация миокарда при ХКС проводится одинаково у пациентов с раком 

и без него в соответствии с вышеупомянутым руководством [38]. Однако при ХКС ре-

шения относительно реваскуляризации в некоторых случаях должны приниматься 

MДК, в состав которого входят специалисты в области кардиологии, ЧКВ, кардиохи-

рургии и онкологи [43]. Установлено, что ЧКВ у онкологических пациентов связано с 

повышением риска развития кровотечения, риска 90-дневных повторных госпита-

лизаций по поводу ОИМ, госпитальной и отдаленной летальности, необходимостью 

повторной реваскуляризации, при этом величина риска зависит от типа рака [12, 42]. 

Избыточный риск кровотечения должен быть снижен за счет максимально возмож-

ного сокращения продолжительности двойной антитромботической терапии (ДАТТ) 

[66, 63]. Также следует принимать во внимание, что риск кровотечения повышен у 

онкологических пациентов в течение предшествующего года [66].

Индивидуальная продолжительность ДАТТ рекомендуется у пациентов с раком 

и ХКС после реваскуляризации миокарда, исходя из риска тромботических/ишеми-

ческих осложнений и кровотечений, типа и стадии рака, а также текущего лечения 

рака (класс I, уровень С) [38, 63]. 

Оценка ССР в конце лечения рака способствует выявлению пациентов высокого 

риска, которым требуется длительное наблюдение за ССЗ. Ее необходимо проводить 

у следующих категорий пациентов:

1. Исходный высокий или очень высокий риск на основе инструмента оценки ри-

сков HFA-ICOS [50].

2. Кардиотоксическая терапия рака с высоким риском отдаленных сердечно-сосу-

дистых осложнений [4–6].

3. Умеренная или тяжелая ССТСТР, выявленная во время лечения рака [49]. 

4. Новые нарушения функции сердца, обнаруженные с помощью ЭхоКГ, новое по-

вышение биомаркеров сердечной сыворотки или новые сердечно-сосудистые 

симптомы, обнаруженные в конце терапии (через 3 или 12 месяцев после лече-

ния) [16, 49]. 
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На развитие новых / ухудшение имевшихся ССЗ (в том числе ХКС) оказывают вли-

яние следующие факторы:

1. Высокий и очень высокий исходный риск сердечно-сосудистой токсичности на 

основе оценки HFA-ICOS [43]. 

2. Терапия доксорубицином (или эквивалентами доксорубицина) в дозе ≥250 мг/м2.

3. Лучевая терапия (ЛТ) в дозе >15 Гр MHD (Mean Heart Dose) или ЛТ ≥35 Гр на об-

ласть сердца, если MHD недоступна.

4. Доксорубицин (или эквивалент доксорубицина) ≥100 мг/м2 и ЛТ 5–15 Гр MHD или 

ЛТ 15–34 Гр на область сердца, если MHD недоступна.

5. Пациенты с ранее существовавшими ССЗ или множественными неконтролируе-

мыми СС-факторами высокого риска.

6. Умеренная или тяжелая ССТСТР во время лечения рака (особенно левожелудоч-

ковая дисфункция), связанный с ICI миокардит, аритмии или тяжелые сосудистые 

токсические эффекты – ОКС, инсульт, болезнь периферических артерий (БПА). 

7. Новые симптомы ССЗ или новые бессимптомные отклонения данных ЭхоКГ и/или 

биомаркеров сердечной сыворотки в конце терапии рака. 

Следует отметить, что при оценке риска следует применять комплексный подход. 

Так, категоризация риска ЛТ на основе оценки MHD рекомендуется вместо класси-

фикации, основанной только на оценке предписанной дозы, которая может неточно 

отражать облучение сердца. В зависимости от распределения дозы и воздействия на 

определенные подструктуры сердца (а также клинических факторов риска) МДК мо-

жет решить, что пациент относится к категории более высокого риска. Вместе с тем 

пациент может быть отнесен к категории более низкого риска, если только неболь-

шая часть сердца подверглась воздействию относительно высокой предписанной 

дозы (т. е. ЛТ только на левую грудь или левую половину грудной клетки).

Сроки первой оценки после кардиотоксического лечения рака зависят от риска, 

определяемого исходной оценкой ССЗ, типа противоопухолевой терапии и разви-

тия CСТСТР во время лечения.

У бессимптомных пациентов из группы высокого риска (согласно стратификации 

исходного риска сердечно-сосудистой токсичности) рекомендуется выполнение 

ЭхоКГ и биомаркеров сердечной сыворотки через 3 и 12 месяцев после завершения 

противоопухолевой терапии [51]. 

У бессимптомных пациентов с умеренным риском ЭхоКГ и биомаркеры сердеч-

ной сыворотки должны быть рассмотрены через 12 месяцев после завершения про-

тивоопухолевой терапии [51]. 

У бессимптомных пациентов с низким риском выполнение ЭхоКГ и биомаркеров 

сердечной сыворотки можно рассмотреть через 12 месяцев после завершения про-

тивоопухолевой терапии [18].

При развитии любого осложнения ССТСТР, особенно левожелудочковой (ЛЖ) 

дисфункции, всем пациентам показано назначение иАПФ или БРА, валсартан/непри-

лизин, БАБ, АМР, ингибиторов натрий-глюкозного котранспортера 2, антигипертен-

зивных, антиаритмических, антитромбоцитарных препаратов, статинов. При этом 

комплексное клинико-лабораторное и инструментальное обследование (ЭКГ, ЭхоКГ 

и биомаркеры сердечной сыворотки, если систолическая дисфункция ЛЖ/СН явля-

ется потенциальным риском) проводится через 3, 6 и 12 месяцев после завершения 

лечения рака.
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Снижение ССВ является сильным предиктором неблагоприятного исхода у па-

циентов после лечения рака и целью вмешательства у ВПР. Низкая ССВ связана с 

плохим качеством жизни, снижением сердечной функции при физической нагруз-

ке и худшим профилем ССР, а также является надежным независимым предиктором 

смертности от всех причин, связанной с раком и сердечно-сосудистыми заболевани-

ями у ВПР [25, 32]. Проведение МЛСНТ можно рассмотреть у ВПР со сниженной ССВ, 

т. к. они могут получить существенную пользу от ККР. Наибольшую пользу можно 

ожидать у пациентов, получавших более высокие дозы антрациклиновой хими-

отерапии, и/или ЛТ на область сердца, у лиц с исходно высоким риском ССТСТР, у 

пациентов с дисфункцией ЛЖ, вновь развившейся во время или после окончания 

противоопухолевой терапии. 

Выживаемость детей и подростков с онкологическими заболеваниями значи-

тельно увеличилась за последние десятилетия – показатели 5-летней выживаемости 

в настоящее время превышают 80% [28]. Тем не менее долгосрочные последствия 

для здоровья растущей популяции ВПР детей и подростков вызывают серьезную 

озабоченность [7, 29]. ССТСТР, как следствие лечения антрациклинами, митоксантро-

ном и/или ЛТ грудной клетки, может проявляться как дисфункция ЛЖ, болезнь кла-

панов сердца (БКС), КБС, аритмии, вегетативная дисфункция, заболевание перикарда 

и преждевременная сердечно-сосудистая смертность [4, 8].

Дисфункция ЛЖ/СН является одним из наиболее частых поздних эффектов у ВПР 

детей и способствует значительной заболеваемости и смертности, не связанной с 

раком, в более позднем возрасте [27]. Совокупная заболеваемость варьирует в за-

висимости от применяемых диагностических критериев и изучаемой популяции и 

колеблется от 4,8% до 10,6% в возрасте 40–45 лет [41]. ЛТ на область сердца увеличи-

вает риск дисфункции ЛЖ/СН, клапанных и сосудистых осложнений [9]. 

Рекомендуется последующее пожизненное наблюдение за ВПР детьми. Ежегодно 

необходимо проводить оценку ССФР, постоянно пропагандировать здоровый об-

раз жизни. Анализ наличия и степени выраженности ССЗ следует проводить каждые 

5 лет у ВПР детей и подростков со средним риском и каждые 2 года – у ВПР детей, 

подростков и взрослых с высоким риском.

Недавний ретроспективный анализ показал, что количественная оценка ФВ ЛЖ 

>5 лет после постановки диагноза рака улучшает долгосрочную стратификацию 

риска ВПР детей. ФВ ЛЖ 40–49% ассоциируется с почти 8-кратным увеличением ри-

ска при 10-летнем наблюдении по сравнению с пациентами с сохраненной ФВ ЛЖ 

(≥50%) [44].

У ВПР взрослых прогрессирующая сердечно-сосудистая токсичность, связанная 

с ЛТ, обычно развивается через 5–10 лет после первоначального лечения и может 

вызывать ХКС и СН с частотой в 6 раз выше, чем в общей популяции. Повышенная 

смертность от ССЗ объясняется радиационно-ассоциированным поражением серд-

ца при ЛХ, неходжкинской лимфоме, раке молочной железы (РМЖ) и у пациентов с 

раком легких [13, 22, 23]. Поздние сердечно-сосудистые осложнения также наблю-

даются у ВПР, которым потребовалась трансплантация гемопоэтических стволовых 

клеток (ТГСК). Частота СН увеличивается до 14,5% у женщин через 15 лет после ТГСК. 

Факторы риска сердечно-сосудистых заболеваний после ТГСК включают возраст, 

дозу антрациклина, облучение грудной клетки, артериальную гипертензию, сахар-

ный диабет и курение [7].
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Долгосрочное последующее наблюдение, основанное на рисках сердечно-сосу-

дистой токсичности, включает обучение пациентов и оптимизацию ССФР. Ежегодная 

клиническая оценка ССР рекомендуется для всех ВПР взрослых для выявления и оп-

тимизации контроля ССФР, пропаганды здорового образа жизни и анализа симпто-

мов. ВПР с высоким или очень высоким ССР в будущем можно разделить на группы 

с высоким ранним риском (в течение 5 лет после завершения противоопухолевого 

лечения) и с высоким поздним риском (>30 лет после завершения лечения). Время и 

частота других дополнительных тестов зависят от риска ССТСТР.

У отдельных пациентов можно рассмотреть возможность неинвазивного скри-

нинга КБС, каротидных или почечных заболеваний каждые 5–10 лет начиная с 5 лет 

после облучения. Повторная стратификация включает оценку новых или ранее су-

ществовавших ССФР и ССЗ (включая ССТСТР) (табл. 3).

Любое расположение сосудов в пределах области ЛТ подвергается повышенно-

му риску как ускоренного атеросклероза, так и связанной с лучевой терапией ва-

скулопатии [11, 53]. Лучевая терапия грудной клетки (например, лечение ЛХ, ранних 

стадий РМЖ, рака легкого и пищевода, а также для некоторых пациентов, получаю-

щих инфрадиафрагмальное облучение, если верхушка сердца находится в пределах 

области лечения) увеличивает риск КБС. Латентный период между ЛТ и появлением 

КБС варьирует от нескольких лет до нескольких десятилетий в зависимости от на-

личия или отсутствия ранее существовавшего атеросклероза и возраста пациента 

на момент ЛТ.  Это серьезное осложнение для молодых ВПР пациентов с хорошим 

Таблица 3
Рекомендации по наблюдению выживших после рака взрослых (адаптировано по [51])
Table 3
Recommendations for adult cancer survivors follow-up (adapted from [51])

Рекомендации Класс Уровень

Ежегодная оценка сердечно-сосудистого риска, включая ЭКГ и НУП, коррекция 
CCФР рекомендуется у ВПР, которые лечились потенциально кардиотоксичны-
ми противораковыми препаратами или ЛТ

I В

Через 5 лет после окончания терапии рака рекомендуется перестратификация 
риска сердечно-сосудистой токсичности для организации длительного наблю-
дения

I С

ЭхоКГ через 1, 3 и 5 лет после завершения кардиотоксической терапии рака и 
каждые 5 лет, после этого следует рассматривать у взрослых бессимптомных 
ВПР очень высокого и раннего высокого риска

IIа С

ЭхоКГ следует рассматривать у взрослых бессимптомных ВПР высокого ри-
ска начиная с 5 лет после облучения до объема, включающего сердце, а затем 
каждые 5 лет

IIа С

ЭхоКГ можно проводить каждые 5 лет у взрослых бессимптомных ВПР умерен-
ного риска 

IIb С

Неинвазивный скрининг КБС следует проводить каждые 5–10 лет у бессимптом-
ных пациентов, получивших МHD >15 Гр, начиная с 5 лет после облучения

IIа С

Ультразвуковое исследование (УЗИ) брахиоцефальных артерий (БЦА) следует 
проводить каждые 5 лет у бессимптомных пациентов с ЛТ головы/шеи в анамне-
зе начиная с 5 лет после облучения и каждые 5–10 лет в дальнейшем

IIа С

УЗИ почечных артерий следует рассматривать у пациентов с облучением брюш-
ной полости и таза в анамнезе, у которых наблюдается ухудшение функции 
почек и/или системная гипертензия

IIа С

Основные принципы ведения онкологических пациентов с хроническими коронарными синдромами
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прогнозом и большой продолжительностью жизни (например, РМЖ и ЛХ) [22, 64]. 

У пациентов, получавших лечение по поводу медиастинальной ЛХ, выявлен повы-

шенный риск развития КБС [65]. При этом КБС, индуцированная ЛТ, зависит от ло-

кализации области ЛТ и чаще всего поражает либо проксимальные отделы левой 

передней нисходящей, либо правую КА. Васкулопатия, связанная с ЛТ, является про-

грессирующей и обычно проявляется тяжелыми, диффузными, протяженными, глад-

кими и концентрическими ангиографическими поражениями [1, 20].

Риск и тяжесть КБС увеличиваются с дозой облучения, большим объемом облуче-

ния, более молодым возрастом на момент лечения (<25 лет) [45], временем после ле-

чения, курением [88], наличием других типичных CСФР, типом источника излучения 

и сопутствующими метаболическими нарушениями. ЛТ ускоряет уже существующий 

атеросклероз, что приводит к увеличению риска ОКС в течение 10 лет лечения [61]. 

Пациенты с КБС, индуцированной ЛТ, подвергающиеся ЧКВ с голометаллическим 

стентом или баллонной ангиопластикой, имеют повышенный риск смертности от 

всех причин и ССЗ [57]. После ЧКВ со стентами с лекарственным покрытием такой 

закономерности нет [19].

Хирургическая реваскуляризация у пациентов с предшествующей ЛТ может быть 

осложнена плохим заживлением тканей (кожи и грудины), индуцированным ЛТ по-

вреждением левой и правой внутренних грудных артерий (ЛВГА и ПВГА соответ-

ственно) [19]. Предоперационная оценка жизнеспособности ВГА, венозного доступа 

и заживления стернальной раны рекомендуется у ВПР с КБС, индуцированной ЛТ, 

когда рассматривается вопрос о АКШ. ЧКВ со стентами с лекарственным покрытием 

может рассматриваться как альтернатива АКШ у ВПР с индуцированным ЛТ тяжелым 

поражением ствола левой КА или 3 сосудов, с высоким баллом SYNTAX (>22), у кото-

рых запланированное ЧКВ технически осуществимо, учитывая увеличение осложне-

ний, связанных с КШ после медиастинальной ЛТ.

Скрининг на КБС следует рассматривать у пациентов с высоким риском, кото-

рым была проведена ЛТ грудной клетки, включая область сердца. Скрининг дол-

жен осуществляться в форме функциональной визуализации и/или КТА КА начиная 

с 5 лет после лучевой терапии [24, 37]. Естественное течение васкулопатии, связан-

ной с лучевой терапией, отличается от течения атеросклероза и может быстро про-

грессировать  [24]. Функциональную визуализацию сердца следует рассматривать 

у бессимптомных ВПР с ранее существовавшей КБС или при обнаружении новой 

значительной КБС при анатомической визуализации. У бессимптомных пациентов 

с индуцируемой ишемией, вторичной по отношению к индуцированной ЛТ КБС, 

рекомендуется обсуждение МДК для оценки необходимости реваскуляризации в 

зависимости от локализации индуцированной ЛТ КБС, тяжести ишемии и/или арит-

мии, функции ЛЖ, времени после лечения и времени появления (если доступно), 

сопутствующих БКС, рисков хирургической или чрескожной реваскуляризации и 

предпочтения пациента [24].

В настоящее время признано, что химиотерапия на основе платины вызывает КБС 

у ВПР. Химиотерапия рака яичка на основе цисплатина связана с 1,5–7-кратным уве-

личением риска развития КБС [26, 35, 45]. Выжившие после рака яичка, получавшие 

химиотерапию на основе препаратов платины, должны строго контролировать свои 

ССФР и должны знать, что необходимо немедленно сообщать своему врачу о любых 

новых болях в груди или сердечных симптомах [51].
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Агрессивная модификация ССФР и диагностика ССЗ значительно повышают вы-

живаемость [15, 43]. Рекомендуется медикаментозная терапия аспирином и статина-

ми для первичной/вторичной профилактики, а также БАБ и нитратами при развитии 

КБС для контроля симптомов [62, 63] (табл. 4).

  ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Наличие сердечно-сосудистых заболеваний (в том числе коронарной болезни 

сердца и ею обусловленных острых и хронических коронарных синдромов) отри-

цательно влияет на прогноз у онкологических пациентов. На разных этапах лечения 

рака (при постановке диагноза, проведении специализированного лечения и в раз-

ные сроки после него) пациенты нуждаются в скрупулезном наблюдении и лечении 

не только врачей-онкологов, но и кардиологов. Немаловажной частью ведения дан-

ной категории пациентов является оценка лекарственного взаимодействия между 

основными антиангинальными препаратами и средствами, используемыми для ле-

чения рака. Ведение онкологических пациентов с ХКС зачастую требует мультидис-

циплинарного подхода.

_________________________________________________________________________________________________
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