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(Immune checkpoint
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Σπάνια περίπτωση
ηλεκτρικής θύελλας
σε νεαρό ασθενή με
λέμφωμα Hodgkin
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ι αναστολείς των σηµείων ελέγ-

χου του ανοσοποιητικού (Immune

checkpoint inhibitors - ICIs) αντι-

προσωπεύουν µια επαναστατική

θεραπευτική προσέγγιση στη φαρµακευτική

αντιµετώπιση του καρκίνου. Η πεµπρολιζου-

µάµπη (pembrolizumab) είναι ένας ICI παρά-

γοντας - µονοκλωνικό αντίσωµα, που

στοχεύει τον υποδοχέα PD-1 (programmed

death receptor-1) µε σηµαντικό κλινικό όφε-

λος σε πολλαπλές κακοήθειες, όπως το λέµ-

φωµα Hodgkin. Κλινικές µελέτες έχουν

καταδείξει χαµηλή συχνότητα καρδιαγγει-

ακών επιπλοκών σχετιζόµενες µε τους ICIs,

ωστόσο ο αριθµός των δηµοσιευµένων περι-

πτώσεων µυοκαρδίτιδας σχετιζόµενη µε ICIs,

ως την πιο συχνή και πιο βαριά µορφή καρ-

διοτοξικότητας, που συνδυάζεται µε κακοή-

θεις κοιλιακές ταχυαρρυθµίες, συνεχώς

αυξάνεται.1, 2

Παρουσίαση περιστατικού

Νεαρός άντρας 28 ετών, διαγνωσµένος

µε λέµφωµα Hodgkin το 2019, υποβλήθηκε

σε αυτόλογη µεταµόσχευση µυελού το Σε-

πτέµβριο του 2022 και τέθηκε σε αγωγή µε

πεµπρολιζουµάµπη για 3 µήνες. Έντεκα

ηµέρες µετά την τελευταία χορήγηση, πα-

ρουσιάζεται στο επαρχιακό νοσοκοµείο του

τόπου διαµονής του, αιτιώµενος αδυναµία,

καταβολή και συγκοπικά επεισόδια από

7ηµέρου, οπότε και εισάγεται για παρακο-

λούθηση στο Νευρολογικό Τµήµα. Κατά τη

νοσηλεία του εµφανίζει νέο συγκοπικό επει-

σόδιο, µε ταυτόχρονη monitor καταγραφή

επεισοδίου µονόµορφης, µη-εµµένουσας

κοιλιακής ταχυκαρδίας. Ακολούθως ο ασθε-

νής εκδηλώνει πολλαπλά επεισόδια κοιλια-

κής ταχυκαρδίας, για τα οποία έλαβε

αµιοδαρώνη και ηλεκτρική απινίδωση. Στα-

θεροποιείται µερικώς, διενεργείται υπερη-

χοκαρδιογράφηµα, που εµφανίζει οριακά
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επηρεασµένη λειτουργικότητα της αριστερής κοι-

λίας και διακοµίζεται στο Τµήµα µας για περαι-

τέρω διερεύνηση.

Κατά την προσέλευσή του ο ασθενής ήταν απύ-

ρετος, προσανατολισµένος και σε καλή γενική κα-

τάσταση. ∆εν είχε ταχυκαρδία, οι καρδιακοί ήχοι

ήταν ευκρινείς, χωρίς λοιπά παθολογικά ευρήµατα

από την ακρόαση. Η ΑΠ ήταν 100/70 mm Hg, είχε

18 αναπνοές /min και φυσιολογικό κορεσµό οξυ-

γόνου. ∆εν ανέφερε ατοµικό ή οικογενειακό ιστο-

ρικό καρδιολογικής ή νευρολογικής νόσου, ούτε

λήψη άλλων φαρµάκων ή ουσιών. 

Στο ΗΚΓ εισαγωγής καταγράφηκε φλεβοκοµ -

βικός ρυθµός 65 σφ/min και αποκλεισµός δεξιού

σκέλους (RBBB). H υψηλής ευαισθησίας τροπο-

νίνη Τ (hs-TnT) ήταν 312 pg/mL (όριο < 58

pg/mL), η κρετινική κινάση (CK) 2.930 U/mL

(όριο < 170 U/mL) και το  νατριουρητικό πεπτίδιο

(BNP) 248 pg/mL (όριο < 100 pg/mL). Οι δείκτες

φλεγµονής, συµπεριλαµβανοµένων των λευκών

αιµοσφαιρίων (WBC), της C-αντιδρώσας πρωτεΐ-

νης (CRP), της προκαλσιτονίνης (PCT) και της τα-

χύτητας καθίζησης των ερυθρών αιµοσφαιρίων

(ΤΚΕ) ήταν εντός φυσιολογικών ορίων, όπως και

τα ευρήµατα από την ακτινογραφία θώρακα. Το

διαθωρακικό υπερηχοκαρδιογράφηµα αποκά-

λυψε σοβαρά επηρεασµένη συσταλτικότητα της

αριστερής κοιλίας, µε κλάσµα εξώθησης EF

30%, φυσιολογικό πάχος και διάχυτη υποκινησία

τοιχωµάτων, φυσιολογικές διαστάσεις αριστερής

και δεξιάς κοιλίας, χωρίς αξιοσηµείωτες βαλβι-

δοπάθειες. Κατά την παρουσία του στο Τµήµα

Επειγόντων Περιστατικών καταγράφηκε νέο επει-

σόδιο µη-εµµένουσας κοιλιακής ταχυκαρδίας,

οπότε και οδη γήθηκε άµεσα στη Στεφανιαία Μο-

νάδα. 

∆ιενεργήθηκε στεφανιογραφία που κατέδειξε

στεφανιαία αγγεία ελεύθερα στενώσεων, ενώ το

ΗΚΓηµα εµφάνιζε σύµπλοκη εκτακτοσυστολική

κοιλιακή αρρυθµία που οδηγούσε σε επεισόδια

κοιλιακής ταχυκαρδίας. Ο ασθενής εκδήλωσε τυ-

πική ηλεκτρική θύελλα και έλαβε πολλαπλές απι-

νιδώσεις, παρά τη χορήγηση β-αποκλειστών,

αµιοδαρώνης και µιδαζολάµης. Τελικά ο ασθενής

διασωληνώθηκε, τέθηκε σε µηχανικό αερισµό και

τοποθετήθηκε προσωρινός βηµατοδότης για

εφαρµογή ταχείας κοιλιακής βηµατοδότησης.

Με βάση τα κλινικά ευρήµατα, την αύξηση των

καρδιακών βιοδεικτών, τη σοβαρά επηρεασµένη

συστολική λειτουργικότητα της αριστερής κοιλίας,

την απουσία σηµείων οξέος στεφανιαίου συνδρό-

µου, λοιµώδους ή άλλης αιτιολογίας µυοκαρδίτιδας,

τη συµπτωµατική κοιλιακή ταχυ καρ δία-ηλεκτρική

θύελλα και την πρόσφατη θεραπεία µε πεµπρολι-

ζουµάµπη, τέθηκε η διάγνωση της µυοκαρδίτιδας

σχετιζόµενης µε ICIs.1-3

Έγινε άµεση έναρξη θεραπείας µε κορτι -

κοειδή, µε αρχική δόση 1 gr µεθυλπρεδνιζολό-

νης και γ-σφαιρίνης 10 gr iv ηµερησίως, για 3

ηµέρες και ακολούθησε θεραπεία συντήρησης

µε 80 mg µεθυλπρεδνιζολόνης ηµερησίως.

Τα επεισόδια κοιλιακής ταχυκαρδίας τερµατί-

στηκαν εντός 48ώρου, αφαιρέθηκε ο προσωρι-

νός βηµατοδότης και ξεκίνησε φαρµακευτική

αγωγή καρδιακής ανεπάρκειας µε βισοπρολόλη,

ραµιπρίλη και επλερενόνη, µε σταδιακή βελ-

τίωση, της συστολικής απόδοσης της αριστερής

κοιλίας (EF 45%). Η διενέργεια µαγνητικής τοµο-

γραφίας καρδιάς (cMR), αποκάλυψε βελτίωση

της συστολικής λειτουργικότητας, παρουσία

ήπιου οιδήµατος και υποεπικαρδιακό εµπλουτι-

σµό-ίνωση (κατά την καθυστερηµένη φάση- LGE)

στο κατώτερο τοίχωµα της αριστερής κοιλίας.

Καθώς ο ασθενής θεωρήθηκε υψηλού κινδύνου

για µελλοντικά αρρυθµιολογικά επεισόδια, απο-

φασίστηκε και µε βάση τις πρόσφατες κατευθυν-

τήριες οδηγίες της ESC για τον αιφνίδιο

καρδιακό θάνατο, η εµφύτευση µόνιµου απινι-

δωτή, κατά την νοσηλεία και πριν την έξοδο από

το Νοσοκοµείο.4

Ο ασθενής επανεκτιµήθηκε στα τακτικά εξω-

τερικά ιατρεία σε δύο εβδοµάδες, µε σαφή βελ-

τίωση της υπερηχοκαρδιογραφικής εικόνας. Στις

επόµενες επισκέψεις, στους 6 και 12 µήνες, δεν

καταγράφηκε στη µνήµη της συσκευής κανένα

επεισόδιο εµµένουσας κοιλιακής ταχυκαρδίας.
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Συζήτηση

Η µυοκαρδίτιδα σχετιζόµενη µε τους αναστο -

λείς των σηµείων ελέγχου του ανοσοποιητικού

(Immune checkpoint inhibitors – ICI Myocarditis)

είναι µία σπάνια, αλλά συχνά θανατηφόρα επι-

πλοκή. Είναι απαραίτητος ο υψηλός βαθµός υπο-

ψίας, διότι η κλινική εικόνα µπορεί να ποικίλλει

και να περιλαµβάνει µη-ειδικά συµπτώµατα, όπως

αδυναµία και µυαλγίες µέχρι και πιο σοβαρά,

όπως κακοήθεις κοιλιακές ταχυαρρυθµίες ή και

καρδιογενή καταπληξία.1-3 Η παρουσία πολλα-

πλών επεισοδίων εµµένουσας κοιλιακής ταχυ-

καρδίας σε συνδυασµό µε την κατάδειξη ίνωσης

στην cMR, θα µπορούσε να αποτελέσει ένα χρή-

σιµο εργαλείο στη διαστρωµάτωση του αιφνιδίου

καρδιακού θανάτου. Σε επόµενο στάδιο, θα πρέ-

πει να αναζητηθούν µέσω τυχαιοποιηµένων κλι-

νικών µελετών, προγνωστικοί παράγοντες

µελλοντικών αρρυθµιολογικών επεισοδίων, ώστε

να διασφαλιστεί η ορθή επιλογή των ασθενών

που θα ωφεληθούν από την εµφύτευση του απι-

νιδωτή.

Στην ενδιαφέρουσα περίπτωση που παρου -

σιάζουµε, τονίζεται η σηµασία της επαγρύπνησης

κατά την παρακολούθηση ασθενών µε κακοή-

θειες, που λαµβάνουν θεραπεία µε αναστολείς

των σηµείων ελέγχου του ανοσοποιητικού-ICIs

και αποδεικνύεται η ανάγκη για στενή συνεργα-

σία µεταξύ καρδιολόγου και ογκολόγου, ώστε να

παρέχεται η καλύτερη δυνατή φροντίδα σε αυ-

τούς, των αυξηµένων απαιτήσεων, ασθενείς.

Είναι κεφαλαιώδους σηµασίας η ενδελεχής, πριν

την έναρξη της θεραπείας, διαστρωµάτωση του

κινδύνου και η συστηµατική παρακολούθηση

κατά τη διάρκεια της θεραπείας, µε βάση και τις

πρόσφατες κατευθυντήριες οδηγίες στην Καρ-

διο-Ογκολογία της Ευρωπαϊκής Καρδιολογικής

Εταιρείας,5 ώστε να αναγνωριστεί και να αντιµε-

τωπιστεί έγκαιρα η ενδεχόµενη καρδιοτοξικότητα

των ICIs, µε διακοπή της ανοσοθεραπείας και χο-

ρήγηση υψηλών δόσεων κορτικοστεροειδών.
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