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KARDIOTOXCITET VID BEHANDLING MED R-CHOP

”Tidigt upptackt antracyklin kardio-toxicitet ar potentiellt reversibel”

Studier vid Non Hodgkins Lymfom visar en 4.6 - 10% incidens f6r symtomatisk hjirtsvikt vid
behandling med R-CHOP och upp till 20% fér symtomatisk och asymtomatisk hjartsvikt (1—4).

Mal: att kunna ge de mest effektiva onkologiska behandlingar till minsta méjliga
kardiovaskulira risk

Rekommendationer:

1. For patienter som behandlas i kurativt syfte bor man striva efter en behandlingsregim
som innehaller antracykliner, eftersom det dr den mest effektiva behandlingen (5).
Etoposid kan anvindas i stillet for antracykliner i utvalda fall nar antracykliner anses vara
kontraindicerade. Det dr dock viktigt att veta att etoposid dr mindre effektivt, 5 ar TTP
(tid till progress) 57% vs 62%, p=0.21, 5 ar OS 49% vs 64%, p=0.02, med liknande data
vid 10 éars uppfoljning (6,7).

2. Tidigt upptackt antracyklin kardio-toxicitet (redan under behandling och forsta dret efter
avslutad behandling) dr potentiellt reversibel (3). Dirfér rekommenderas monitorering
under och efter antracyklinbehandling for att identifiera patienter med
subklinisk/asymtomatisk hjirtskada, dvs patienter som riskerar att utveckla irreversibel
hjartsvikt (tabell 1).

3. Hos patienter med risk f6r cancerterapi-relaterad hjirtdysfunktion dvs. med multipla
riskfaktorer fOr hjartsvikt eller med befintlig hjdrtsvikt dir antracyklin-kemoterapi anses
vara nodvindig, bor foljande atgirder Gvervigas:

- Diskussion med kardiologen f6r stallningstagande till kardioprotektiva dtgirder: beta-
blockerare, ACE himmare, statin.
- Tit uppfoljning med biomarkérer, EKG och hjirtekografi (tabell 1).
- Infusionstiden av doxorubicin kan forlingas till >6 timmar (8).
- Liposomal doxorubicin (9).
4. Vid utveckling av symtomatisk eller asymtomatisk hjirtdisfunktion, rekommenderas
diskussion med kardiologen.
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Tabell 1. Férslag fér monitorering, det géller patienter med NHL som planeras for en kumulativ dos doxorubicin>
250mg/m? kroppsyta.

) Kur | Kur | Kur | Kur | Kur | Kur | 3 6 12
Baseline . .
1 2 3 4 5 6 manader | minader | manader

Lakarbesok
EKG
NT-proBNP
Troponin®
Hjéirtekograﬁ‘3

Varje kur ar 14 eller 21 dagar.

- Biomarkorer och EKG baseline, vid kur 2, 4, 6 och vid 3, 6 och 12 manader efter avslutad
behandling OCH hjirtekografi om biomarkérerna dar >ULN eller symtom.

- Hjartekografi baseline, infér 4e kur och vid 3 och 12 ménader efter avslutad behandling f6r
alla.

Stod for tolkning av biomarkorerna och av ekokardiografi

Troponin

Troponin ir ett matt pa myokardskada och har ett hogt negativt prediktivt virde pa 93% for
cancerterapi-relaterad hjirtdysfunktion men ligre specificitet 87% (10). Det finns ingen
konsensus avseende troponin tolkning under antracyklinbehandling men ett f6rhéjt troponin
kan motivera titare ekokardiografi undersékningar. Férhojd troponin med dynamik ska alltid
diskuteras med kardiolog och tolkas tillsammans med kliniska bilden och EKG.

NT-proBNP

Forhojd NT - proBNP inger misstanke till late-onset kardiotoxicitet och hjartsvikt. NT -
proBNP 6kar med alder och med andra sjukdomstillstind som infektion, njursvikt, KOL
exacerbation, rytmrubbningar, malignitet, det dr darfér viktigt med baseline dosering.

Ett NT- proBNP >300 ng/1 och sviktsymtom (dyspne, fatigue, 6dem) talar f6r symtomatisk
hjirtdysfunktion (11).
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Ett NT — proBNP <125 ng/1 utesluter hjirtsvikt med hog sannolikhet, observandum dock att
normal proBNP kan férekomma med hjirtsvikt med bevarad systolisk funktion.

Hos patienter med konstant hégt NT-pro BNP kan en 6kning pa 50—100% eller mer fran den
initiala koncentrationen tyda pa dekompensation.
Ekokardiografi

Ekokardiografi ar forstahandsval 1 basal bedomning av eventuell myokardiell dysfunktion fore
implementerad cancerterapi. 3D metod, dir endokardium ér vildefinierad, dr att féredra men
2D biplan Simpson metod 4r ocksa acceptabel.

Cancerterapi relaterad dysfunktion (CTRCD) ar definierad som >10 % LVEF reduktion under
den ldgsta normalniva (EF 50 %)

Global longitudinal strain (GLS) ir en kinslig markor for systoliskt ejektionsfunktionssinkning.
2/3D strain dr mycket anvindbar metod f6r subklinisk vinsterkammardysfunktionsdetektion.
Rutinmassig anvindning av vinster kammare strain matning ar darfoér rekommenderad.

En GLS sankning >15% betraktas som patologisk
Remiss hjirtultraljud vid f6rh6jt NT-proBNP.

Fragestillning i remissen: systolisk och diastolisk vinsterkammarfunktion, LV global
longitudinal strain (GLS), hypertrofi, klaffel, tecken pa genomgingen hjirtinfarkt. Remissen ska

innehalla information om NT-proBNP, symtom, kliniska tecken och EKG-fynd.
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Tabell 2: Rekommenderad handldggning av patienter som behandlas med antracykliner.

Normal LVEF vid start Monitorering enligt tabell 1

LVEF 40-50% baseline eller Antarcyklinbehandling under tit monitorering med

multipla riskfaktorer ckokardiografi varannan kur och biomarkérer infér varje
kur;

Overvig forlingd doxorubicinbehandling pa 6 timmar eller
Liposomal doxorubicin

Minskning av GLS med 15% Kardiologen bor kontaktas
jmf. med baseline eller Oftast kan behandlingen ges!
Kardioprotektiv behandling
Stigande Troponin och/eller
NT-proBNP och

Asymtomatisk patient och

LVEF >50%

>10% LVEF reduktion till Grazon, individuell beddmning
40-49% Kardiologen bor kontaktas
Asymtomatisk patient Hjartsvikt behandling

>10% LVEF reduktion Avbryt behandlingen

till < 40% Kardiologen bor kontaktas
och/eller Hjirtsvikt behandling

Symtomatisk patient

LVEF, vinsterkammarens ejektionsfraktion

GLS, global longitudinal strain, ett matt pa hela vinstra kammarens funktion, mer sensitiv n
LVEF och kan uppticka hjartsjukdomar i ett tidigare skede
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