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Onko-Kardiologie: Ein praxisorientierter Überblick

Prof. Gabriela Kuster Pfister, Universitätsspital Basel

Herzzentrum

Kardiovaskuläres Outcome nach Krebserkrankung
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Patnaik et al. 
Breast Cancer Res 2011

Geteilte Risikofaktoren

Handy CE et al., Circulation 2018
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Krankheitsbedingte Interaktionen
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Behandelbarkeit, Substanzwahl, Dosis

Bild: NIH Natl. Cancer Inst.

Kardiotoxizität, kardiovask. NW
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Kardiorespiratorische Fitness nach Chemotherapie
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Jones et al. J Clin Oncol 2012

Übersicht kardiovaskuläre Nebenwirkungen
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Lenneman and Sawyer, Circ Res 2016

Hauptpfeiler der systemischen Tumortherapie
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Tumortherapie

Chemo-
therapien

Molekulare 
Therapien

Immun-
therapien

Medikamente, die zu Herzinsuffizienz führen können
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McDonagh TA et al., Eur Heart J 2021
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Anthrazyklin-induzierte Kardiomyopathie
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(Akut)

<1% 
direkt n. Infusion
Transiente LV-Dysfunktion

Früh, 
chronisch progressiv
2% 
<1 Jahr n. Therapie
Dilatative CMP

Spät, 
chronisch progressiv
2-5%
>1 Jahr, z.T. erst 10-20
Jahre n. Therapie
Dilatative CMP

Kinder/Jugendliche 250 mg/m2

Medikament Relative 
Kardiotoxizität

Kritische 
Schwellendosis 
(mg/m2)*

Doxorubicin 1 400

Epirubicin 0.7 900

Daunorubicin 0.75 800

Idarubicin 0.53 150

* Inzidenz >5%

Anthrazyklin-induzierte Kardiomyopathie: Risikofaktoren
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 Kumulative Dosis >400 mg/m2

 hohe Einzeldosis

 Vorangegangene Radiotherapie

 Kombination mit Cyclophosphamid
(Endoxan), Trastuzumab  
(Herceptin), Paclitaxel (Taxol)

 Kombination mit Immuno- oder
Targeted Therapy (TKIs)

Therapieabhängige RF

 Alter <18 oder >65 Jahre

 Weibliches Geschlecht

 Kv RF oder kv Grunderkrankung

 Arterielle Hypertonie, KHK

 Diabetes

 Niereninsuffizienz

 Genetische Prädisposition

Patientenabhängige RF

Anthrazyklin-induzierte Kardiomyopathie: Monitoring; Biomarker
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Trop Bestimmung nach Chemo sowie n. 1 Monat (Cut-off > 0.07 ng/ml)

9%

21%

70%

Cardinale D et al., Circulation 2004

Anthrazyklin-induzierte Kardiomyopathie: Monitoring; Echo

21.10.2021Kardiologie-Symposium Luzern 2021 12
Kardiologie

Relative Strain-Abnahme von 15% gilt als diagnostisch für eine subklinische
kardiale Dysfunktion und als Prädiktor einer späteren Abnahme der LVEF. Thavendiranathan P et al.     

J Am Coll Cardiol 2014
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Anthrazyklin-induzierte Kardiomyopathie: Monitoring; Echo
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S’

Fallah-Rad N et al,      
J Am Coll Cardiol 2011

Anthrazyklin-induzierte Kardiomyopathie: Algorithmus USB
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hs-cTnT, Echo1 nach 3 Wochen

Asymptomatisch, NYHA I: 

hs-cTnT Anstieg ≥14 ng/L über Baseline und/oder LVEF-Abnahme >10 Pkt auf 
≤53%, S’ mitral lat. < 7cm/s, oder relative GLS-Abnahme ≥15%

hs-cTnT 
Anstieg ≥14 
ng/L über 
Baseline 

GLS-Abnahme >15%, 
EF>53%

Trop-Anstieg 
<14 ng/L

Trop-Anstieg
≥14 ng/L

ACE-I od.  
β-Blocker2

erwägen

LVEF-Abnahme 
>10 Pkt auf 

LVEF<53% oder 
LVEF 40-45%

ACE-I 
und 

β-Blocker

LVEF <40%

Symptome,

NYHA ≥II

Klinische
Evaluation und 

Therapie
s.a.

Herzinsuffizienz
Dyspnoe

Thoraxschmerz
ACS

Peri-Myokarditis
Palpitationen
Synkope

ACE-I 
und

β-Blocker

ACE-I od.      
β-Blocker2

erwägen

ACE-I u./od. 
β-Blocker2

immer Interaktionscheck
1 alternativ Herz-MRI:

 bei unzureichender Echoqualität
 vor Therapieabbruch als 2. Methode zur EF-Bestimmung 
 bei EF-Abfall: DD Ischämische Herzkrankheit vs. Kardiotoxizität/Kardiomyopathie 
 bei V.a. kardiale Inflammation (z.B. Autoimmun-Myokarditis)
 zur Evaluation perikardialer Beteiligung/Konstriktion (St. n. Radiatio), kardiale/perikardiale Metastasierung

2 erste Wahl: Carvedilol

Anthrazyklin-induzierte Kardiomyopathie: Frühzeitiger Therapiebeginn
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Asymptomatische LV-Dysfunktion:

Behandlung bei LVEF-Abnahme ≥10 
Prozentpunkte auf <53%

Kombinationstherapie ACE-I und BB

Cardinale D et al. JACC 2010

Anthrazyklin-induzierte Kardiomyopathie: Neu in HF Guidelines 2021
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McDonagh TA et al., Eur Heart J 2021
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Kardiale Dysfunktion unter anti-Her2 Therapie
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• Her2: human epidermal growth factor receptor

• Monoklonale Antikörper: Trastuzumab (Herceptin), Pertuzumab
(Perjeta), Trastuzumab-Emtansine (T-DM1, Kadcyla)

• Tyrosin Kinase Inhibitor: Lapatinib (Tyverb)

• Therapie des Mamma-Ca, gastrointestinaler Tumore

• Asymptomatische LV Dysfunktion 3 - 20%

• Schwere Herzinsuffizienz 0.4 - 3.6%

• Meist (aber nicht immer!) reversibel

Zamorano JL et al., Eur Heart J 2016

Kardiale Dysfunktion unter anti-Her2 Therapie: Risikofaktoren
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Zamorano JL et al., Eur Heart J 2016
Yu AF et al., Breast Cancer Res Treat 2015

• Gleichzeitige > vorangegangene Anthrazyklin-Therapie

• St. n. Radiotherapie

• Vorbestehende linksventrikuläre Dysfunktion

• Höheres Alter (> 50 Jahre)

• Übergewicht (BMI > 30)

• Arterielle Hypertonie, Diabetes

• Langzeit-Therapie (Maintenance; ”dose-duration relationship”)

CAVE: 

Signifikant erhöhtes Risiko für Mamma-Karzinom Rezidiv

bei Therapie-Unterbruch von >1 Zyklus Trastuzumab

VEGF-Signal-Inhibitoren

21.10.2021Kardiologie-Symposium Luzern 2021 19
Kardiologie

Bevacizumab: Avastin

↓NO, ↑ET1

Axitinib: Inlyta

Dobbin SJH  et al., Heart 2018

VEGF-Signal-Inhibitoren: arterielle Hypertonie
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Empfohlen:

 ACE-Hemmer / Sartane: Nephroprotektion

 Calcium Antagonisten (Amlodipin, Nifedipin, Lercanidipin): Vasodilatation

 Betablocker (Nebivolol, Carvedilol): Vasodilatation, Th. der Herzinsuffizienz

CAVE: Rebound Hypotonien

- gegen Ende Dosierungsintervall
- nach Dosisreduktion oder Absetzen
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Kardiotoxizität von Tyrosin-Kinase-Inhibitoren

Sunitinib

Chu et al. Lancet 2007Kerkela et al. Nat Med 2006

Imatinib

Major Targets: (Bcr-)Abl, c-Kit, PDGFR Major Targets: PDGFR, VEGFR, c-Kit, Flt3

21.10.2021Kardiologie-Symposium Luzern 2021 21
Kardiologie

Immun-Checkpoint-Inhibitoren
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T cell activation

X

X

Monoklonale Antikörper gegen

- CTLA-4 (cytotoxic T-Lyc associated 

protein 4: Ipilimumab) 

- PD-1 (programmed cell death protein 1: 

Pembrolizumab und Nivolumab)

- PD-L1 (PD-1 ligand 1: Atezolizumab, 

Duvalumab)

Image source: Genscript.com

Immun-Checkpoint-Inhibitoren: Myokarditis
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CD68

CD8 FoxP3

HE: mononukleäres Zellinfiltrat CD68-pos. Macrophagen

CD8-pos. cytotox. T-Lyc FoxP3-pos. Tregs

Läubli H et al. J Immunotherapy Cancer 2015

CAVE: Schlechte Prognose

Hochdosiert Steroide (Solumedrol 1 g/die erste 3 
Tage, dann Tapering gem. Verlauf)

ICI-assoziierte Kardiotoxizität
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Lyon AR  et al. 
Lancet Oncology 
2018

Vor Therapiebeginn: 

- EKG 

- Hoch-sensitives Troponin I

- Echokardiographie (incl. S’, GLS)

- Optimierung der kv RF 

- ev. Kardio-Onkologische Evaluation
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Take Home Messages
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• Kardiovaskuläre Komplikationen (Herzinsuffizienz, KHK, art. HT) gehören zu

den häufigsten und prognostisch ungünstigsten NW von Tumortherapien.

• Durch kardiologisches Monitoring (high-sensitivity Biomarker und 

Echoparameter) kann eine Kardiotoxizität frühzeitig erkannt werden.

• Für eine erfolgreiche Behandlung einer Tumortherapie-induzierten

myokardialen Dysfunktion / Herzinsuffizienz ist ein frühzeitiger Beginn einer

Herzinsuffizienztherapie entscheidend.

• Eine enge Zusammenarbeit zwischen Onkologen und Kardiologen ist

essentiell.

Vielen Dank
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