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CARDIOTOXICIDAD ASOCIADAA TRASTUZUMAB

INTRODUCCION OBJETIVOS

Trastuzumab es un anticuerpo monoclonal humanizado empleado
frecuentemente para el tratamiento del cancer de mama mestastasico vy

en adyuvancia, y aungue éste no se asocia a efectos adversos tipicos de
la quimioterapia citotoxica, la cardiotoxicidad representa un riesgo
significativo, relacionandose su UsSO con un riesgo aumentado de
disfuncidon cardiaca y una disminucion asintomatica de la fraccion de
eyeccion ventricular izquierda (FEVI).

- Determinar la incidencia de cardiotoxicidad asoclada al uso de
trastuzumab y evaluar posibles factores predictores.

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional retrospectivo de pacientes diagnosticados de cancer de mama con sobreexpresion Her2 que iniciaron tratamiento con
trastuzumab desde enero del 2006 hasta diciembre del 2007, ambos inclusive. Los datos se obtuvieron del programa informatico Oncofarm® vy
mediante revision de las historias clinicas.

Las variables predictoras recogidas fueron: edad, cardiopatia previa , IMC, tipo de cancer, histologia, numero de nodulos positivos, estado del
receptor hormonal, tamarfio del tumor, terapia hormonal, exposicién previa a antraciclinas y/o radioterapia, pauta y esquema de trastuzumab, y la
fraccion de eyeccion ventricular izquierda (FEVI) basal y tras finalizar el tratamiento.

Las variables predictoras se analizaron mediante el programa informatico SPSS.V15, aplicando el modulo de regresion logistica.

La disfuncion cardiaca se definidb como:

a) Descenso de la FEVI = 10 % con respecto al valor basal.

b) Descenso entre el 5-10 % en presencia de sintomatologia (NYHA clase 1= V)

c) FEVI < del 50 %.

Cualquiera de estos tres criterios fue suficiente para confirmar un diagnostico de disfuncion cardiaca.

RESULTADOS

Tabla 1: Estadistica descriptiva de las variables cuantitativas evaluadas Tabla 2: Caracteristicas de los pacientes

N° Pacientes

Tipo Céancer METASTASICO 9 36,0
ADYUVANTE 16 64,0

Tipo Histologico DUCTAL 23 92,0
LOBULILLAR 2 8,0

SEMANAL 1 4.0
CADA 3 SEMANAS 24 96,0

EDAD N° NODULOS TAMANO TUMOR |FEVI BASAL FINAL IMC
(anos) POSITIVOS (cm) (%) (%) (Kg/m2)

Validos 25 22 20 22 22 25

Pauta Trastuzumab

Perdidos*

Media Esquema Trastuzumab COMBINACION CON TAXANOS 10 40,0
Desv. tip. 13,05 6,51 97 6,86 7,84 4,63 MONOTERAPIA 15 60,0
Varianza 170.33 42 42 96 47.09 61,57 21.50 Exposicion previa NO ANTRACICLINAS 8 32,0
ANTRACICLINAS, NO TAXANOS ) 20,0 ~

I\R;”.go >3 23 3,5 26 35 20,06 ANTRACICLINAS + TAXANOS 12 48,0

(NImo Estado Receptor PG NEGATIVO 12 52,0
Maximo POSITIVO 15 48,0

* En 3 pacientes de las 25 que iniciaron tratamiento con trastuzumab no se dispuso.del valor de FEVI basal Estado Receptor E NEGATIVO 12

13

y final, probablemente por alternancia de ciclos en clinicas privadas, aunque segun la historia clinica, los POSITIVO
tres casos presentaban normofuncion ventricular.

4 pacientes presentaron una reducciéon del FEVI > 10 % y/ o un FEVI final
Tabla 3: Diferencias de medias del FEVI para las distintas variables evaluadas < 50 %, sin que ello supusiera suspension del tratamiento.

Media FEVI Media FEVI Diferencia Media » - _ s L
BASAL % EINAL % (IC 95%) Tabla 4 : Ecuacion de regresion, aplicando el modelo de Hosmer-Lemeshow « -
(rango) (rango) : - - .
.C. 95,0% EXP(B)
70,05 67,64 | —
FEVI BASAL FEVI FINAL 2,09 (0,19 ; 3,99) 0,03
(55-81) (45-80) —
RADIOTERAPIA B E.T. Wald gl Sig. Exp(B) Inf Sup
-NO 71,67 (69-75) | 74,67 (74-75) | -3(-10,45: 4,45) 0,22 EDAD [—
- Si 69,88 (74-75) | 67,12 (45-80) | 2,76 (0,64 ; 4,88) 0,04 1(a) 171 | ,094 | 3,345 1 ,067 ,842 ,/01 1,012 -
RECEPTOR PROGESTAGEN D . '
-NEGATIVO 67,6 (55-77) 65,10 (45-75) 2,5 (-0,68 ; 5,68) 0,11 TIPOCANCER(1
-POSITIVO 72,08 (64-81) | 70,33 (62-80) | 1,75 (-0,98 ; 4,48) 018 | = 33731 L9l 3,115 1 078 29,175 0891 1235,60
RECEPTOR ESTROGENICO o™ O 1
-NEGATIVO 67,44 (55-77) | 64,44 (45-75) 3(-0,32 ; 6,32) 0,07 0,740 | 4,222 | 1,849 174 | 311,044
-POSITIVO 71,85 (64-81) | 70,38 (62-80) | 1,46 (-1,14 ; 4,06) 0,24 T ; "1 -
HTA > - . .
-NO 68,92 (55-81) | 67,31 (45-80) | 1,61 (-0,65 ; 3,88) 0,14 | ~ AN o
’ -Si 73,43 (68-77) | 70,57 (65-75) | 2,85(-1,46;7,17) 0,15 | CONCLUSIQNE.S pe—
|EDAD AN -
- |<55 70,29 (56-81) | 66,00 (56-80) | 4,28 (-,043;8,61) 0,05 . Parece existir una diferencia significativa entre la media del FEVI inicial y
p RN 69.87(55-77) | ©8,40(45-75) | 146(062:355) | 015 | = final en nuestra serie, especialmente en pacientes con exposicion previaa
. |DURACIOR 60.86 (56.77) | 68.00(56.75) | 185(014:385 | 006 | radioterapia y a quimioterapia con antraciclinas mas taxanos. Sin
> 12 MESES 70.38 (55-81) | 67.88 (45-80) | 2.5(-2.27 :7.27) 0.25 embargo, sélo la edad y el cAncer de tipo metastasico, aparecen como
ESQUEMA predictores en la ecuacion de regresion logistica, ambos sin signitficacion
- ﬁ%“N”?)'TNQFS@ﬁ\CON TAXANOS 33,273? (gg-gi) 2873,3? (Zg-gg) 0235 (62?;29 5 36,29) 8,28 estadistica, siendo imprescindible una adecuada monitorizacion del FEVI;
- : 71 (55-81) .1 (45-80) (0,36 ; 5,63) ’ como limitacion, el pequeno tamano muestral y la duracion del
EXPOSICION PREVIA . , . .
“NO ANTRACICLINAS 68,17 (55-75) | 66,16 (45-75) | 2(-4.73:8.73) 0.48 tratamiento, que en la mayoria de los casos es inferior a 12 meses.
- ANTRACICLINAS , NO TAXAN. 74,00 (65-81) | 69,8 (62-80) 4,2 (-1,71; 10,11) 0,12 :
- ANTRACICLINAS +TAXANOS 69,18 (56-77) | 67,91 (56-75) 1,7 (0,22 ; 3,13) 0,02 BIBLIOGRAFIA




