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Alcuni dati epidemiologici…. 

Circa 2,5 milioni di italiani vivono con o sono guariti da  un tumore 

60-80 % è o è stato sottoposto a chemioterapia 

1,5 Mil lungosopravviventi > 5 anni ( 0,8 Mil >10 anni) 

Mortalità tumori Italia 2010: 220,5/100.000 (Rapporto AIRTUM 

2011:sopravvivenza dei pazienti oncologici in Italia)   
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Disfunzione ventricolare sinistra 

 

Ischemia miocardica - Fenomeni 

embolici 

 

Ipertensione arteriosa 

 

Miocardite-Pericardite 

 

Bradi-Tachiaritmie- Q-T lungo 

 
 



Cardiotossicità :ischemia 

5FU  e capecitabina Percentuale riportata di eventi 1-68% 

Generalmente precoce :3-5 giorni da inizio terapia 

Modificazioni ECG ischemiche fino al 68% dei pazienti 

Meccanismo tossicità: Trombosi coronarica-vasospasmo-arterite 

 

Inibitori  microtubuli (5%) 

Agenti Endocrini- Agenti molecolari 

 

Diagnosi: clinica – ecgrafica 

Terapia: standard per ischemia 
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Ipertensione arteriosa 

 Soprattutto con inibitori angiogenesi (bevacizumab:23%) 

 Anche con piccole molecole: sorafenib-sunitinib 

 Meccanismo: disfunzione endoteliale 

 Fattori di rischio: ipertensione preesistente  

 Conseguenze 

         Scompenso cardiaco acuto 

              Proteinuria- Insufficienza renale 

              Emorragie cerebrali 

              Leucoencefalopatia  

 Prevenzione: trattamento ottimale di ipertensione 

 Terapia: comune antiipertensiva 
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Miopericardite 

Ciclofosfamide (alte dosi) 

Danno endoteliale dei capillari 

Possibilità di tamponamento cardiaco 

Effetto tossico additivo se usata con antracicline 
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Fenomeni  aritmici 

 Generalmente transitori 

 Generalmente associati ad alterazioni metaboliche 

 Taxani possono produrre bradiaritmie  

 Allungamento Q-T : Arsenico triossido (40%) 

 Q-T : TKI: vandetanib,nilotinib,dasatinib,lapatinib, sunitinib 
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Disfunzione Ventricolare sin. 

Cardiotossicità da antracicline 

 acuta (entro una settimana: <1%)  

 cronica precoce (entro un anno: 1,6-2,1%) 

 cronica tardiva ( oltre l’anno: 1,6-5%) 
 

Studi di  tossicità cumulativa hanno mostrato percentuali variabili dal 3 al 5%  

per dosi di 400 mg/m2 fino al 18-48% per dosi di 700 mg/m2  
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Definire la cardiotossicità 

Heloisa Sawaya, MD, PhDa, Juan Carlos Plana, MDb,Marielle Scherrer-Crosbie, MD, PhDa, 

Newest Echocardiographic  Techniques for the Detection of Cardiotoxicity  and Heart Failure 

During Chemotherapy. Heart Failure Clin 7 (2011) 313–321 
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Definire la cardiotossicità 

 FE > 15  anche con FE normale 

 

 FE > 10  con FE < 50% 

 

Ripetere esame e confermare dato  a 3 settimane ;  

Troponina  

Suter TM, Ewer MS. Cancer drugs and the 

heart:importance and management.European Heart 

Journal advance Access Yuly,12,2012 
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Cardiotossicità da trastuzumab 

Scompenso cardiaco severo (NYHA III o IV)  o morte 

           Percentuali riportate dallo 0 al 4,1% 

  

 

 

Caduta FE  (10% a <55%)  asintomatica 

           Percentuali riportate dal 3,5 al 34% 
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Prevenzione della cardiotossicità 

Screening per identificazione fattori di rischio 

 Dose cumulativa  

 Cardiopatia preesistente 

 Età (bambini e > 65 anni) 

 Irradiazione mediastinica 

 Chemioterapia in combinazione 

 Ipertensione 

Monitoraggio del paziente 

Modificare Fattori di rischio 

Mofificare le modalità di somministrazione: 

evitare «picchi» di farmaco eseguendo 

somministrazioni diluite nel tempo e non in 

bolo. Utilizzare forme liposomiali. 

Controllo ipertensione arteriosa. 

Controllo assetto lipidico 

Utilizzare farmaci Cardioprotettivi 
ASCO ha suggerito i seguenti punti chiave: 

 Da considerare in pazienti con malattia metastatica con dosi di doxo > 300 mg/m2 

 Dati non chiari per pazienti in doxo adjuvante 

 Bilanciare possibilità di risposta del tumore con rischio cardiaco 

 Non utilizzabile in contesto di trial e di trattamento adjuvante 

 Necessario stretto monitoraggio LVEF 

 

Utilizzare analoghi delle antracicline meno 

tossici  
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Monitoraggio Cardiotossicità 

COME ? 

Monitoraggio della cardiotossicità  

 Biomarkers 

 Ecocardiografia 

 Medicina Nucleare 

 Risonanza magnetica 

 TC 

 Biopsia 
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Definire il timing del monitoraggio 

Antracicline 

 
 Baseline  

 200 mg m2  (240mg se 

programmata dose totale)  

 300 mg/m2 

 400 mg/m2 

 ogni 50 mg/m2  successivi  
(equivalenti doxorubicina) 

Trastuzumab 

 
 Baseline 

 Ogni 3 mesi durante terapia 

Stanford cardiology reccomendations for asymptomatic cardiac monitoriong Witteles RM,Fowler MB, 

Telli ML. Chemotherapy-Associated Cardiotoxicity:how Often does it Really Occur and How Can it Be 

Prevented Heart failure Cli 2011; 7:333-344 

Pre-durante trattamento antineoplastico 
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Definire il timing del monitoraggio 

Dopo trattamento antineoplastico 

 

 Ragionevole a termine trattamento 

 6 mesi dopo 

 Annualmente per 2-3 anni 

 Successivamente ogni 3- 5 anni 

  

Suter TM, Ewer MS. Cancer drugs and the 

heart:importance and management.European Heart 

Journal advance Access Yuly,12,2012 
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Adriana Albini , Giuseppina Pennesi , Francesco Donatelli , Rosaria Cammarota , Silvio De Flora , 

Douglas M. Noonan. Cardiotoxicity of Anticancer Drugs: The Need for Cardio-Oncology and 

Cardio-Oncological Prevention. J Natl Cancer Inst 2010;102:14–25 

Definire il timing del monitoraggio 
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Identificazione Precoce 



Ecocardio e  cardiotossicità 



  Markers biochimici    

Troponina I 

Ruolo dei biomarkers nell’identificazione 

precoce del danno da farmaci 

antineoplasitci 
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J Am Coll Cardiol 2000 

P<0.001 
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Ann Oncol 2002 



 703 patients (216 males) 

 age 47±12 years 

 treated with HDC 

 poor prognosis malignancies 

 TnI serum determination: 

 Baseline = before HDC 

 Early  = soon after HDC (0,12,24,36,72 hours) 

 Late  = 1 month after HDC  

Circulation 2004 
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Circulation 2006 
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Primary end-point: 

 LVEF decrease >10 percent units + <50% 
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Circulation 2006 
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Monitoraggio della cardiotossicità da terapia antineoplastica. 

Come prevenirla,individuarla,curarla. 

Disfunzione ventricolare sinistra 

 

Ischemia miocardica- Tromboembolismo 

 

Ipertensione arteriosa 

 

Miocardite Pericardite 

 

Bradiaritmie Tachicardie Q-T lungo     
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Terapia della cardiotossicità  

Beta Bloccanti: Bisoprololo,Carvedilolo,Nebivololo 

ACE-inibitori: Enalapril 

ARB: Valsartan Beta-Bloccanti 

Ca antagonisti 

Nitrati  

Anticoagulanti  

Antiaggreganti 

Beta Bloccanti 

ACE inibitori 

Ca antagonisti 

ARB 

Diueretici 

 

Sintomatica e clinica 

Se necessario pericardiocentesi 

Attenzione a squilibri metabolici concomitanti 

Beta-bloccanti 



Conclusioni: punti chiave 
Il riconoscimento della cardiotossicità da antineoplastici è complesso per la sua stessa 

definizione,timing e modalità del monitoraggio 

 

Esiste confusione tra ‘funzione cardiaca’ e LVEF : non coincidono 

 

Il riconoscimento precoce di disfunzione cardiaca può impedire l’evoluzione verso 

forme di scompenso conclamato attraverso strategie terapeutiche individuali 

 

Da confermare l’interessante ruolo dei biomarkers 

 

Ruolo delle metodiche ecocardiografiche ‘non convenzionali’ 

 

Integrare e rendere complementari vari ‘mezzi’ diagnostici 

 

Attribuire un adeguato ‘peso’ agli eventi individuati bilanciando richio cardiologico e 

beneficio oncologico dei trattamenti antineoplastici. 



Grazie per  l’attenzione 

maurizio.civelli@ieo.it 


