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Abstract:

The high antineoplastic effectiveness of anthraogsl can be reduced by the occurrence of
anthracycline-induced cardiomyopathy (AIC). AlCdefined as a decline of left ventricle ejectioncfian
but this approach has low sensitivity for predigtianthracycline cardiotoxicity, when an appropriate
management of the patient may improve prognosistilMatic peptides are not currently used for early
detection of anthracycline cardiotoxicity in clialgractice. The usefulness and role of biomart@rgarly
diagnosis of AIC remain a issue in the discussion

K ey-wor ds: anthracycline induced cardiomyopathy, natriuretic peptides

Antraciclinele sunt agen antitumorali limitat de studii. Rezultatele unora dintre aceste
din clasa antibioticelor antimetabolice cu rostudii au sugerat ac peptidele natriuretice ar
important in tratamentul leucemiilor, limfoa-putea fi valoroase pentru detectarea cardioto-
melorsi a multor tumori solide. Aceste medicaxicitatii clinice si subclinice. Studii recent
mente au beneficii ce pot fi reduse de apaari publicate raportedz cresteri semnificative ale
cardiomiopatiei induse de antracicline (CIA)BNP si NT-proBNP du@ doze mari de
care se caracterizeaprin alterarea progresiva chimioterapie preme#goare transplantului de
fundiei cardiace, are debut precoce sau tardimaduva osoas iar persisteta valorilor crescute
evoluie asimptomati€ sau simptomati&; dupa chimioterapie a fost asodiat cu
manifesiiri acute/subacute sau cornicgi dezvoltarea disfuniei cardiace n timpul
afecteai grav prognosticul perioadei de urdrire [2-7]. Unele studii care au

Consensul expelor Societiti Ameri- utilizat peptidele natriuretice pentru detectarea
cane de Ecocardiografig Asociaiei Europene CIA au raportat utilitatea clinic limitata a
de Imagisti@ Cardiovasculdr publicat Tn anul acestei metode [8, 9]. Cardiotoxiciatea
2014 in European Heart Journal a defingubclinia a antraciclinelor a fost asociatu
cardiomiopatia indus de antracicline prin cresterea nivelului seric al BNP peste 100
saderea fragiei de ejede a ventriculului stang ng/ml, doza cumul&t de antracicline fiind
cu peste 10 uriti procentuale comparativ cufactorul cel mai important al acestei asocieri, la
valoarea anterioarinitierii chimioterapiei sau doz cumulas > 400 mg/m2 nivel seric al BNP
prin scéderea fragei de ejede a ventriculului fiind > 100 ng/ml, iar la doza cumulat<
stang misurati prin  ecocardiografie 2D 220mg/m2, nivelul seric al BNP fiind < 100
transtoracié sub valoarea de 53 % [1]. ng/ml [10]. Nu a existat corala intre nivelele

Peptidele natriuretice (BNPsi NT- serice ale BNPsi concentrga sanguid a
proBNP) nu sunt utilizate in mod curent pentrantraciclinelor, ceea ce a sugerat @esterea
detectarea precoce a cardiotoxigit antraci- BNP este mai degrabcorelai cu craterea
clinice in practica clini¢. Utilitatea si rolul concentrdei intramiocardice a antraciclinelor.
biomarkerilor pentru diagnosticul precoce ah fost prezentdi corelaia invers intre nivelele
cardiomiopatiei  antraciclinice amane o serice ale BNRIi scaiderea FEVS [11]. Nivelele
problend in dezbatere. serice ale BNRi NT-proBNP apar mai gin

Aplicabilitatea determifirii peptidelor sensibile decéat cele ale troponinelor cardiace in
natriuretice ca markeri pentru cardiotoxicitatepredigia scaderii FEVS la paciei cu boak
antraciclini@ a fost investigat intr-un nunir neoplazid [7, 12, 13]. Crgterea nivelului seric
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al NT-proBNPsi nu a troponinelor cardiace s-a

Peptidul natriuretic atrialsi peptidul

corelat cu crgerea diametrului telediastolic alnatriuretic cerebral au avut nivele plasmatice
VS in CIA tradia diagnosticat la copiii cu crescute in cazul cardiotoxigii induse de
leucemii tratd cu antracicline [14]. Precocitateadoxorubiciri [8, 9] dar au succedat &lerea

cresteri
explicat prin

nivelelor peptizilor atriali

reducerea rezervei contractile

condiionat de leziunile sarcomerelor ce precederice persistent
ce deterniin cresterea tratament sunt predictive pentru dezvoltarea

moartea miocitelor

a fost fractiei de ejede a ventriculului stang [11].
Studii seriate au arat faptul @ nivelele

crescute ale BNP post-

troponinelor si ulterior remodelarea structufial cardiotoxici@tii tardive [12]. Monitorizarea de
cardia@ evaluabif prin tehnici imagistice. Date rutina a BNP ar putea servi pentru a identifica
foarte recente au precizai cresterea nivelelor un grup de pacien cu risc crescut care ar

serice ale BNP la pacighcu cancer trata cu
antracicline, se coreleazu apatia insuficienei
cardiace simptomatice, intamie pentru insu-
ficienta cardiad si decesul cardiovascular [15].

Informaii similare cu cele referitoare laactuale de
rgla  cu cardiotoxiciiti induse de antracicline; unele
fostcentre oncologice au Thceput iacludi peptidele

serice ale BNP 1n
antraciclinelor, au

nivelele
cardiotoxicitetea

publicate cu referire la cgterea nivelelor NT- natriuretice

necesita o urg@rire mai atert in timp, dar
validarea datelor necesistudii prospective.

BNP si NT-proBNP pot avea valoare

diagnostid@ incrementa la metodele imagistice

diagnosticsi monitorizare a

in protocoalele de monitorizare

proBNP in relde cu cardiotoxicitetea subclidic cardiovasculdr la paciefii tratai cu antracicline

[16, 17] ce precede modificle ecocardio-
grafice diagnostice pentru CIA [18]. Gterea
nivelelor NT-proBNP a prezis apaa

[2], dar aceasta nu este o practarg rspandis.
Utilitatea BNPsi NT-proBNP ca instrumente de
diagnostic predictiv pentru disfume cardiad

disfunaiei sistolice [19]si diastolice [12] a ramane § fie stabilié Tn viitor.

ventriculului stang la paci@n tratai cu doze
mari de chimioterapice. Cgterea nivelului NT-
proBNP a fost Tnregistratsi la pacienii ce au  [1]
dezvoltat CIA in absea dozelor mari de
antracicline [20]. Nivele crescute ale NT-
proBNPsi persistera nivelelor crescute ale NT-
proBNP apar predictive atat pentru CIA precoce
catsi pentru CIA tardid [16] [21]. Aceste date
nu au fost suficiente pentru recomandarea
utilizarii de rutim 1n practica clini@ a
peptidelor natriuretice in detectarea precoce a
cardiotoxicittii [22].

Date consistente din literatusugereax
utilitatea BNP si NT-proBNP ca biomarkeri
precoce pentru detectarea disfugiccardiace la
copiii si adukii tratai cu antracicline. Nivelele [2]
serice persistent crescute post-tratament se
coreleaz cu disfuntgia miocardi@ evaluai
ecocardiografic in cele mai multe studii [23-25],
cu cateva excep [5,6]. Discordama in
interpretarea rezultatelor se datorediicultatii 3
n stabilirea cu acurate a valorilor cutoff ale
BNP si NT-proBNP pentru identificarea [4]
pacienilor cu insuficiena cardia@ subclinia
[6, 25]. Monitorizarea prin dozarea BNP nu
poate substitui metodele imagistice in timpul
tratamentului cu antracicline [5, 7].
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