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ANTI/HER2 TEDAVILER iLE
iLISKILI KARDIYOMYOPATILER

Mesut KARATAS'

TRANSTUZUMAB

Insan epidermal biiyiime faktérii reseptorii 2’yi (HER2, ErbB2 olarak da adlan-
dirilir) hedefleyen monoklonal bir antikordur. Timérleri HER2’YT asir1 eksprese
eden meme kanseri hastalarinin yiizde 15 ila 20’si i¢in transtuzumab tedavisi hem
erken hem de ileri hastaligin tedavisinde 6nemlidir. Bununla birlikte, kullanimi,
tipik olarak sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunda asemptomatik bir azalma ve
daha az siklikla klinik kalp yetmezligi ile kendini gosteren kardiyotoksisite igin
hafif-orta risk tasimaktadir.

Transtuzumab’in klinik kullanimindan sonra HER2'yi asir1 ekspere eden
meme kanserli hastalarin tedavisi i¢in transtuzumabin disinda 3 yeni Anti-HER2
ajan gelistirilmistir.

Bunlardan bir tanesi olan lapatinib, bir trozinkinaz inhibitériidiir ve EGFR
1 ve 2 (erbl ve erb2) reseptorlerinin hiicre i¢i dimerlerinin fosforilasyonunu en-
geller. Bir digeri antikor-ilag konjugati olan ve transtuzumab ile antimitotik bir
ajan olan maytansine’nin komposizyonundan olusan ado-transtuzumabemtasi-
ne(T-DM1) ve son olarak Pertuzumab, HER2'nin ekstraselliiler par¢asinin altp-
ragasi2(subdomain2)e baglanarak HER2’nun HER reseptor ailesinin diger tiyele-
riyle homo-hetero dimerizasyonunu engeller

Pertuzumab ve T-DM1’1n kardiyotoksisitesi hakkindaki bilgilerimiz sinirli ola-
sa da mevcut bilgiler pertuzumab ve T-DM1’in transtuzumaba gore daha az kardi-
yotoksik oldugu yoniindedir.

Trastuzumab ve ilgili HER2 hedefli ajanlarla ilgili kardiyotoksisite burada su-
nulacaktir. Antrasiklinler ve taksanlar da dahil olmak tizere diger antineoplastik
ilaglara bagh kardiyotoksisite, kalp yetmezliginin yonetimi ve trastuzumab ve di-
ger HER2 hedefli tedavilerin klinik kullanimi ayri ayr1 tartigilmalidir.
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Adjuvan ilag alan hastalarda, trastuzumab baslamadan 6nce bir baglangi¢ deger-
lendirmesi ve seri LVEF izlenmesi (trastuzumabi baslattiktan 3, 6 ve 12 ay sonra ve
bir antrasiklin veya diger kemoterapiyi baslattiktan 18 ay sonra) kardiyak disfonk-
siyonu taramak i¢in uygundur.

Metastatik hastalarda, baslangic degerlendirmesinden sonra, LVEF semptomlarin
yoklugunda nadiren izlenir

Trastuzumab ile iligkili kardiyotoksisite gelistiren hastalar i¢in trastuzumab dozaji
icin kilavuzlar, LVEF deki azalma hasta semptomlarina dayanmaktadir
Trastuzumab ile iligkili kardiyotoksisite birgok hastada geri dontistimliidiir ve kalp
yetmezligi i¢in standart tedaviye yanit verir. Birgok hasta devam veya trastuzumab
ile tekrar tedaviyi tolere eder

Trastuzumab, taksanlar, radyasyon tedavisi ve endokrin tedavisi ile giivenli bir se-
kilde uygulanabilir

Diger HER2 hedefli ajanlar

Trastuzumabin aksine, kardiyotoksisite riski, lapatinib, ado-trastuzumab emtansi-
ne (T-DM1) ve pertuzumab gibi diger insan epidermal biiyiime faktorii reseptorii
2 (HER?2) hedefli ajanlarla daha az goriinmektedir. Bununla birlikte, bu ajanlarin
ticii ile ilgili deneyim sinirhdir ve tiim ajanlarla potansiyel bir kardiyotoksisite riski
vardur.

Transtuzumab da oladugu gibi LVEFnin tedavi 6ncesi bazal degerlendirmesi uy-
gundur. Yine Trastuzumabda oldugu gibi, metastatik hastalarda, tedavi sirasinda
semptomlarin yoksa semptomlarin yoklugunda LVEF nadiren izlenir.

Bu ajanlarla tedavi sirasinda kardiyotoksisite gelistiren hastalarda doz ayarlamasi
ile ilgili kilavuzlar mevcuttur
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