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Toxicidad cardiotoracica inducida
por terapias oncologicas:

“lo que el radiologo debe saber”

Pablo del Nido Recio!, Ana Ezponda Casajus', Manuel
Rafael Lopez de |la Torre Carretero!, Miguel Barrio
Pigueras!, César Urtasun Iriarte!, Carmen Mbongo

Habimana!, Marcos Jiméenez Vazqguez', Daniel
/ambrano Andrade!

'Clinica Universidad de Navarra, Navarra



37 Congreso  Barcelona

Nacional

CENTRO DE 2 2 / 2 5
CONVENCIONES

INTERNACIONALES MAYO 2024

INntroduccion

* Mecanismos de accion de nuevas terapias oncologicas
dirigidas a tumores solidos y hematologicos

Terapias dirigidas (inhibidores de la tirosin-kinasa) y de
inmunoterapicos (anti-PD1, anti-PDL1, anti-CTLAA4... o
inmunoterapia celular, como las células CAR-T).

* Hallazgos radiologicos cardiotoracicos inducidos por |as
nuevas terapias

* Mejores técnicas de imagen para el correcto diagnostico
de la toxicidad cardiotoracica e indicar su gravedad

Es necesario conocer la toxicidad secundaria a la inmunoterapia celular, que puede producir hallazgos
radiologicos muchas veces no especificos (derrame pleural, engrosamiento de septos interlobares) o
inducir un dano mas severo en forma de edema pulmonar no cardiogénico. Aunque en muchos casos
existe una sospecha diagnostica, en otros, la presencia de infiltrados pulmonares nuevos, la
reduccion progresiva de la atenuacion de la glandula tiroidea o el incremento generalizado del
tamano de las adenopatias mediastinicas en un paciente en respuesta parcial/estable son hallazgos
“no esperados” que pueden indicar el efecto y toxicidad generados por las distintas terapias. El
diagnostico de la mayoria de ellas se realiza mediante tomografia computarizada de torax si bien, en
otros casos, es necesario realizar estudio dirigido (ecografia tiroidea, resonancia cardiaca).



37 Congreso Barcelona

Nacional

e i

CONVENCIONES
INTERNACIONALES MAYO 2024

ey )
- e | RADKOLEGS
) | DE CATALUSYA
WNICTNIIN ., &N Yl a Y

Inmunoterapia y nuevas terapias oncologicas
* La inmunoterapia estimula el sistema immune para atacar las

células tumorales
* |Incluye inhibidores de checkpoits (ICls), anticuerpos

monoclonales, CART-T cells...

F/AW )

-on tumor
- cell
m;}ﬁ surface
T cell \ /
@\\ Tumoral Tumoral
= cell cell
Nivolumab
PD-L1 expresados en las células tumorales atacan a PD-1 Los receptores de antigeno quimérico (CARs) reconocen y se unen a
(proteinas de checkpoint expresadas por las células T). proteinas especificas o antigenos localizados en la superficie de
ICIs (Nivolumab, Pembrolizumab) actun bloqueando células tumorales. Las células T son extraidas de la sangre (aféresis) y
estos chekpoints y evitan su inactivacion. genéeticamente cambiadas en el laboratorio para reconocer las CARs y

atacar a las células tumorales.

El Nivolumab es un anticuerpo 1gG4 que inhibe
PD-1 v permite la activacion de los linfocitos
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Clasificacion

Miositis
Osteopenia
Osteltis

Pericarditis
Miocarditis

Miocardiopatia dilatada
Disfuncion sistolica

Derrame pleural
Pleuritis
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Tiroiditis

i otiroidismo Bronquiolitis obliterante
P Neumonitis por hipersensibilidad

NOC
“Sarcoidosis like” NINE
— > - NEA

~ Vasculitis . b “Capillary leak sindrome”

Progresion de la arterioesclerosis Sindrome de liberacion de citoquinas
Esofagitis

En este trabajo se realiza una revision de la toxicidad inducida por las nuevas terapias
detectada en funcidon del organo afecto: patologia tiroidea (tiroiditis e hipotiroidismo),
pulmonar (bronquiolitis obliterante, neumonitis por hipersensibilidad, neumonia
organizativa criptogénica, neumonia intersticial no especifica, neumonia eosinofilica
cronica, “capillary leak sindrome” y sindrome de liberacion de citoquinas), cardiaca
(pericarditis y miocarditis, miocardiopatia dilatada y disfuncion sistolica), vascular (vasculitis,
progresion de la enfermedad arteriosclerédtica), adenopatica (reacciones tipo “sarcoidosis”),
musculo-esquelética (miositis, osteopenia, osteitis) o pleural (derrame pleural y pleuritis).
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Tiroiditis iInmunomediada

Pre y postratamiento

Hipotiroidismo

l Pre y postratamiento: Durmalumab |

07/11/22
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Fsofagitis por RT/QT

* Engrosamiento mural circunferencial
e Toxicidad frecuente, especialmente si QT concomitante * Realce de la mucosa

» Disfagia, nauseas, odinofagia, molestia subesternal... ‘ Ec‘jema subMUCosa
e Ulceracion

e Fistula

AdenoCa gastrico. Pre (A) v post (B) FOLFIRI

Esofagitis necrotizante
LNH vy SMD 15 d post-TMO

Mujer de 62 anos con LNH y SMD en el dia 15 después de trasplante alogénico de células
madre. Presenta fiebre, neutropenia, vomitos, dolor epigastrico, disfagia e hipotension. Se
observa un esofago dilatado (flechas blancas) con burbujas de aire en el interior de una
pared esofagica gruesa, sugestiva de necrosis aguda esofagica confirmada en la endoscopia.
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Miositis post-RT/QT

Adenocarcinoma de pulmon
RT
Cisplatino y Gemcitabina

Revision en 2022 con dolor en region axilar y aumenta con movimientos.
Derrame pleural y neumonitis radica. Tambien presentd cancer de mama.

Miositis post tratamientos de |la musculatura paraescapular y pectorales.
Aumento del volumen y areas de hipodensidad afectando a los musculos
pectoral mayor y menor y a la musculatura paraescapular ipsilateral,
secundario a la afectacion inflamatorio por tratamiento.

La RM muestra edema a este nivel, manifestado como un aumento de senal

en T2 STIR y T2WI.
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Vasculitis post-RT

ACI: arteritis postradica

Ulcera adrtica: progresidn
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Afectacion pulmonar

Mediana de tiempo de instauracion:
2,8 a 7,2 meses (desde 9 dias a 19 meses)

Se suele resolver en 2 meses
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NOC

Adenocarcinoma de pancreas

QT convencional (nueva terapia) por progresion
Disnea leve desde hace 1 mes
NOC vs S. Aureus/Aspergillus

Ca de colon. Capecitabina y oxiliplatino

Ca de pulmon. Inmunoterapia
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Neumonitis por hipersensibilidad

Propiltiouracilo y

Adenocarcinoma de cérvix
Nivolumab-Ipilimumab

Pembrolizumab

—_——
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Cancer microcitico de prostata

06/06/22 el

@mmm 12/04/22
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Reaccion Sarcoidosis-like

* Asintomaticos
PET: ayuda a diferenciar la afectacion

granulomatosa de la malignha
Resolucion en 3 meses

Melanoma nasal
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* Tipicamente afectacion periférica > Trastuzumab y Oxaliplatino
* Lobulos superiores

Elevacion de Ig E
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Hiperprogresion (HDP)

Peor pronodstico
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Patrones de respuesta a la

Inmunoterapia

—Hyperprogression =——=Progression

— Pseudoprogression

Pseudoprogresion and hiperprogresion como nuevas formas de

respuesta a la inmunoterpia.

BioDrugs volume 34, pages 463—476 (2020)
JAMA Netw Open. 2021,4(3):e211839.



37 Congreso  Barcelona

Nacional

e i

CONVENCIONES
INTERNACIONALES MAYO 2024

) ‘
o~ | RADIOLEGS
%) | DE CATALUSNYA
SIS IAL TR R N BN

Sindrome de liberacion de citoquinas
(CRS)

1 CRS ocurre a los 3 dias post-infusion
( a veces a las 2 semanas)

Tumores hematologicos (LLA, MM, linfoma de células B...)




37 Congreso ~ Barcelona

Nacional

kb T 5

CONVENCIONES
INTERNACIONALES MAYO 2024

S | RADKOLEGS
) ! 06 CATALUSNYA
NICIIITN ., AN T m

Sindrome de fuga capilar (SFC)

" Extravasacion de plasma sanguineo debido a un
aumento de la permeabilidad capilar a proteinas
(presion oncotica baja)

" Edema pulmonar no cardiogénico, edema muscular,
fracaso renal...shock

" Rapida progresion y elevada tasa de mortalidad

Adenocarcinoma colorectal estadio IV con metastasis pulmonares
en tratamiento con inmunoterapia
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Shwanoma

Cancer de mama
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EICH pulmonar
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Conclusiones

" |3 toxicidad cardiotoracica inducida por las
terapias oncologicas supone un reto diagnhostico
para el radidlogo, quien debe ser capaz de
sospecharla y diferenciarla de otras entidades.

* F| radiologo cardiotoracico debe conocer los
principales patrones radiologicos cardiotoracicos
inducidos por las nuevas terapias, asi como las
técnicas de imagen que nos permiten una mejor
evaluacion de la respuesta al tratamiento.

" |3 toxicidad cardiotoracica es un diagnostico de
exclusion, por lo que resulta imprescindible una
relacion temporal.

" En la aproximacion radiologica se debe valorar los
antecedentes de tratamiento con quimioterapia,
radioterapia, inmunoterapia o trasplante.
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