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RESUMO

Utilizadas na terapéutica oncoldgica, as antraciclinas sdo comumente associadas a
efeitos cardiotdxicos graves, tornando o seu uso clinico restrito. O presente estudo
tem como objetivo aprimorar o conhecimento sobre cardiotoxicidade causada por
antraciclinas, a partir dos estudos cientificos ja existentes. Trata-se de uma revisao
bibliografica descritiva, realizada nas bases de dados National Library of Medicin
(Pubmed), Scientific Eletronic Library Online (Scielo), Literatura Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), em livros que abordam a tematica deste
estudo, em manuais do Ministério da Saude do Brasil e na Diretriz Brasileira de Cardio-
Oncologia. O diagnostico precoce e a utilizacdo de agentes cardioprotetores sao
fundamentais para reduzir as taxas de mortalidade. E de suma importancia uma
parceria entre a cardiologia e a oncologia, com o0 objetivo de reduzir a taxa de
mortalidade e melhorar a qualidade de vida dos pacientes oncolégicos.
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ABSTRACT

Used in oncology therapy, anthracyclines are commonly associated with serious
cardiotoxic effects, making their clinical use restricted. The present study aims to
improve knowledge about cardiotoxicity caused by anthracyclines, based on existing
scientific studies. This is a descriptive bibliographic review, carried out in the National
Library of Medicine (Pubmed), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Latin
American and Caribbean Literature in Health Sciences (LILACS) databases and in
books that address the theme of this study, in manuals from the Brazilian Ministry of
Health and in the Brazilian Cardio-Oncology Guideline. Early diagnosis and the use of
cardioprotective agents are essential to reduce mortality rates. A partnership between
cardiology and oncology is extremely important, with the aim of reducing the mortality
rate and improving the quality of life of cancer patients.
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INTRODUGCAO

Denomina-se cancer um conjunto composto por mais de 100 doencas que tém
como caracteristica em comum o crescimento rapido e desordenado de células.
Representando aproximadamente 10 milhdes de mortes no ano de 2020, as
neoplasias malignas sé&o vistas como um dos principais fatores de mortalidade em
todo 0 mundo (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE, 2021; ALMEIDA, 2018).

Segundo o Instituto Nacional do Céancer (INCA), estima-se que no Brasil, entre
0s anos de 2023 a 2025, ocorra aproximadamente 704 novos mil casos de cancer,
com excegdo dos casos de cancer de pele ndo melanoma, que correspondem a
aproximadamente 221 mil novos casos (INCA, 2023).

Ha atualmente diversas modalidades de tratamento do cancer e avancos
cientificos tém colaborado positivamente para a pesquisa de novos recursos
terapéuticos. Dentre as principais modalidades, a cirurgia permanece sendo uma das
principais alternativas de tratamento. Além da cirurgia, ha também a radioterapia, a
terapia hormonal, a imunoterapia e a quimioterapia antineoplasica, sendo que a ultima
consiste na aplicacao de substancias quimicas de forma isolada ou combinada, com
0 intuito de tratar tumores malignos (ALMEIDA, 2018).

De acordo com suas finalidades, a quimioterapia pode ser classificada em:
curativa, quando o tratamento é proposto com o intuito de controle total do tumor.
Adjuvante, quando utilizada apo6s determinado procedimento cirlrgico com o objetivo
de aumentar a chance de cura. Por outro lado, a neoadjuvante é indicada antes do
procedimento cirtrgico com a finalidade de se obter a reducéo do tumor, e por fim, a
paliativa, onde o objetivo ndo é a cura, mas a atenuac¢do das consequéncias da
doenca (BONASSA et al., 2022).

A maioria dos agentes antineoplasicos, por ndo apresentarem especificidade,
afetam células normais e causam toxicidade a células de rapida multiplicacdo. Dentre
as principais toxicidades, podemos destacar: neurotoxicidade, toxicidade
gastrointestinal, toxicidade hematoldgica, hepatotoxicidade, cardiotoxicidade, entre
outras (ARAUJO et al., 2020).

A cardiotoxicidade pode se apresentar de forma aguda, subaguda ou cronica e

as manifestagBes clinicas mais comuns sao: insuficiéncia cardiaca, disfungéo



ventricular esquerda assintomatica, arritmias ventriculares e supraventriculares,
pericardite, miocardite, entre outras (ALMEIDA, 2018).

Alguns fatores estéo relacionados ao aumento da incidéncia de cardiotoxicidade
em pacientes recebendo terapia antineopldsica com antraciclinas, entre eles estéo:
dose cumulativa, esquema de aplicacdo, tempo de infusdo, idade do paciente,
doencas cardiacas preexistentes e sensibilidade individual (BONASSA et al., 2022).

Para o diagnostico de cardiotoxicidade sdo utilizados o ecocardiograma, a
ressonancia magnética cardiaca (RMC) e em situa¢des especiais a ventriculografia
radioisotopica, devido a necessidade de radiacdo e baseadas nas medidas da fracéao
de ejecédo do ventriculo esquerdo (FEVE), as definicbes de cardiotoxicidade segundo
o Instituto Nacional de Saude (NIH) sao descritas em: Grau |, onde ocorre a reducao
assintomatica da FEVE entre 10 e 20%; Grau Il, onde h& a reducdo da FEVE abaixo
de 20% ou abaixo do normal e; Grau lll, caracterizada por insuficiéncia cardiaca
sintomatica (ALMEIDA, 2018; BONASSA et al., 2022).

As antraciclinas como a doxorrubicina, daunorrubicina, epirrubicina e
idarrubicina integram um grupo de antineoplasicos altamente eficazes no tratamento
de diversas neoplasias, sélidas e hematoldgicas, como sarcomas, linfomas, leucemias
e cancer de mama, possibilitando o aumento da taxa de sobrevida dos pacientes.
Entretanto, descritas pela primeira vez em 1967, as antraciclinas sdo comumente
associadas a toxicidade cardiaca em pacientes recebendo quimioterapia, tornando o
seu uso clinico restringido (HAJJAR et al., 2020; PINTO et al., 2017).

Sendo assim, a identificacdo precoce do surgimento de alteracOes
cardiovasculares em pacientes utilizando farmacos considerados -cardiotoxicos
durante o tratamento oncoldgico poderia impactar de forma positiva o tratamento do
cancer, seja na adocdo de medidas preventivas ou até mesmo na substituicdo ou
interrupgdo do protocolo com o intuito de minimizar eventos cardiovasculares
ocasionados por determinados agentes antineoplasicos, visto que o indice de
mortalidade pode chegar a cerca de 60% no tratamento de manifestacdes tardias
(BONASSA et al., 2022; SOUZA et al., 2018).

Visando a prevencgédo primaria e o0 manejo de manifestagdes cardiovasculares
induzidas por antraciclinas, indmeras estratégias tém sido propostas, como por
exemplo a pratica de exercicio fisico, controle de fatores de risco e adocdo de

estratégias farmacoldgicas como a utilizacdo de beta-bloqueadores, inibidores da



enzima conversora de angiotensina (ECA), estatinas e agentes cardioprotetores como
o dexrazoxane (AVILA et al., 2023).

Diante disso, 0 presente estudo tem como objetivo geral reunir informacoes
relevantes que visam caracterizar a cardiotoxicidade causada por antraciclinas, bem
como discutir as principais estratégias de prevencédo e manejo utilizadas atualmente

na terapéutica oncologica.

METODOLOGIA CIENTIFICA

Trata-se de uma revisdo bibliogréfica descritiva com o objetivo de aprimorar o
conhecimento sobre cardiotoxicidade causada por antraciclinas: prevencéao e manejo,
a partir dos estudos cientificos ja existentes.

A pesquisa dos artigos foi realizada no periodo de junho de 2023 a nhovembro de
2023, nas bases de dados National Library of Medicin (Pubmed), Scientific Eletronic
Library Online (Scielo), Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), além da busca direta em plataformas como o Google Académico. O
estudo foi realizado utilizando os descritores em ciéncias da saude como: cancer,
cardiotoxicidade, quimioterapia e antraciclinas.

Dados informativos também foram pesquisados em livros que abordam a
tematica deste estudo, em manuais do Ministério da Saude do Brasil e na Diretriz
Brasileira de Cardio-Oncologia.

Dessa forma, adotou-se como critério de inclusédo artigos completos e capitulos
de livros nos idiomas portugués e inglés, publicados nos ultimos 10 anos, a leitura do
titulo, do resumo e do artigo na integra, considerando como proveito para a analise
apenas 0s que abordassem a tematica e como critérios de excluséo, artigos repetidos
e documentos que ndo se enquadravam nos objetivos da revisao.

Foram selecionadas 54 publicagbes nas quais 16 n&o se mostravam
relacionadas ao tema, 11 foram excluidas por apresentarem duplicidade e 12 néo
continham dados suficientes descritos. Sendo assim, restaram 15 artigos que foram
lidos na integra e se adequaram aos critérios de inclusdo previstos para a composi¢ao

deste estudo.



RESULTADOS E DISCUSSAO

As doencgas cardiovasculares sao consideradas, atualmente, a principal causa
de mortalidade na populagcao geral, seguida pelas neoplasias e sdo cada vez mais
frequentes em pacientes com cancer. Com 0s avan¢os no tratamento oncolégico, os
pacientes diagnosticados com cancer, possuem maior taxa de sobrevida livre de
doencga, e consequentemente uma maior expectativa de vida, o que resulta em
contrapartida, em um maior tempo de exposi¢cdo a diversos fatores de risco para
doencas cardiovasculares (MORETTI apud BORGES et al., 2018).

Dessa forma, o tratamento oncoldgico utilizando medicamentos pertencentes a
classe das antraciclinas é frequentemente correlacionado a manifestacdo de
cardiotoxicidade. Entre as associa¢cbes cardiovasculares associadas, destaca-se a
insuficiéncia cardiaca como a mais prevalente, juntamente com a presenca de
hipertensdo arterial sistémica, arritmias, eventos tromboembdlicos, isquemias
miocéardicas e pericardiopatias (FERNANDES et al., 2019). No Quadro 1.1 estdo

listados os principais tipos de apresentagcéo da cardiotoxicidade.

Quadro 1.1 Apresentagdes clinicas de cardiotoxicidade

Disfungé@o miocardica e Insuficiéncia cardiaca

Insuficiéncia coronéaria

Doencas valvares

Arritmias

Hipertenséo arterial

Doencas tromboembdlicas

Doenga vascular periférica e Acidente vascular encefalico

Hipertens&o pulmonar

Doencas do pericardio

Fonte: Adaptado de Manual de Condutas de Cardio-oncologia, 2018.



A avaliacdo de pacientes recebendo terapia com agentes antineoplasicos, a
analise dos riscos associados ao uso desses medicamentos em individuos ou grupos
de pacientes com céancer, a prevencdo ou mitigagdo de danos cardiacos, 0
acompanhamento da funcéo cardiaca durante e ap4s o tratamento e o tratamento da
cardiotoxicidade ligada a quimioterapia tém contribuido para o desenvolvimento de
uma extensa esfera de conhecimento cientifico denominada “cardio-oncologia”
(ADAO et al., 2013).

Atualmente, as definicbes de cardiomiopatia induzida por antineoplasicos séo
amplamente discutidas e a teoria mais aceita € baseada nas medidas da fracdo de
ejecao do ventriculo esquerdo (FEVE) e estabelece como critérios para diagndstico,
segundo a Sociedade europeia de cardiologia, a presenca simultanea de duas
condig¢des, sendo elas: redugdo da FEVE de no minimo 10 pontos em relagéo ao basal
e o valor absoluto da FEVE menor que 50% (SILVA et al., 2018).

Acerca da temporalidade, ALMEIDA, 2018 e SILVA et al., 2018, concordam que
a cardiotoxicidade pode ser classificada em aguda, subaguda ou cronica. As
cardiotoxicidades aguda e subaguda ocorrem normalmente no inicio do tratamento,
podendo se estender até 14 dias apdés o término do tratamento oncoldgico e
caracteriza-se por arritmias ventriculares e supraventriculares, alteracdes subitas na
repolarizacdo ventricular e no intervalo Q-T, pericardite e miocardite. Por outro lado, a
cardiotoxicidade crénica pode ser classificada de acordo com o inicio dos sintomas
clinicos em dois subtipos, ocorrendo o primeiro dentro do periodo de 1 ano apds o
término do tratamento quimioterapico e o segundo, apdés 1 ano do término da
guimioterapia.

Pode-se também classificar a cardiotoxicidade de acordo com o mecanismo de
lesdo envolvido. Apesar de controversa, tal classificacdo segmenta o dano cardiaco
em dois tipos, sendo o tipo | considerado irreversivel, devido ao mecanismo de morte
dos midcitos, e consequente dano permanente ao tecido cardiaco. Em contrapartida,
as cardiotoxicidades do tipo Il, sdo caracterizadas por danos funcionais reversiveis,
sem dano estrutural relacionado (SILVA et al., 2018).

As antraciclinas sédo agentes antineoplasicos amplamente utilizados no
tratamento de diversas neoplasias malignas desde a década de 1960 e podem ser
produzidas de forma natural pelo fungo Streptomyces, ou de forma sintética, como a
epirrubicina e a idarrubicina. Entretanto, sua utilizagédo esta frequentemente associada
a cardiotoxicidade aguda e tardia (RAMIRES et al., 2014; FASSIO; CASTILLO, 2017).



De acordo com HAJJAR et al., 2020, na literatura, a primeira descricao realizada
acerca de cardiotoxicidade causada por antraciclinas ocorreu em 1967.
Posteriormente, em 1971, observou-se que tal cardiotoxicidade seria dose
dependente e o dano cardiaco gerado seria possivelmente irreversivel.

Ha um consenso entre os estudos de Hajjar et al., 2020 e Silva et al., 2018,
indicando que a incidéncia e a gravidade do dano causado pela cardiotoxicidade estao
diretamente relacionadas a diversos fatores de risco. Estes incluem o quimioterapico
utilizado na terapéutica oncoldgica, a dose cumulativa empregada, existéncia de
outras comorbidades e utilizacdo de outros tratamentos, como a radioterapia. No
Quadro 1.2 estdo listados os principais fatores de risco de cardiotoxicidade com

antraciclinas.

Quadro 1.2 Fatores de risco de cardiotoxicidade com antraciclinas

Fatores de risco de cardiotoxicidade com antraciclinas

Doses cumulativas excedentes Doses maximas recomendadas (meg/m?)’
Doxorrubicina 400-550
Daunerrubicina 550-800
Epirrubicina 200-1000
Idarrubicina 150-225
Mitoxantrona 100-140
Doencas CV pré-existentes Diabetes

Doenca vascular periférica
Doenca arterial coronaria
Hipertensao arterial

Predisposicao genética: sexo feminino, raca negra

Terapéutica com irradiacao mediastinica prévia ou concomitante

Administracéo intravenosa em balus

Combinacao com outros agentes, tais como: ciclofosfamida, trastuzumab e paclitaxel

Periodo de tempo decorrido desde a conclusao da gquimicterapia

Distlrbios eletroliticos: hipocalcemia e hipomagnesemia

Hemocromatose (mutacao C282Y)

Hipertermia

Hepatopatia

" Doentes com mais de 65 anos ou criancas que podem desenvolver cardiotoxicidade com doses cumulativas inferiores.

Fonte: CRUZ et al., 2016.

Um estudo multicéntrico Delphi, englobando a participacéo de 100 oncologistas,
ressaltou que a dose cumulativa de antraciclinas, quando utilizada em combinacao
om outras substancias, emerge como um fator de risco significativo e preditor
importante para a ocorréncia de cardiotoxicidade. Este fendbmeno pode aumentar a
suscetibilidade cardiovascular, estabelecendo uma correlagdo direta com o
desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca (GAVILA et al., 2016).

As antraciclinas conferem efeitos terapéuticos por meio de mudltiplos
mecanismos, englobando a inibicdo da sintese de DNA, a alquilacado e reticulacdo do
DNA, bem como a interferéncia na atividade da helicase e na separacdo das cadeias

de DNA. Em contrapartida, o mecanismo de lesdo celular dos miocitos sugere a



formacdo de radicais livres e promocao de estresse oxidativo, com consequente
formacdao de tecido fibroso (HAJJAR et al., 2018; RAHIMI, et al., 2023).

O diagnéstico de cardiotoxicidade em pacientes com cancer submetidos a
terapia antineoplasica com antraciclinas, pode ser realizado através da confirmagao
de alteracdo cardiovascular durante ou apés o término do tratamento seja de natureza
clinica, ou através da monitorizacdo de biomarcadores, ou ainda através de exames
de imagem, tendo sido eliminadas outras etiologias (HAJJAR et al., 2020).

A Diretriz Brasileira de Cardio-oncologia, 2020 traz a ressonancia magnética
cardiaca (RMC) como o método padrao-ouro para avaliar a funcéo cardiaca, devido a
sua capacidade de avaliar estrutura e caracterizacao tecidual, e consequentemente
avaliar de forma precoce a disfuncao cardiaca, porém o seu uso € limitado devido ao
alto custo e disponibilidade restrita.

Em contrapartida, o Manual de condutas em Cardio-oncologia, 2018 define como
o método considerado padrdo-ouro para o diagnostico de cardiotoxicidade induzida
por antraciclinas, a biépsia endomiocérdica, que consiste na obtencdo de amostras
do tecido cardiaco. Todavia, devido ao fato de ser um método considerado invasivo e
com chances de complicacbes graves, ndo é recomendado na rotina para fim
diagnéstico.

A ventriculografia radioisotépica pode ser considerada um método para
avaliacdo de cardiotoxicidade, porém Hajjar et al., 2020 atesta que sua indicacao
devera ser realizada apenas quando outras metodologias ndo estdo disponiveis,
devido a necessidade de radiacdo e ao seu custo elevado, quando comparado ao
ecocardiograma.

Sendo assim, o ecocardiograma € considerado o método de escolha atualmente
para detectar disfuncéo ventricular no paciente oncoldgico, devido ao seu baixo custo,
acesso facilitado, caracteristica de ndo ser invasivo e pela possibilidade de avaliar
também outras funcgdes. O strain longitudinal global (SLG) é uma ferramenta capaz de
predizer com alta sensibilidade a capacidade funcional e posterior reducéao da fracéo
de ejecdo do ventriculo esquerdo, sendo assim considerada um marcador precoce e
eficaz de insuficiéncia cardiaca (HAJJAR et al., 2020).

A utilizacdo de biomarcadores cardiacos de rotina durante o tratamento
antineoplasico com antraciclinas estdo em avaliacdo na pratica oncoldgica. Estudos
recentes mostraram que a utilizacdo de novas técnicas com o objetivo de detectar

lesBes cardiacas subclinicas estdo ganhando destaque na pratica clinica, como é o
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caso das medidas de strain (deformacao miocéardica) e strain rate (velocidade em que
ocorre a deformacéo) pelos métodos bidimensionais ou tridimensionais (RAMIRES et
al., 2014).

O Ecocardiograma Tridimensional (3D), por sua vez, tem ganhado crescente
preferéncia para monitorar, bem como detectar disfungdes ventriculares em pacientes
oncologicos, todavia, devido ao seu custo elevado, necessidade de pericia do
operador quanto ao método e por depender de imagens com alto padrao de qualidade,
sua utilizacdo torna-se limitada (CRUZ et al., 2018).

Recomenda-se que a avaliacdo da FEVE seja realizada em pacientes
diagnosticados com cancer, tanto antes quanto durante o tratamento oncoldgico, a fim
de excluir cardiopatia existente e servir como comparagao para exames
subsequentes. Entretanto, ndo sendo possivel realizar a avaliagdo em todos os
pacientes, o recomendado é realizar 0 exame em pacientes com fatores de risco
tradicionais e em pacientes que serdo submetidos a doses elevadas de antraciclinas
(HAJJAR et al., 2020; CRUZ et al., 2018).

A protecao da fungdo cardiaca representa uma constante preocupacao para a
industria farmacéutica, as entidades reguladoras, e os médicos que lidam, na préatica
clinica, com as possiveis reacdes indesejadas a diversos agentes terapéuticos. Sendo
assim, para reduzir a incidéncia de cardiotoxicidade induzida por quimioterapicos,
especialmente as antraciclinas, algumas estratégias tém sido adotadas, incluindo-se
medidas ndo farmacoldgicas e farmacoldgicas, como a sintese de analogos de
compostos naturais, a elaboracdo de formulacbes especificas e 0 uso clinico de
agentes considerados cardioprotetores (ADAO et al., 2013).

Dentre as medidas nédo farmacoldgicas, CRUZ et al., 2016 e Hajjar et al., 2020
recomendam que a ado¢do de um estilo de vida saudavel, realizacdo de uma dieta
equilibrada, pratica regular de exercicios fisicos, e o controle da presséao arterial, bem
como o tratamento de diabetes e dislipidemia sao fundamentais para a reducgéo de
cardiotoxicidade e, consequentemente a manutencdo da eficacia terapéutica do
tratamento proposto.

Dentre as medidas farmacoldgicas, a utilizacdo de derivados lipossomais
mostrou-se eficaz na reducao de efeitos adversos causados por antraciclinas, uma
vez que diminuiu de forma significativa a toxicidade em tecidos saudaveis e obteve
maior concentracdo no tumor (RAMIRES et al., 2014). No estudo apresentado por

CRUZ et al., 2016 acrescenta-se que, apesar de néo haver diferencas significativas
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da taxa de sobrevida global, bem como na taxa de resposta tumoral e no tempo livre
de doenca em pacientes utilizando doxorrubicina em comparacdo a pacientes
utilizando doxorrubicina lipossomal, o grupo utilizando a formulacdo lipossomal
apresentou menor incidéncia de nduseas, neutropenia e diarreia.

A epirrubicina, analogo estrutural da doxorrubicina, tem sido empregada no
tratamento oncologico e tem como vantagem um menor potencial cardiotoxico,
quando comparada a doxorrubicina. Todavia, tem como desvantagem uma menor
eficacia, o que na pratica requer o emprego de doses mais elevadas do quimioterapico
(RAMIRES et al., 2014).

Na atualidade, levando-se em consideracdo o estresse oxidativo induzido por
antraciclinas na cardiotoxicidade, bem como o papel patogénico das espécies reativas
de oxigénio, uma variedade de drogas e compostos naturais tém sido analisadas a fim
de serem utilizadas para melhorar as defesas antioxidantes dos cardiomidcitos e
consequentemente, reduzir os efeitos cardiotdéxicos causados pelas antraciclinas
(ADAO et al., 2013).

Embora os antioxidantes tenham a capacidade tedrica de neutralizar a formacao
de radicais livres, e assim, reduzir ou prevenir cardiotoxicidade, ensaios clinicos com
N- acetilcisteina, coenzima Q, L-carnitina, feniletilamina, amifostina e combinacéo de
vitamina E, vitamina C e N-acetilcisteina ndo foram capazes de comprovar o efeito
cardioprotetor (CRUZ et al., 2016).

Apesar de os efeitos dos antineoplasicos e da incidéncia de cardiotoxicidade
induzida por antraciclinas estarem bem documentados, faltam ainda estudos
especificos que visem o tratamento dos pacientes acometidos por tal patologia. Sendo
assim, atualmente os pacientes séo tratados de acordo com as diretrizes vigentes de
insuficiéncia cardiaca e a base da terapéutica utilizada tem sido a mesma empregada
em outras formas de agressédo miocardica, ou seja, a utilizacdo de enzima conversora
de angiotensina (ECA), betabloqueadores, antagonista de espironolactona, diuréticos
e dexrazoxane (RAMIRES et al., 2014).

O dexrazoxane, portanto, € considerado atualmente, a Unica droga aprovada
pelo Federal Drug Admnistration (FDA) como agente cardioprotetor para a
cardiotoxicidade induzida por antraciclinas e difere-se de outros antioxidantes, devido
ao seu potencial de prevenir a formacao de radicais livres de oxigénio através da
quelacdo de ferro livre, bem como do ferro ligado ao complexo das antraciclinas
(RAMIRES et al., 2014; SILVA et al., 2018).
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Uma meta-analise demonstrou que a coadministracdo de dexrazoxane em
conjunto com doxorrubicina ou epirrubicina resultou em uma significativa reducéao nas
taxas cardiotoxicidade clinica e subclinica em comparacdo com a administracdo
isolada de doxorrubicina ou epirrubicina (SMITH apud MCGOWAN et al., 2017).

Entretanto, devido a sua utlizacdo ser associada a um eventual
comprometimento da eficacia da terapéutica oncologica e a um provavel aumento de
neoplasias secundarias, seu uso € restrito a pacientes adultos, com cancer de mama
metastatico, que ja receberam previamente uma dose minima de 300 mg/m2 de
doxorrubicina e que se beneficiariam da continuidade do tratamento quimioterapico
com antraciclinas (ADAO et al., 2013; RAMIRES et al., 2014).

Sendo assim, de acordo com a Diretriz Brasileira de Cardio-oncologia, 2020,
durante a avaliacao do tratamento proposto com antraciclinas, os fatores de risco para
cardiotoxicidade devem ser reconhecidos e avaliados e as medidas especificas no
decorrer do tratamento deverao ser aplicadas de acordo com as alteracdes detectadas
através dos exames diagndsticos. A figura 1 demonstra os algoritmos de manejo da

disfuncao ventricular induzida por antraciclinas.

Figura 1 - Algoritmo de manejo da insuficiéncia cardiaca e disfuncdo ventricular por

antraciclinas.
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Apesar de haver diretrizes disponiveis para a vigilancia dos efeitos cardiotoxicos,
ainda ndo se tem conhecimento suficiente sobre o periodo adequado para o
acompanhamento médico, apds o término do tratamento. Dessa forma, torna-se cada
vez mais crucial a monitorizagdo cardiovascular de individuos com céncer, visando
identificar de forma precoce os potenciais efeitos cardiotéxicos decorrentes da terapia
antineoplasica (ADAO et al., 2013).

CONCLUSAO

Com base nas buscas realizadas, é possivel concluir que a cardiotoxicidade
induzida por antraciclinas deve ser encarada como um problema grave. Isso ocorre
devido a elevada taxa de mortalidade em manifestagbes tardias, o que tem um
impacto direto na qualidade de vida dos pacientes, assim como no tratamento
proposto.

Sendo assim, visando o diagndstico precoce, ndo ha ainda um consenso entre
0s autores sobre o método ideal para o diagndstico de cardiotoxicidade causada por
antraciclinas, porém devido ao seu baixo custo, facilidade de acesso e possibilidade
a avaliacdo de outras funcdes cardiacas, o ecocardiograma é considerado o método
mais utilizado atualmente.

Apesar de medidas cardioprotetoras serem adotadas na pratica clinica, a partir
dessa pesquisa, propde-se que estudos mais rigorosos na area sejam realizados a
fim de compreender os mecanismos moleculares, genéticos e celulares responsaveis
pela cardiotoxicidade, que até entdo ndo sdo completamente conhecidos e
consequentemente, os efeitos e beneficios a longo prazo das estratégias
farmacoldgicas adotadas no contexto atual para auxiliar na abordagem terapéutica de
forma eficaz e especifica.

Portanto, € crucial também a colaboracao entre cardiologistas e oncologistas
com o proposito de monitorar os riscos associados a terapia antineoplasica com
antraciclinas, bem como a funcao cardiaca durante e apés o tratamento, prevenindo
e/ou tratando possiveis danos cardiacos relacionados, aprimorando assim a

gualidade de vida do paciente oncoldgico, tornando o tratamento eficaz e seguro.
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