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Editorial

Cardioprotecao para Disfuncao Cardiaca Relacionada ao Tratamento
do Cancer: Quem é o Paciente de Risco?

Cardio-Protection Against Cancer Treatment-Related Cardiac Dysfunction: Who is at Risk?
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As taxas de sobrevivéncia em longo prazo do cancer estao
melhorando, e as sequelas do tratamento podem ser mais
evidentes a medida que os pacientes com cancer vivem mais. As
taxas de mortalidade por cancer padronizadas pela idade estao
caindo globalmente, com declinio de 17% de 1990 a 2019."

A prevengdo da disfuncao ventricular esquerda
predominantemente induzida pelo tratamento do cancer
ainda representa um desafio na medicina.? A cardiotoxicidade
relacionada ao farmaco é o principal fator limitante na
administracdo de doses mais altas de antraciclinas. Abordar
a cardiotoxicidade associada a antraciclina tem particular
importancia para os sobreviventes de cancer pediétrico, pois
continua uma das principais causas de morbidade e mortalidade
nessa populagao.’

Outras classes de antineopldsicas como os inibidores de
tirosinaquinase, as terapias anti-HER2 e aimunoterapia também
podem ter impacto negativo sobre a funcao miocdrdica.* Assim,
tornam-se necessarios (a) o desenvolvimento de estratégias para
identificar e controlar a cardiotoxicidade; (b) mais dados sobre
os riscos de longo prazo em tais pacientes; e (c) estratégias
eficazes de prevencao primdria e secundaria. Sabemos que a
avaliagao precisa das caracterfsticas basais e dos fatores de risco
cardiovasculares permite uma abordagem individualizada para
modificar o risco de cada paciente.®

As terapias cardioprotetoras representam um caminho
importante para reduzir as cardiotoxicidades limitantes
secundarias ao tratamento oncolégico. No entanto, a
duragao ideal, a estratégia e a eficacia em longo prazo da
cardioprotecao empirica permanecem desconhecidas.® Nao
ha ainda um consenso claro sobre as recomendagdes para
a farmacoterapia cardioprotetora. Entretanto, sabemos que
o primeiro passo na prevencao da cardiotoxicidade é estar
ciente do risco cardiovascular, juntamente com a identificagdo
de pacientes de alto risco. E fundamental uma abordagem
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pré-ativa com otimizagao dos fatores de risco e identificagao
das doengas cardiovasculares ja existentes nos pacientes
oncoldgicos.** Essa avaliagdo € um processo continuo que
deve ser feito ao longo da jornada da terapia do cancer. Em
pacientes que necessitam de altas doses de antraciclinas, as
infusdes continuas de antraciclinas, o uso de doxorrubicina
lipossomal ou dexrazoxano ja se mostraram capazes de
atenuar a cardiotoxicidade.” Os dados atuais nao suportam o
uso rotineiro de antagonistas neuro-hormonais como agentes
cardioprotetores em pacientes tratados com quimioterapias
cardiotéxicas.® Tal deficiéncia de evidéncias sobre as terapias
cardioprotetoras pode ser atribuida a grande heterogeneidade
e ao tamanho modesto da amostra da maioria dos estudos.®
Embora estudos pequenos tenham sido utilizados nas
meta-andlises, a presenca de consideravel heterogeneidade
no desenho, metodologia e no risco do paciente torna a
interpretacao e generalizacao dos resultados das meta-andlises
bastante desafiadora.®

Na auséncia de resultados definitivos vindos de estudos
em larga escala, a questdo sobre quais pacientes mais se
beneficiardo de tratamento cardioprotetor com antagonistas
neuro-hormonais permanece indefinida.® Embora as estratégias
baseadas em risco para identificar esses pacientes sejam
atrativas, os estudos randomizados existentes ainda nao
apoiam o uso de intervengdes guiadas por imagem ou
biomarcadores. Isso pode ser aplicado pelo fato de que o
efeito das intervengbes com antagonistas neuro-hormonais
possa ser relativamente menor na auséncia de uma ativagao
neuro-hormonal acentuada. Além disso, os antagonistas neuro-
hormonais geralmente nao sao direcionados especificamente
para o efeito cardiotéxico das terapias contra o cancer, e sim
usados para atenuar o possivel efeito prejudicial da ativagao
de sistemas neuro-hormonais em resposta a lesao miocérdica.
Um objetivo para o futuro deve ser o desenvolvimento de
novos agentes cardioprotetores direcionados.® Em contraste, ha
amplo consenso sobre a importancia do controle e tratamento
rigorosos dos fatores de risco. Nesse contexto, a interagao
e a colaboragdo entre oncologistas, cardiologistas e cardio-
oncologistas desempenham um papel central.’

O desenho de estudos multicéntricos maiores e colaborativos
tem sido uma prioridade para a drea da cardio-oncologia.
Felizmente, hd um esforgo conjunto internacional com
estudos multicéntricos e randomizados em andamento
abordando a cardioprotegao.® Além disso, é importante
incorporar os desfechos cardiovasculares aos estudos pivotais
em oncologia. O desenho de ensaios clinicos convencionais
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em oncologia tem sido, em grande parte, centrado na eficicia
do tratamento do cancer ignorando informagdes valiosas
sobre fatores de risco cardiovasculares e seus desfechos.
A fim de equilibrar a eficicia da terapia oncoldgica e o seu
potencial risco de cardiotoxicidade, a pesquisa em oncologia
devera integrar dados cardiovasculares basais e desfechos
cardiovasculares pré-definidos.®
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