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Reabilitacao Cardiovascular em Pacientes com Cancer
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Resumo

Os avancos do tratamento do cancer aumentaram tanto
a sobrevida dos pacientes quanto sua susceptibilidade as
doencas cardiovasculares, nao somente pelo aumento dos
fatores de risco como também em decorréncia do préprio
tratamento.

A cardiotoxicidade relacionada as drogas antineoplasicas
é um dos efeitos cardiovasculares mais temidos durante
ou apds o tratamento quimioterdpico e estd associada a
piora do prognéstico em sobreviventes de cancer, além
de reduzir consideravelmente a capacidade fisica e a
qualidade de vida. Neste cenario, o modelo multimodal
da reabilitagdo cardio-oncoldgica torna-se uma estratégia
fundamental em pacientes com alto risco cardiovascular
ou para o desenvolvimento de cardiopatias secundarias ao
tratamento oncoldgico, bem como naqueles com cardiopatia
ja estabelecida.

Nesse artigo abordaremos o papel da reabilitagdo cardiaca
em pacientes oncolégicos e suas particularidades.

Introducao

A detecgao precoce e o tratamento assertivo transformaram
o cancer de uma doenga praticamente fatal para, em muitos
casos, uma condicao cronica. Devido ao progresso no
tratamento oncolégico e aumento da sobrevida, o tempo de
exposicao aos fatores de risco cardiovascular tornou-se maior
e com isso cresceu a prevaléncia de doencas cardiovasculares
em pacientes com cancer.'

O sucesso do tratamento oncolégico muitas vezes s6 é
possivel com o uso de medicamentos com elevado potencial
de toxicidade cardiaca.? Assim, em diversos tipos de cancer,
nao é incomum que o risco de morte cardiovascular supere
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o risco de recorréncia do tumor.® Neste contexto, Patnaik e
col. reportaram que a doenga cardiovascular foi a principal
causa de morte em mulheres idosas sobreviventes de
cancer de mama sem doenca cardiovascular previamente
diagnosticada.* Com relagao a incidéncia, a ocorréncia de
cardiotoxicidade varia nas séries clinicas entre 5% e 30%,
sendo mais frequente em um subgrupo com fatores de
risco conhecidos: extremos de idade, disfuncao ventricular
prévia, hipertensao arterial, diabetes, uso de associagao de
quimioterapicos e radioterapia mediastinal.®

Considerando que a maioria dos canceres atualmente pode
ser considerada como doenca cronica e que o treinamento
fisico é sabidamente benéfico no tratamento de diversas
doencas cardiovasculares, nas dltimas duas décadas diversos
pesquisadores debrucaram-se sobre o tema atividade fisica
e cancer. Tais estudos culminaram com a orientacdo de
treinamento fisico ndo s6 para a prevengao, mas também
como terapia adjuvante frente ao diagndstico de diferentes
tipos de cancer.®® O objetivo deste artigo é apresentar a
reabilitagao cardiovascular oncolégica no contexto atual.

Avaliacao pré-participacao

Com relagao a avaliagao cardioldgica inicial dos pacientes
envolvidos no tratamento do cancer e que serdo submetidos
a terapias potencialmente cardiotoxicas, esta deve incluir
cuidadosa anamnese e exame fisico, um eletrocardiograma
de repouso de 12 derivagoes e avaliacdo da fungao
ventricular esquerda pela ecocardiografia.”

E importante o monitoramento de sinais e sintomas
de insuficiéncia cardiaca (IC) durante o tratamento
quimioterapico, visto que, embora ocorra raramente, as
manifestagdes clinicas precoces de toxicidade do tratamento
oncolégico podem culminar em quadros de miocardite
aguda fulminante e/ou arritmias graves. Como a toxicidade
pode apresentar-se em qualquer momento apés o uso
dos quimioterapicos (até vérios anos apés o término do
tratamento), é fundamental uma vigilancia constante de
manifestagdes clinicas de IC, especialmente durante o
primeiro ano pés-quimioterapia.

A Tabela 1 contém informagdes importantes a serem
contempladas antes do inicio da atividade fisica nos
pacientes oncolégicos, tais como: avaliagao clinica do
paciente, com sugestdo de realizagdo de exames de
esforgo pré-participacao, avaliagdo de peculiaridades
das consequéncias do tratamento oncoldgico (auséncia
de anemia ou plaquetopenia importantes, auséncia de
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Tabela 1 - Avaliagao complementar pré-participagao de
reabilitacao no paciente oncoldgico. Adaptado de Gilchrist et al.®

Teste funcional normal
TCPE
PA em respouso <160/90 mm Hg
Resposta normal da PA no exercicio
Auséncia de isquemia
Auséncia de arritmias ventriculares
Saturagédo normal de O,
Auséncia de sintomas
Teste de caminhada dos 6 min
PA em repouso <160/90 mm Hg
Exames laboratoriais
Auséncia de anemia severa (<8,0 g/dL)
Auséncia de netrofilia >500 mm?*
Plaquetas>50000/uL
Auséncia de sintomas
Néusea durante exercicio
Vémitos nas dltimas 24h
Desorientacédo
Turvacdo visual
Complicagdes associadas ao cancer
Infecgdo aguda
Doenga metabdlica aguda
Linfedema novo
Alteragdo mental ou fisica durante exercicio
Ferida ndo cicatrizada
Metéstase 6ssea ou cerebral
Capacidade de se auto-monitorar
Compreender as fungdes dos exercicios

Entender como usar o aparelho

neutropenia), além de fatores intrinsecos ao tratamento
oncolégico (bem estar, auséncia de nduseas/vomitos, sem
infeccoes ativas ou doengas metabdlicas).

Papel da capacidade funcional e atividade fisica

Capacidade funcional é um forte preditor de mortalidade
e de eventos cardiovasculares,’ sendo utilizado tanto para
progndstico como para indicacao de intervengao terapéutica
em uma gama varidvel de doencas cardiovasculares e nao
cardiovasculares. Estudos observacionais reportaram uma
reducdao do nlimero de eventos cardiovasculares em pessoas
que realizavam atividade fisica aerébica regularmente.'®

Pacientes com cancer apresentam uma capacidade fisica
marcadamente reduzida em estdgjos precoces da doenca. Um
estudo realizado com mulheres com cancer de mama com
idades entre 40 e 50 anos mostrou uma reducao em média de

32% da capacidade fisica em relagao ao controle saudavel, em
diferentes fases do tratamento, esse mesmo estudo também
mostrou que o consumo de oxigénio pico (VO,) pode ser um
preditor independente de sobrevida na doenga metastatica."

Existem evidéncias de que o tratamento do cancer também
age negativamente na capacidade fisica, independente da
presenca de cardiotoxicidade. Uma metanalise de 27 estudos
envolvendo mulheres com cancer de mama, mostrou uma
redugao de 17% e 25% da capacidade fisica antes e apés a
terapia adjuvante, respectivamente.'?

Um dos efeitos adversos mais preocupantes da terapia
antineopldsica sem divida é a cardiotoxicidade. A presenga de
disfungao ventricular sistdlica resulta em aumento significativo
da mortalidade, além da piora da qualidade de vida.”™ Além
de alteracoes cardiovasculares, o tratamento adjuvante
compromete outros sistemas como o mdsculo esquelético,
resultando em perda de massa magra e da fungao muscular
com consequente impacto na capacidade funcional."

Um estudo retrospectivo com sobreviventes de cancer
infantil mostrou uma correlagao positiva entre o aumento da
dose de antraciclina e a redugdo da capacidade fisica. Nesse
mesmo estudo, apesar de niveis mais elevados de NT-proBNP
somente disfuncao diastélica foi encontrada como alteragao
estrutural.’

Radioterapia e/ou quimioterapia estdo associadas a
redugdo da capacidade fisica em pacientes com cancer. Na
Figura 1 mostramos os principais determinantes da baixa
capacidade fisica em pacientes com cancer.

Sabe-se que a intolerancia ao esforgo é uma das
caracteristicas mais marcantes da IC e estd associada a piora da
capacidade fisica, qualidade de vida e prognéstico.'® Estudos
ja demonstraram que a redugdao da capacidade fisica em
pacientes com IC ocorre de forma semelhante em diferentes
etiologias, como isquémica, idiopdtica ou hipertensiva,'”
porém estudos em humanos que desenvolveram IC secundario
ao tratamento do cancer sao ainda escassos na literatura.

Beneficios da atividade fisica no paciente oncologico

Em pacientes portadores de IC, estudos controlados
também demonstraram impacto positivo da atividade
fisica como medida terapéutica adicional, com melhora da
tolerancia ao esforgo.' Um estudo publicado por Antunes-
Correa e col., mostrou que a melhora da capacidade
fisica ap6s 4 meses de treinamento fisico ocorre de forma
semelhante nos pacientes com IC, independente da
etiologia. No entanto esse estudo nao incluiu pacientes com
cardiotoxicidade."”

Em estudos experimentais, ha sugestao de que exercicio
pré-utilizagao de antraciclicos ou o treinamento aerébico
antes e durante a infusao de antraciclinas poderiam reduzir
o impacto de cardiotoxicidade. Hayward et al." utilizaram
um modelo juvenil de rato para avaliar se um protocolo
de treinamento reduziria o impacto da cardiotoxicidade
induzida pela antraciclina. Um grupo foi submetido a
treinamento aerébico concomitantemente a infusdo da
doxorrubicina e a conclusao do trabalho foi de que o
treinamento aerdébico, concomitante ao inicio da infusdo
de doxorrubicina, reduziu a cardiotoxicidade induzida pela
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Fibrose Pulmonar (Radioterapia)
Prejuizo na troca ventilatoria

Anemia
Redugdo da oferta de oxigénio para musculo

Aumento espécies reativas de oxigénio
Lesdo e disfungdo endotelial, remodelamento
vascular, rigidez arterial, redugdo oferta de

oxigénio para os musculos

Determinantes da Baixa Capacidade Funcional no Cancer

Inatividade Fisica
Atrofia muscular/sarcopenia

Alteracao na composicao corporal
ganho de peso, perda de massa magra

Inflamacao, piora da fungao imune

Alteracoes cardiovasculares
Cardiotoxicidade?

Figura 1 - Determinantes da baixa capacidade fisica em pacientes com cancer.

doxorrubicina em comparacdo aos ratos nao treinados.
Outro estudo, de Parry et al. demonstraram que a eficdcia
terapéutica da doxorrubicina nao foi afetada em ratos
treinados previamente ao tratamento com as antraciclinas,
mas houve redugao de disfungdo ventricular no grupo de
ratos treinado.?2' Diversos outros estudos também sugerem
um papel de protegao do exercicio tanto na toxicidade aguda
da doxorrubicina,?**? quanto na redugao de incidéncia de IC
e disfuncao ventricular.’*2425

Em pacientes oncolégicos, diversos pequenos estudos
randomizados demonstraram efeitos positivos do exercicio,
como aumento de VO, pico, melhora da funcao vascular
e da fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo (Figura 2).8
Um outro estudo mais robusto, com 4015 pacientes
seguidos por 8 anos, documentou redugao de risco de
eventos proporcional a realizacao de atividade fisica antes
do diagndstico do cancer; a sobrevida livre de eventos foi
superior naqueles pacientes previamente praticantes de
atividade fisica.?® H4 também uma metandlise com mais de
70 mil pacientes oncolégicos que demonstrou forte associagao
entre capacidade funcional e prognéstico, com redugao de
mortalidade em pacientes com melhor capacidade funcional
em um seguimento de 16 anos.?”

Um aspecto importante nesses pacientes oncolégicos é
que, muitas vezes, eles sao submetidos a agressoes de diversos
agentes, seja relacionada aos fatores de risco cardiovasculares
ja presentes antes mesmo do diagndstico do cancer, a lesao
direta induzida pelo tratamento oncolégico ou consequéncias
indiretas do tratamento como sedentarismo, ganho de peso,
perda de massa muscular, entre outros.?® Desse modo, o
exercicio surge como uma proposta terapéutica de atenuagao
desses miiltiplos “hit points”, uma vez que atua controlando
os fatores de risco cardiovasculares, melhorando a capacidade
funcional dos pacientes, reduzindo fadiga e trazendo melhora
de qualidade de vida.?®

ABC Heart Fail Cardiomyop. 2022; 2(4):398-403

Componentes da reabilitacao no paciente oncolégico

Os beneficios do programa de reabilitagao cardiovascular
para pacientes nao oncolégicos, portadores de comorbidades
cardiovasculares como doenca corondria e IC sao bem
estabelecidos e constam de recomendagbes classe | nivel
de evidéncia A em todas as diretrizes de cardiologia.

Sendo assim, hd uma similaridade considerdvel na
avaliagdo de pacientes oncolégicos em relacdo aos
componentes e recomendagoes da prescricao de atividade
fisica. Nas duas situacoes (reabilitacdo cardiovascular e
oncolégica), ha recomendagao de equipe multidisciplinar,
com prescrigao de atividade fisica aer6bica e exercicios
de forga (resistido), além de educagao quanto a doenga,
tratamento, avaliagdo psicossocial e intervencées no
estilo de vida, para otimizar o controle de fatores de risco
cardiovasculares (como hipertensao arterial, diabetes,
dislipidemia, obesidade e tabagismo).? Esses componentes
podem ser oferecidos em centros de reabilitagdo com maior
supervisao multidisciplinar ou exercicios realizados fora
do centro de reabilitacdo, sendo altamente recomendada
a individualizagdo na prescrigao da atividade fisica e
reavaliacdes periddicas para adequacdo do estimulo.?’
A Figura 3 traz sugestdes praticas de implementagao
de estratégias para servigos de reabilitagao e possiveis
aplicagoes para monitorar o paciente que realiza atividades
fora do centro de reabilitacao.?

Contudo, apesar de semelhangas nesses componentes,
ha diversas particularidades na orientagdo do paciente
oncoldgico. Um exemplo dessa limitagdo diz respeito aos
efeitos adversos da quimioterapia, sendo que o paciente
pode apresentar fadiga, nauseas, indisposi¢do, perda
de massa muscular ou convalescéncia pds-operatéria —
fatores esses que ndo representam a rotina do paciente
cardiolégico.*
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Adultos sobreviventes
de cancer infantil

Contexto Desfechos clinicos Desfechos cardiovasculares
Adjuvante

Mama | Eventos de DCV T L ACR

1 Mortalidade por DAC | FEVE

Prostata T ACR

Colorretal T ACR

Misto (metanalise) T ACR
Pés-adjuvante

Mama | Eventos de DCV < TACR

! Mortalidade por todas as causas T Fungao vascular
Prostata T ACR

T Fungdo vascular
© Perfil lipidico
© Pressdo arterial

| Eventos de DCV
| Mortalidade por todas as causas

Testicular T ACR
T Funcao vascular
T Escore de risco Framingham
Colorretal ! Mortalidade por todas as causas T < ACR
Leucemia T ACR
Linfoma T ACR
Misto (metanalise) T ACR

Figura 2 - Cendrios oncoldgicos estudados com atividade fisica e desfechos observados. Apesar de pequenos, hé diversos estudos com variados desfechos
como melhora de capacidade funcional, redugdo de mortalidade, melhora de fungdo vascular e fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo.® ACR: aptidao
cardiorrespiratéria; DAC: doenga arterial coronariana; DCV: doenga cardiovascular; FEVE: fragdo de eje¢do do ventriculo esquerdo.

Estratégias para Servigos de Reabilitagdo

Time multidisciplinar qualificado

* Avaliacdo pré-participagao
Tratamento baseado em evidéncias
* Avaliacdo do progresso do paciente
Ajustes do treinamento

» Programacdo do seguimento

Adaptagdes para Atividades Fora do Centro

» Comunicagdo com staff da reabilitagdo
Smartphone / Devices
Ajustes do treinamento
Relato das atividades do paciente
» Monitoramento
» Adesdo

Figura 3 - Estratégias para servigos de reabilitagdo e solugdes para monitorar a adesdo dos pacientes fora do centro de reabilitagéo.®

ATabela 2 contém dados que sumarizam essa comparagao
da reabilitagao cardiovascular com a reabilitagao cardio-
oncoldgica, com diversas particularidades relacionadas ao
paciente oncolégico.®

Em relagdo a prescricao objetiva de intensidade,
frequéncia e duragao dos exercicios aerébico e resistido,
ndo ha uma recomendagao formal especifica para os
pacientes oncolégicos. A Tabela 3 contém recomendagées
objetivas para a prescricao de exercicio provenientes de
orientagbes em pacientes de reabilitagdo cardiovascular e
podem servir de parametro para a prescrigao nesse outro
cenario.?

Conclusao

A reabilitagdo é uma intervengao multidisciplinar com
grande impacto na melhora de capacidade funcional,
qualidade de vida e reducao de desfechos cardiovasculares.
O paciente oncolégico, além de também frequentemente
possuir fatores de risco cardiovasculares, é submetido a
terapéutica oncolégica que pode causar cardiotoxicidade
e culminar com sedentarismo e perda de forca muscular.
Desse modo, com as devidas particularidades nesse perfil
de paciente, a reabilitagdo oncolégica deve ser estimulada
e prescrita com o intuito de complementar a terapéutica
especifica oncolégica.
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Tabela 2 - Particularidades da reabilitagao cardio-oncolégica em

relagdo a reabilitacao cardiovascular. Adaptado de Sase et al.®

Tabela 3 - Recomendagédes praticas de prescri¢ao de exercicios
aerdbico e resistido. Adaptado de Bozkurt et al.?®

Reabilitagdo
Cardiaca

Condigdes gerais

Modificagao de
estilo de vida

Prescrigdo de
exercicio fisico

Nutri¢do

Controle do peso

Pressdo arterial

Perfil lipidico

Diabetes mellitus
Tabagismo

Acompanhamento
psicossocial

Atividade fisica

Reabilitacdo
Cardio-Oncoldgica

Tipo de cancer, estagio,
metéstase

Condi¢des de saude

Alteragdes cardiovasculares
associadas ao tratamento

Linfoma, ostomias,
infecgdo

Hemograma (contagem
celular)

Depressdo, fadiga,
qualidade de vida

Capacidade funcional

Avaliagao nutricional
especifica para cancer

Composicao corporal
(ganho ou perda de massa
de gordura)

Tratamento da hipertensao
arterial sistémica

Controle da dislipidemia
Controle glicémico

Encaminhamento
especifico

Suporte mental

Redugéo do sedentarismo,
aumento atividade fisica

Desenvolvimento de
diretrizes de treinamento,
implementacao de
reabilitagao cardio-
oncologica, estratégias
para melhorar desfechos
em pacientes com cancer

Exercicio Aerébio Exercicio Resistido

5 dias/semana, moderada 2 a 3 dias
Frequéncia intensidade consecutivos/
3 dias/semana, alta intensidade semana
Definir carga e
. Limite de frequéncia cardiaca IR Objgt'.v °
Intensidade L. \ ) de 8 a 10 exercicios,
Variar intensidade (intervalado) L
1 a 3 séries, 8 a 16
repeticoes
Tempo 30 a 60 minutos, ou menos se  Varia conforme
P alta intensidade capacidade
CUEILE? athldaqe que Elasticos, halteres,
) aumente a frequéncia cardiaca, L
Tipo aparelhos ou proprio

como corrida, caminhada,

) es0
ciclismo ou danca P
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