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RESUMO

O cancer de mama (CM) € o tumor maligno mais incidente em mulheres ao redor do mundo,
sem considerar o cancer de pele ndo melanoma. Seu tratamento medicamentoso ocasiona
diversas reagdes adversas, sendo a cardiotoxicidade uma das principais referente ao uso de
algumas drogas empregadas para o tratamento do CM. A toxicidade cardiaca estd associada a
uma crescente morbidade e mortalidade, que pode variar em disfungdo miocardica reversivel a
insuficiéncia cardiaca irreversivel. Doses cumulativas de drogas empregadas em terapias
adjuvantes ou neoadjuvante, associadas ou ndo a radioterapia e outros fatores de risco, como
doenga cardiovascular pré existente, diabetes, hipertensdo, idade, obesidade e inatividade fisica
podem aumentar a vulnerabilidade cardiovascular. Deste modo, o presente estudo tem como
objetivo mapear as principais cardiotoxicidades induzidas pelo anticorpo monoclonal
Trastuzumabe, isolado ou concomitante com a terapia antineopldsica empregada para o
tratamento de pacientes com diagndstico de cancer de mama HER?2 positivo. Para a condugao
da revisao de literatura, foi escolhido o método de revisdao de escopo, cujo os artigos foram
obtidos nas bases de dados PubMed, Scopus, Cinhal e BVS, publicados no periodo de 2017 a
2022. Foram selecionados estudos envolvendo pacientes com cancer de mama com histologia
HER?2 positivo e pacientes com diagnostico de cancer de mama que realizaram tratamento com
trastuzumabe ou tratamento com trastuzumabe e antraciclinas associados a taxanos, publicados
em inglés e portugués. Foram encontrados 499 artigos, os quais passaram pelo processo de
selecdo pré-estabelecido, onde foram selecionados sete para a revisdo. A cardiotoxicidade pode
se manifestar em qualquer momento ou até¢ mesmo anos depois de sua finalizagdo como uma
Fragao de Ejecao Ventricular Esquerda — FEVE ou Insuficiéncia Cardiaca — IC. Sendo assim,
torna-se necessaria a vigilancia das manifestacdes clinicas, pois os pacientes submetidos a tais

terapias sdo considerados um grupo de alto risco para desenvolver cardiotoxicidade.

Palavras - chave: Neoplasia; Antineoplasicos; Cardiotoxicidade; Cancer de mama



ABSTRACT

Breast cancer (BC) is the most common malignant tumor in women around the world, without
considering non-melanoma skin cancer. Its drug treatment causes several adverse reactions,
cardiotoxicity being one of the main ones related to the use of some drugs used for the treatment
of BC. Cardiac toxicity is associated with increasing morbidity and mortality, which can range
from reversible myocardial dysfunction to irreversible heart failure. Cumulative doses of drugs
used in adjuvant or neoadjuvant therapies may increase cardiovascular vulnerability, associated
or not with radiotherapy and other risk factors, such as pre-existing cardiovascular disease,
diabetes, hypertension, age, obesity and physical inactivity. Thus, the present study aims to map
the main cardiotoxicities induced by the monoclonal antibody Trastuzumab, alone or
concomitantly with the antineoplastic therapy used for the treatment of patients diagnosed with
HER2-positive breast cancer. To conduct the literature review, the scope review method was
chosen, whose articles were obtained from the PubMed, Scopus, Cinhal and BVS databases,
published from 2017 to 2022. Studies involving patients with breast cancer were selected with
HER2-positive histology and patients diagnosed with breast cancer who underwent treatment
with trastuzumab anthracyclines associated with taxanes, published in English and Portuguese.
499 articles were found, which went through the pre-established selection process, where 7
were selected for the review. Cardiotoxicity can manifest at any time, such as a decrease in
LVEF and HF during treatment or even years after its completion. Therefore, surveillance of
clinical manifestations is necessary, as patients undergoing antineoplastic therapy using

trastuzumab are considered a high-risk group for developing cardiotoxicity.

Key Words: Neoplasms; Antineoplastic Agents; Cardiotoxicity; Breast Neoplasms
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1. INTRODUCAO

O cancer de mama (CM) ¢ o tumor maligno mais incidente em mulheres ao redor do
mundo, sem considerar o cancer de pele ndo melanoma, caracterizando um importante agravo
de saude publica para os paises desenvolvidos e em desenvolvimento, incluindo o Brasil
(INCA, 2019). De acordo com estatisticas mais recentes e ofertadas pelo Instituto Nacional do
Cancer Jos¢ Alencar Gomes da Silva (INCA) estima-se que entre o triénio de 2023-2025, cerca
de 74 mil casos novos de cancer de mama serdo detectados por ano até 2025 (INCA, 2022).
Portanto, os indicadores epidemioldgicos referentes a essa enfermidade sdo alarmantes, sendo
o CM uma doenga cronico degenerativa em uma progressiva ascensao de morbimortalidade
exercida frente a populagdo feminina (AL-SADAWI et al., 2021).

O tratamento para o CM foi alvo de progresso significativo com o passar dos anos as
modalidades para o tratamento podem envolver o tratamento local sendo a cirurgia e a
radioterapia e/ou tratamento sist€émico, quimioterapia ou hormonioterapia (SCHOFFEL et al.,
2022). E recomendado para o tratamento CM esquemas de quimioterapia, contendo
antraciclinas (Doxorrubicina ou Epirrubicina) concomitantes com Fluorouracil e/ou
Ciclofosfamida (FAC, FEC) associdados a Taxanos (AT). Esses esquemas sdo utilizados
independentes de ser HER2 positivo (PINA et al., 2019).

O cancer de mama ¢ classificado em trés subtipos principais. As categorias sao
associadas a presenca ou auséncia de marcadores moleculares para receptores de estrogénio ou
progesterona 0 HER2 que podem sem subclassificados em HER2 negativo (70 a 80% dos
pacientes), HER2 positivo (15 a 20%) e triplo-negativo (tumores sem os trés marcadores
moleculares padrao; 13 a 15%) (SINIMBU et al.,2020).

Um grande avanco na terapia antineopldsica do CM foi a aprovacdo do medicamento
Trastuzumabe, sendo o primeiro anticorpo monoclonal direcionado para o uso de pacientes com
o hiperexpressao de HER2 (Human Epidermal growth factor Receptor-type). O HER2 ¢ uma
proteina presente na parte externa das células mamarias que promove a duplicagdo e
crescimento celular (CASTRO et al., 2019). As neoplasias mamarias podem ser classificadas
em tipos de acordo com os marcadores moleculares de receptores de estrogénio (RE), receptores
de progesterona (RP) e o HER2. Ao positivar o marcador HER2 o CM apresenta altos indices
de proliferacdo, por potencializar o crescimento celular (ROSSONI et al., 2020).

As células cancerigenas com niveis mais elevados que o normal de HER2 sdo

denominadas HER2 positivo, sendo um dos subtipos mais agressivos de cancer de mama e



requer tratamento e medicamentos especificos. Esses canceres tendem a crescer e se disseminar
mais rapidamente do que outros tipos de cancer de mama (CASTRO et al., 2019).

O tratamento medicamentoso ocasiona na maioria das vezes o aparecimento de diversas
reagdes adversas medicamentosa sendo a cardiotoxicidade, um efeito adverso importante
referente ao uso de algumas drogas empregadas para o tratamento do CM (PINA et al., 2019).

A toxicidade cardiaca relacionada ao tratamento do CM esta associada a uma crescente
morbidade e mortalidade, o que pode variar de disfun¢do miocardica reversivel a insuficiéncia
cardiaca irreversivel. Doses cumulativas de drogas empregadas em terapias adjuvantes ou
neoadjuvante, associadas ou ndo a radioterapia e outros fatores de risco, como doenga
cardiovascular preexistente, diabetes, hipertensao, idade, obesidade e inatividade fisica, podem
aumentar a vulnerabilidade cardiovascular preexistente (GRIPP et al., 2018).

De acordo com a Diretriz Brasileira de Cardio-Oncologia, publicada no ano de 2020, a
cardiotoxicidade ¢ definida como disfuncdo ventricular relacionada a terapia antineoplasica
quando apresenta redu¢ao > 10% na Fracdo de Ejecdo Ventricular Esquerda - FEVE para
valores abaixo do limite inferior da normalidade (FEVE < 50%) (HAJJAR et al., 2020).

A cardiotoxicidade pode se apresentar de forma: aguda, subaguda ou crdnica. A
cardiotoxicidade aguda ou subaguda sdo representas por alteragdes subitas na repolarizagao
ventricular, alteragdes no intervalo QT, arritmias, sindromes coronarianas que podem aparecer
desde o inicio do tratamento até 14 dias apos o término do tratamento. J& a cardiotoxicidade
cronica ¢ subdividida em dois tipos, de acordo com o inicio dos sintomas clinicos. O primeiro
subtipo ¢ caracterizado por ocorrer dentro do primeiro ano do término da quimioterapia e o
segundo ocorre ap6és um ano do término da quimioterapia antineoplasica. A manifestacao
clinica mais comum de cardiotoxicidade cronica ¢ a disfun¢ao ventricular sistolica e diastolica,
que pode levar a uma insuficiéncia cardiaca congestiva ou até mesmo a morte cardiovascular
(HAJJAR et al. 2020).

O presente estudo tem como objetivo mapear as principais cardiotoxicidades induzidas
pelo anticorpo monoclonal trastuzumabe isolado ou concomitante com a terapias antineoplasica
empregadas para o tratamento de pacientes com diagndstico de cancer de mama HER2 positivo,
de forma a colaborar com a promocao de discussdes sobre os efeitos inerente as essas terapias,

bem como fornecer dados para futuras pesquisas cientificas na area.

2. METODOLOGIA
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2.1 Tipo de pesquisa

Para a conducao da revisao de literatura, foi escolhido o método da scoping review ou
revisdo de escopo, que explora conceitos—chave subjacentes a uma determinada area de
pesquisa, fornecendo um mapa das evidéncias disponiveis e identificando lacunas na base de
conhecimento, quando outros assuntos mais especificos em relagdo ao tema nao estdo bem
definidos (LEVAC et al., 2010). Para orientar a formulagao da questdo norteadora, adotou-se a
estratégia Populagdo, Conceito e Contexto (PCC) com a seguinte pergunta: Quais as principais
cardiotoxicidades apresentadas por pacientes com cancer de mama HER2 positivo em
tratamento com Trastuzumabe isolado ou concomitante com regimes contendo antraciclinas
e/ou taxanos?

O relatorio desta revisdo ¢ norteado pelas recomendacdes do Joanna Briggs Institute
(JBI) e foram seguidas as seguintes etapas para elaboragdao da pesquisa: identificacdo da
questao norteadora da pesquisa, definicao dos critérios de inclusdo e exclusdo, busca de estudos,
selecdo dos estudos, extracdo de dados, andlise dos dados, apresentacdo dos resultados e

discussao das evidéncias em relagdo ao objetivo da revisao.

2.2 Fontes de evidéncias

As bases de dados utilizadas foram PubMed, Scopus, CINHAL e BVS. Os descritores
obtidos da ferramenta de busca a Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) foram:
cardiotoxicidade, trastuzumabe, antraciclinas, taxoides, neoplasias de mama, associados ao
operador booleano “AND”. No Medical Subject Headings (MeSH) foram obtidos os seguintes
descritores: cardioxicity, trastuzumab, antracycline, taxoids, brest neoplasm, associados ao
operador booleano “AND”. As buscas foram limitadas ao periodo de 2017 a 2022, dado o

proposito de identificar evidéncias mais recentes sobre o tema proposto.

2.3 Critérios de elegibilidade

Foram incluidos no estudo: (1) pesquisas envolvendo pacientes com cancer de mama
com histologia HER2 positivo; (2) estudos com pacientes com diagndstico de cancer de mama
e que realizaram tratamento com Trastuzumabe isolado ou concomitante com regimes contendo

antraciclinas e/ou taxanos; (3) estudos publicados nos idiomas inglés e portugués.



11

Foram definidos como critérios de exclusdo: (1) estudos que avaliaram a
cardioxicidade em tratamentos ao cancer de mama em sitios diferentes (2) estudo com animais;
(3) estudos que avaliaram o uso restrito ou isolado de alguma classe de antineoplasicas; (4)

estudos duplicados entre as bases de dados.

2.4 Extracao de dados

A extragdo de dados dos artigos foi feita por meio de leitura minuciosa dos titulos e
resumos que permaneceram apos a aplicagao dos filtros, por um tnico revisor. Posteriormente,
foi realizada a leitura na integra dos artigos significativos ao tema por dois revisores gerando a
selecdo final. Apods a selegdo final foi construida uma tabela contendo os seguintes pontos: a)
autor; b) ano; c) periodico; d) objetivos; €) nivel de evidéncias (NE). Selecao divergente foi
definida por um terceiro revisor com expertise no assunto. As informagdes sobre os artigos

selecionados estdao descritas na Tabela 1.



Tabela 1. Informacgdes sobre os artigos selecionados para o estudo.
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Estudo Autor Ano Periddico Titulo Objetivo NE
Determinar a taxa de cardiotoxicidade relacionada
Cardiotoxicity and Cardiac Monitoring a quimioterapia e estimar a adesdo as
1 Henry et al. 2018 PubMed Among Chemotherapy-Treated Breast recomendagdes de monitoramento cardiaco entre | 2B
Cancer Patients pacientes com cancer de mama tratados com
quimioterapia
Long-Term Risk of Heart Failure in Breast . .
. . Avaliar o risco a longo prazo de desenvolver
Cancer Patients After Adjuvant . A h :
2 Banke et al. 2019 Scopus . insuficiéncia cardiaca (IC) em pacientes 2B
Chemotherapy With or recebendo terapia com trastuzumabe
Without Trastuzumab P
Adjuvant trastuzumab regimen for HER2- . .
. o\ Atualizar o agrupamento de efeitos do tratamento
3 Genuino et al | 2019 PubMed positive early-stage breast cancer: a . ~ 3A
. . . relativo ao tratamento de cancer de mama
systematic review and meta-analysis
Deceleration capacity of heart rate predicts . . N
pactty . © pree Investigar o papel da capacidade da desaceleragao
trastuzumab- related cardiotoxicity in A , .
4 Feng et al. 2020 PubMed ! . .. da frequéncia cardiaca na previsao precoce da 2B
patients with HER2-positive breast cancer: . . .
. . cardiotoxicidade relacionada ao trastuzumabe.
A prospective observational study
Azambuja et A Pooled Analysis of the Cardiac Events in Investigar a incidéncia dos fatores de risco para
5 2020 PubMed . . . . . 2B
al. the Trastuzumab Adjuvant Trials cardiotoxicidade associada ao trastuzumabe.
. Determi frequéncia d diotoxicidad
A Prspetive Sty Abou Tstuma | PRSI 2 vl e cordiniinde
6 Kridis et al. 2020 PubMed induced Cardiotoxicity in HER2-positive . por trastt . . . . 2B
risco de ocorréncia de cardiotoxicidade induzida
Breast Cancer
por trastuzumabe
Cuidados de enfermagem relacionados a
7 Celeste: Maia | 2020 Rev1s,ta cardlot.ox.lmdade er}volvendo drogas como Avaliar os guldadf)g de enfer‘ma’ge‘m no uso de 3A
PubSatde antraciclinas e anticorpo monoclonais no antineoplasicos cardiotoxicas.

tratamento oncologico

Legenda: NE: Nivel de Evidéncia.
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3. RESULTADOS

A busca das evidéncias teve como finalidade identificar estudos que abordam as
principais cardiotoxicidades relacionadas ao uso do trastuzumabe isolado ou associadas com
antraciclinas e/ou taxanos, no tratamento de pacientes com cancer de mama HER2 positivo. Os
titulos e os resumos dos artigos encontrados foram organizados em uma planilha do software
Excel Microsoft Office 2013.

Realizando as combinagdes com os descritores, sem o emprego dos critérios de inclusao
e exclusdo, foram obtidos 499 artigos por meio de buscas nas bases de dados PubMed, Scopus,
BVS, CINHAL. Com a aplicagao dos filtros, afim de rastrear estudos publicados no periodo de
2017 a 2022 e nos idiomas inglés e portugués, restaram 421 artigos. Posteriormente, foi
realizada a leitura de titulo e resumo de 78 artigos e foram excluidos nove artigos duplicados.
Em seguida, 69 artigos foram elegiveis para leitura na integra. Apos a leitura, 62 artigos foram
excluidos por ndo se adequar ao tema proposto e a perspectiva do estudo, resultando em sete
artigos elegiveis para compor a amostra da presente revisao, conforme o fluxograma 1. As

principais caracteristicas dos artigos encontrados estdo descritas na Tabela 2.
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Figura 1. Fluxograma do processo de busca na literatura. Fonte: Autor.
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Tabela 2. Caracterizagdo da amostra e principais resultados relacionados a cardiotoxicidade decorrentes da terapia antineoplésica.

- . Ti
Caracteristica da amostra T.A utilizada PO Qe Resultados
Estudo cardiotoxidade
NP MI ESC CoM
Um total de 692 (4,2%) pacientes desenvolveram Insuficiéncia Cardiaca apds a quimioterapia. O tempo
Hipertensdo, Trastuzumabe; A médio até o evento foi de 8 meses. Terapia com trastuzumabe e antraciclinas, e pacientes com
L Insuficiéncia . . ~ . .
1 16456 56 NI doenga valvar, Antraciclinas; cardiaca comorbidade como hipertensdo e doenga valvar foram associados a um risco aumentado de
diabetes Taxanos; Radiag@o. cardiotoxicidade. Pacientes com idade entre 36 a 49 anos tem menos probabilidade de adquirir
cardiotoxicidade do que pacientes com 65 anos de idade ou mais.
Infarto agudo A mediana de acompanhamento foi de 5,4 anos. No grupo do trastuzumabe, 60 pacientes tiveram IC por
) 9901 53 NI no miocardico, | Antraciclina-taxano; Insuficiéncia 9 anos versus 51 no grupo que foi tratado apenas com quimioterapia. A incidéncia cumulativa de IC foi
Hipertensao, Trastuzumabe cardiaca maior no grupo trastuzumabe tanto no curto quanto no longo prazo, gerando taxas de risco ajustadas de
diabetes 8,7 para IC precoce ¢ 1,9 para IC tardia associada ao tratamento com trastuzumabe.
Com base nos oito estudos incluidos na revisao, a combinagao de trastuzumabe com quimioterapia
48 a 62 Antraciclina-taxano; Insuficiéncia | continua a mostrar riscos reduzidos de morte e recaida em um tergo dos participantes. A decisdo de iniciar
3 14698 NI NI ) . . N D .
anos Trastuzumabe. cardiaca, FEVE o trastuzumabe, no entanto, precisa ser deliberada com prudéncia, pois foi demonstrado que o risco de
cardiotoxicidade duas a trés vezes maior estd associado ao seu uso.
Dos 150 pacientes da amostra, 28 pacientes (18,7%) desenvolveram cardiotoxicidade, com declinio leve a
23 a 65 Antraciclina-taxano; moderado da atividade fisica e sintomas como aperto no peito e fadiga em 3 pacientes (2%), e diminui¢do
4 150 NI NI FEVE . " . . . s
anos Trastuzumabe. da FEVE assintomatica nos 25 pacientes restantes. Nenhum dos pacientes apresentou insuficiéncia
cardiaca grave
No total, 452 pacientes tratados com trastuzumabe apresentaram um evento cardiaco (11,3%), sendo a
maioria deles com diminui¢do da fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE) levemente sintomatica
. ~ - A ou assintomatica (351 pacientes, 8,7%). A maioria dos eventos cardiacos ocorreu durante o tratamento
35a65 Hipertensdo, | Antraciclina-taxano; Insuficiéncia o , .. . ~
5 7445 NI , com trastuzumabe (78,1%) e os eventos cardiacos foram a principal causa de descontinuagdo na amostra
anos IMC elevado Trastuzumabe. cardiaca, FEVE o o .
(10,0%). No entanto, a grande maioria dos pacientes completou o tratamento com trastuzumabe
(76,2%). Os fatores de risco basais que foram significativamente associados ao desenvolvimento de
eventos cardiacos foram FEVE basal <60%, hipertensdo, indice de massa corporal >25, idade >60
Hipertengao . . .. R .
P §a0, - A Neste estudo prospectivo de 50 pacientes tunisianos acompanhados por cancer de mama foi detectado 7
33a68 Diabetes, Antraciclina-taxano; Insuficiéncia o . " o .
6 50 NI , casos (14%) de cardiotoxicidade durante o tratamento com trastuzumabe, 2 (4%) dos quais apresentavam
anos Doenga Trastuzumabe. cardiaca, FEVE . . . . o
. ICC. A cardiotoxicidade foi reversivel em 86% dos casos.
Cardiaca
Os pacientes em tratamento quimioterapico devem ser avaliados do ponto de vista cardiaco para
Trastuzumabe; Insuficiéncia | estabelecer um padrio basal cardiovascular, que permita a comparacao durante o regime terapéutico. Esta
7 NI NI NI NI - , o . . ~ AT . L .
Antraciclinas cardiaca, FEVE | avalia¢@o deve incluir: elaborac@o de historia clinica e exame fisico; realizacdo de um eletrocardiograma

(avaliagdo do ritmo cardiaco e deteccdo de sinais de isquemia) e exame de imagem cardiaca.

Legenda: NP: Numero de pacientes; MI: Média de Idade; ESC: Escolaridade; NI: Nao Informado; COM: Comorbidade; FEVE: Fracdo de Ejecdo do Ventriculo Esquerdo.
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4. DISCUSSAO

Através das andlises encontradas em literaturas, foi identificada que a cardiotoxicidade
associada ao trastuzumabe se evidéncia frequentemente como quedas assintomaticas da Fracao
de Ejecdo Ventricular Esquerda (FEVE) e Insuficiéncia Cardiaca (IC) levemente assintomatica,
sendo a morte cardiaca um acontecimento extremamente raro (AZAMBUIJA et al., 2020).

Em estudos realizados no Guangxi Medical University Cancer Hospital, observou-se
que o trastuzumabe pode melhorar de maneira significativa o prognostico de pacientes com
cancer de mama HER2 positivo, sendo uma escolha padrdo para terapia anti-HER2. Porém, a
cardiotoxicidade ¢ um dos principais efeitos adversos, sendo um problema importante na pratica
clinica. Nesses estudos foram avaliados 150 pacientes com idade entre 23 a 65 anos. Foram
excluidos pacientes com suscetibilidade a cardiotoxicidade, como aqueles com diagnostico
prévio de diabetes e hipertensdo. A incidéncia de cardiotoxicidade foi de 18,7% (28 casos),
incluindo 2% com sintomas relacionados a disfuncdo cardiaca (trés casos). Portanto, ¢
clinicamente importante prever o risco de cardiotoxicidade relacionada ao trastuzumabe, pois,
pacientes de alto risco podem se beneficiar com intervengdes precoces, como tratamento com
agentes cardioprotetores ou ajuste do tratamento oncoldgico para diminuir a FEVE (FENG et
al., 2020).

Logo, a decisdo criteriosa sobre as compensagoes entre esses efeitos desfavoraveis ao
tratamento, continua sendo uma consideracdo importante a ser avaliada antes do inicio da
terapia (GENUINO et al., 2019).

Thavendiranathan e colaboradores (2016), observaram que mulheres com idade > 65
apresentam um maior risco de desenvolver cardiotoxicidade em comparagdo com pacientes
com menos de 65 anos. Sendo assim mulheres com faixa etaria mais elevada, sdo consideradas
grupo critico referente a cardiotoxicidade, relacionada a terapia antineoplasica. Além disso,
ficou evidenciado que o uso de antraciclinas e trastuzumabe foi associado a um maior risco de
IC. Esse achado ¢ consistente com outras pesquisas como a de Henry e colaboradores (2018).

De acordo com estudos de Kridis (2020) realizado na Tunisia, os fatores de risco para o
desenvolvimento da cardiotoxicidade foram: FEVE basal <60%, historia prévia de hipertensao,
indice de massa corporal (IMC) elevado (>25) e idade > 60. Nesses estudos haviam poucos
pacientes com diagndstico prévio de diabetes para tirar conclusoes.

Em estudos realizados por Azambuja e colaboradores (2020) foi mencionado que

pacientes com dois ou mais fatores de riscos associados, possuem maior risco de desenvolver
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um evento cardiaco ao longo do tempo. A maioria dos eventos cardiacos ocorreram durante a
fase de tratamento com trastuzumabe e sdo reversiveis. Os resultados dos ensaios clinicos
individuais sugeriram uma alta chance de recuperagdo com a interrupgdo do tratamento e/ou
tratamento adequado. Nesse mesmo estudo, 81,2% sofreram um evento cardiaco e
eventualmente se recuperaram, com o tempo médio de sete meses (AZAMBUJA et al., 2020).

Banke e colaboradores (2019) em seu estudo de corte, sobre o tratamento com
trastuzumabe, apds quimioterapia a base de antraciclinas, foi relacionado a um risco duas vezes
maior de IC tardia em relagdo a quimioterapia a base de antraciclina isolada. Esse achado ¢
condizente com os estudos de Pina e colaboradores (2019) esse achado ¢ condizente onde a
hipotese de haver um efeito potencializador da cardiotoxicidade quando o Trastuzumabe ¢
utilizado apos o uso de outros farmacos com potencial cardiotoxico. Essa probabilidade de risco
aumentado deve ser levada em consideragdo ao planejar o seguimento do paciente ontologico
e apods o tratamento oncoldgico.

A National Comprehensive Cancer Network (2023) em sua diretriz, recomenda o
monitoramento cardiaco antes de iniciar a teraputica com trastuzumabe a cada 3 meses,
durante o tratamento, sendo realizado por meio de ecocardiograma ou ventriculografia
radionuclidica (varreduras de aquisicao multipla— MUGA). Apesar da existéncia dessa diretriz,
sdo observados baixos indices de monitoramento cardiaco. Esse fato pode estar relacionado a
auséncia de protocolos institucionais para o monitoramento. Com isso, se faz necessario
estabelecer rotinas de monitoramento mais criteriosas para um acompanhamento mais eficiente,
a fim detectar precocemente a cardiotoxicidade.

Para Celeste e Maia (2021) os pacientes em terapia antineopléasica devem ser avaliados
do ponto de vista cardiaco, afim de estabelecer um padrao basal cardiovascular, que permita
uma comparacdo durante o regime terapéutico. Esta avaliacdo deve incluir: elaboracdo de
historia clinica, exame fisico, realizacdo de um eletrocardiograma e exame de imagem cardiaca.

Referente ao atendimento de enfermagem, a maioria dos artigos que abordam a tematica
de cardiotoxicidade em pacientes durante tratamento para cancer de mama HER2 positivo nado
abordam a importancia do enfermeiro no acompanhamento desse publico. O enfermeiro tem
papel importante ao assistir o paciente em sua integralidade e por ser o profissional que esta a
maior parte do tempo proximo ao paciente. Além disso, possui conhecimento sobre fatores de
riscos para cardiotoxicidade relacionada ao tratamento oncologico e seus sinais € sintomas.

Diante disso faz-se necessaria a criagdo de protocolos para pacientes em tratamento oncoldgico
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com potencial cardiotoxicidade que estabelegam wuma periodicidade pertinente de

acompanhamento e que norteiem a atuagdo do enfermeiro (CELESTE; MAIA, 2021).
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5. CONSIDERACOES FINAIS

Com o desenvolvimento da metodologia proposta, foi possivel discorrer sobre a
cardiotoxicidade da terapia antineopldsica em pacientes com diagnodstico de cancer de mama
HER?2 positivo.

Considerando que a cardiotoxicidade pode se manifestar durante o tratamento ou ate
mesmo anos apods sua finalizagdo como uma diminui¢do da FEVE e IC torna-se necessaria a
vigilancia das manifestagdes clinicas.

A realizagdo de novas pesquisas referente a essa tematica se faz necessaria diante da
caréncia de estudos encontrados, bem como a necessidade de elaboracdo de estratégias para
prevencdo e reducdo desses efeitos como construgdo de ferramentas para previsao de
cardiotoxicidade relacionada ao tratamento do cancer de mama HER?2 positivo.

No éambito da enfermagem, ¢ primordial a criagdo de protocolos para
acompanhamento de pacientes com risco de toxicidade cardiaca que visem a prevencao,
promogao e tratamento de pacientes com risco de cardiotoxidades, visto que ¢ o enfermeiro

quem acompanha continuamente o paciente em todo o ciclo quimioterapico.
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