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RESUMO
A toxicidade cardiaca induzida pela radioterapia é
uma complicacdo significativa que compromete a
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qualidade de vida de pacientes com cancer,
especialmente aqueles que recebem tratamentos
direcionados a regido toracica. Este artigo tem como
objetivo analisar os efeitos adversos da radioterapia
no coragao, identificando os tipos de lesdo causados
pela exposi¢do a radiacdo e discutir estratégias de
protecdo cardiaca. A pesquisa foi conduzida por
meio de uma revisdo integrativa da literatura,
abrangendo artigos recentes e relevantes sobre a
toxicidade cardiaca associada & radioterapia em
diversos tipos de cancer, incluindo cancer de mama,
pulmdo e esdfago. Os resultados revelam que a
radioterapia pode causar danos ao miocardio, vasos
coronarios € outras estruturas cardiacas,
aumentando o risco de doengas cardiovasculares a
longo prazo. Além disso, foram identificadas
diversas abordagens cardioprotetoras que podem
mitigar esses efeitos adversos, como o uso de
medicamentos  cardioprotetores e  técnicas
avancadas de radioterapia que minimizam a
exposicdo cardiaca. As conclusdes destacam a
necessidade de uma abordagem multidisciplinar
para monitorar e gerenciar a toxicidade cardiaca em
pacientes submetidos a radioterapia, enfatizando a
importdncia de estratégias preventivas e de
monitoramento para melhorar os desfechos
cardiovasculares desses pacientes.
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A radioterapia € uma abordagem essencial no tratamento de diversos tipos de cancer, incluindo
os de mama, pulmao e esdfago, oferecendo uma significativa eficacia na erradicagdo de células tumorais.
No entanto, a exposic¢do ao tratamento com radia¢des ionizantes pode induzir uma variedade de efeitos
adversos em tecidos saudaveis, especialmente no coracdo. A cardiotoxicidade associada a radioterapia
é uma complicacdo relevante que pode se manifestar de diversas formas, como pericardite,
cardiomiopatia, isquemia miocardica e insuficiéncia cardiaca (Vojtisek, 2020; Banfill et al., 2021).

A radioterapia tordcica, em particular, apresenta um risco elevado de afetar o coracdo devidoa
sua proximidade anatbmica com as areas alvo do tratamento. Estudos demonstram que a radiacdo
direcionada ao térax pode comprometer a funcdo cardiaca e aumentar a propensdo a doencas
cardiovasculares a longo prazo (Hennequin et al., 2022; Son et al., 2023). As les6es cardiacas causadas
pela radiacdo podem ndo se manifestar imediatamente, surgindo frequentemente anos apdsa exposicao
(Fabiani et al., 2022).

Os mecanismos pelos quais a radioterapia provoca danos cardiacos incluem a alteracao da funcéo
endotelial, estresse oxidativo e inflamac&o cronica (Boerma et al., 2022; Ritter et al., 2023). Além disso,
a radiacdo pode afetar tanto as células miocardicas quanto os vasos coronarios, resultando em reducéo
da perfusao e aumentando a prevaléncia de eventos adversos cardiacos(Koutroupakis et al., 2020). Essas
complicacBes podem levar a graves consequéncias, como insuficiéncia cardiaca e elevagédo do risco de
mortalidade cardiovascular (Peix et al., 2023).

Para atenuar a toxicidade cardiaca associada a radioterapia, varias estratégias cardioprotetoras
tém sido propostas. Essas estratégias englobam modificaces nas técnicas de radioterapia parareduzir a
dose de radiacéo recebida pelo coracéo, uso de agentes cardioprotetores e técnicas avancadas de imagem
para monitorar e avaliar os efeitos cardiacos. O objetivo dessas abordagens é minimizar o impacto da
radioterapia sobre o coragdo e melhorar a qualidade de vida dos pacientesem tratamento (Padegimas
et al., 2020; Dreyfuss et al., 2022)..

Este artigo tem como objetivo explorar os principais efeitos da radioterapia sobre o coragéo,
detalhar os tipos de lesdes cardiacas resultantes e avaliar as estratégias cardioprotetoras disponiveis para

reduzir a toxicidade em pacientes submetidos a tratamento radioterapico.

O estudo consiste em uma revisdo integrativa de literatura, conduzida mediante busca por artigos
cientificos na base de dados PubMed. A pesquisa foi realizada utilizando a chave de busca:

“radiotherapy” OR "radiation therapy") AND ("cardiotoxicity” OR "cardiac toxicity" OR "heart
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damage") AND ("cancer patients” OR "oncology"). Foram selecionados estudos publicados nos ultimos
5 anos (2019-2024) e enquadrados nos tipos de estudo: ensaio clinico, metanélise, teste controlado e

aleatorio, analise e revisdo sistematica. Incluiram-se artigos com texto completo disponivel em
portugués e inglés que abordavam o tema. Um total de 496 artigos foram encontrados na busca inicial
na PubMed utilizando os critérios estabelecidos. Destes, 13 artigos foram selecionados para a revisao

integrativa (Tabela 1).

Tabela 1. Artigos incluidos.

Periddico (vol, Consideragdes /
Base Titulo Autores no, pag, ano) Tematica
Avaliacéo da
cardiotoxicidade
. em pacientes com
Evaluation of A
cardiotoxicity in International Journal I mama
HER-2-positive of HER-2 positivo
breast cancer Radiation Oncology trat_ados com
. : : radioterapia e
patients treated Biology Physics,v. irastuzumabe
with radiation BACHIR, Bachir 113, n. 1, p. :
PubMed therapy and et al. 135-142, 2022.
trastuzumab.
Andlise dos
efeitos toxicos
cardiacos da
. - radioterapia
Cardiac toxicity of toracica,
thoracic Journal of evidéncias
radiotherapy: Thoracic Oncology, _
existing evidenceand v. 16, existentes e
future BANFILL, n. 2, p. 216-227, diregdes futuras.
PubMed directions. Kathryn et al. 2021.
rdiotoxici . . i
indl?:ec(ij otoxiclty by Frontiers in | Discussdo sobre a
radiotherapy Oncology, v. 12, cardiotoxicidade
Y BOERMA, p. 1087928, | induzida por
PubMed ana/or Marjan et al. 2022.
chemotherapy
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after cancer radioterapia e/ou
treatment. quimioterapia
ap6s  tratamento
contra cancer.
Modelos
pré-clinicos de
toxicidade
Preclinical models cardiaca induzidapor
of radiacdo:
radiation-induced Mecanismos
cardiac  toxicity: potenciaise
Potential DREYFUSS, Frontiers in biomarcadores.
mechanisms and Alexandra D. etal. Oncology, v. 12,
PubMed biomarkers. p. 920867, 2022.
Avaliacdo dedanos
cardiacossubclinicos
em
Subclinical pacientes comcancer
cardiac damagein Heart Failure antesda
cancer patientshefore FABIANI Reviews, p. 1-14 quimioterapia.
PubMed chemotherapy. lacopo et al. 2022.
Revisdo sobre a
radioterapia no
cancer de mama,
. incluindo efeitos
Ca_ncer/Radloth adversos
erapie, v. 26, n.1-2, cardiacos
Radiotherapy of HENNEQUIN, p. 221-230, '
PubMed breast cancer. C.etal. 2022.
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Analise do riscode
cardiotoxicidade

associado a
Modern radiotherapy ra:lloodtg:?]gla
andrisk of KOUTROUMPA Chemotherapy, v. '
cardiotoxicity. KIS, Efstratios etal. 65, n. 3-4, p.
PubMed 65-76, 2020.
Cardlloprotectlve PADEGIMAS, Trends _ in Estrategjas ] de
strategies to . Cardiovascular protecdo cardiaca
PubMed Allison et al. L
prevent breast Medicine, v. 30,
cancer n. 1, p. 22-28, para prevenir
therapy-induced 2020. cardiotoxicidade
cardiotoxicity. induzida por
terapia do cancerde
mama.
Discusséo sobre a
cardiotoxicidade
pos-radioterapia e
estratégias para
Cancer . and enfrentar 0S
postradiotherapy d
. o anos em
cardiotoxicity: European
How to face damage Cardiology mulheres.
in PEIX, Amalia etal. Review, v. 18,
PubMed women’s hearts?. 2023.
Foco na
insuficiéncia
Cardiotoxicity of cardiaca como
Anti-Cancer _ resultado da
Radiation Therapy: Current HeartFailure )
A Reports,v. 20, n. 1, | terapia de
Focus on Heart RITTER, Alex etal. p. radia(;éo
PubMed Failure. 44-55, 2023. anti-cancer.
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Efeitos toxicos
cardiacos em
pacientes com
Cartiac  toxicity cancer de pulméo
in patients withlung radioterapia toracica
cancer R
receiving thoracic Frontiers in ; .
radiotherapy and Oncology, v. 12, Imunoterapia.
immunotherapy. SON, Christine etal. p. 1025455,
PubMed 2023.
Reports of Toxicidade
Practical Oncology | cardiaca da
and radioterapia para
Cardiac toxicity of B Radiotherapy, v.25, | cancer de
lung cancer VOITISEK, n.1,p. 13-19, pulméo.
PubMed radiotherapy. Radovan. 2020.
Reports of -
. - Practical Oncology Toxicidade
Cardiotoxicity of .
radiation therapyin Radiotherapy \e}n2d5 card|§1_ca . da
esophagealcancer. VOSMIK, Milan 3 Y radioterapia em
PubMed ot al n. v P cancer esofagico.
' 318-322, 2020.

Fonte: autoria propria, 2024.

A radioterapia toracica, amplamente utilizada no tratamento de canceres pulmonares e de

mama, tem sido associada a diversos efeitos adversos no coragdo. A toxicidade cardiaca relacionada

a radioterapia pode se manifestar de varias maneiras, afetando diferentes aspectos da funcéo cardiaca.

Entre as complicagcbes mais comuns estdo a pericardite e a cardiomiopatia. A pericardite,

caracterizada pela inflamacéo do pericardio, pode ocorrer como resultado da exposicéo ao feixe de

radiacdo, levando a sintomas como dor toracica e limitagdes funcionais (Vosmik et al., 2020; Banfill

et al., 2021). A cardiomiopatia induzida por radiacdo resulta em alteracdes degenerativas no

miocardio, comprometendo sua funcdo contratil e frequentemente evoluindo para insuficiéncia

cardiaca. Esses efeitos sdo especialmente graves porque podem levar a uma reducéo significativa na

capacidade funcional do coracéo (Ritter et al., 2023).
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Outra consequéncia relevante da radioterapia € a isquemia miocardica. A exposicdo
prolongada a radiacdo pode resultar em lesGes nas artérias corondrias, contribuindo para o
desenvolvimento acelerado de aterosclerose e estenose coronaria (Hennequin et al., 2022; Son et al.,
2023). Esse dano aos vasos coronérios pode aumentar o risco de eventos cardiacos adversos, como
infarto do miocardio, especialmente em pacientes com comorbidades cardiovasculares pré-existentes
(Boerma et al., 2022). Além disso, a insuficiéncia cardiaca, uma condicdo cronica que pode se
desenvolver como resultado da radioterapia, compromete progressivamente a funcéo cardiaca e exige
manejo especializado (Fabiani et al., 2022).

Os mecanismos patoldgicos subjacentes a toxicidade cardiaca induzida por radiacao incluem
estresse oxidativo, inflamacao e alteracGes na funcdo endotelial. A radiacdo ionizante gera espécies
reativas de oxigénio (EROs), que causam danos ao DNA e as proteinas celulares, exacerbando a
disfungéo endotelial e promovendo a progresséo de doencas cardiovasculares (Dreyfuss et al., 2022).
A inflamacéo cronica resultante da radiacdo também contribui para o aumento do risco cardiovascular,
amplificando o dano ao miocéardio (Padegimas et al., 2020).

Para mitigar a toxicidade cardiaca, véarias estratégias cardioprotetoras tém sido investigadas.
Modificagcbes técnicas na radioterapia, como a utilizacdo de técnicas de irradiagdo mais precisas,
incluindo a radioterapia de intensidade modulada (IMRT) e a radioterapia guiada por imagem(IGRT),
tém se mostrado eficazes na reducdo da exposi¢cdo do coracdo ao feixe de radiacdo (Koutroupakis et
al., 2020). Essas técnicas permitem uma melhor conformacgdo dos feixes de radiagdo ao tumor,
minimizando o impacto nos tecidos saudaveis adjacentes e, consequentemente, reduzindo o risco de
toxicidade cardiaca (Banfill et al., 2021).

Além disso, a administracdo de agentes cardioprotetores, como o dexrazoxano e o metoprolol,
pode ajudar a proteger o coracao durante a radioterapia. Esses agentes atuam neutralizando o estresse
oxidativo e reduzindo a inflamacéo, o que pode diminuir o risco de dano cardiaco (Boerma et al.,
2022; Ritter et al., 2023). Ensaios clinicos recentes sugerem que a utilizacdode antioxidantes e anti-
inflamatorios pode ser uma abordagem eficaz na prevencao da toxicidade cardiaca (Peix et al., 2023).

O monitoramento avangado da funcgdo cardiaca também é crucial para a detecgdo precoce de
toxicidade. A avaliagdo frequente com exames como ecocardiografia e ressonancia magnética
cardiaca permite o acompanhamento da funcéo ventricular e a identificacéo precoce de alteragdes que
podem necessitar de intervencdo. A vigilancia continua da salde cardiovascular dos pacientes
submetidos a radioterapia toracica é fundamental para garantir a deteccdo e o tratamento oportuno de

qualquer efeito adverso (Vosmik et al., 2020; Fabiani et al., 2022).
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A toxicidade cardiaca associada a radioterapia toracica € uma preocupacao significativa,
refletindo a complexidade dos efeitos adversos que podem surgir durante e apds o tratamento. Os
principais efeitos adversos observados incluem pericardite, cardiomiopatia, isquemia miocardica e
insuficiéncia cardiaca. Esses efeitos séo atribuidos a mecanismos patolégicos como estresse oxidativo
e inflamacéo, que resultam em danos ao miocardio e aos vasos coronarios (Banfill et al., 2021;
Hennequin et al., 2022).

A pericardite, caracterizada pela inflamacéo do pericardio, pode levar a sintomas como dor
toracica e comprometer a fun¢do cardiaca (VojtiSek, 2020). A cardiomiopatia induzida por radiagdo
afeta a funcdo contratil do coracdo e pode progredir para insuficiéncia cardiaca (Boerma et al., 2022).
A isquemia miocérdica, decorrente de lesbes nas artérias corondrias, aumenta o risco de eventos
cardiacos adversos, especialmente em pacientes com comorbidades (Son et al., 2023).

A adocdo de estratégias cardioprotetoras, como a utilizacdo de técnicas de radioterapia
avancadas e a administracdo de agentes cardioprotetores, mostra-se promissora na reducdo da
toxicidade cardiaca (Padegimas et al., 2020). Técnicas como a radioterapia de intensidade modulada
(IMRT) e a radioterapia guiada por imagem (IGRT) permitem uma melhor conformacdo dos feixes
de radiacdo, minimizando a exposicdo do coracdo (Koutroumpakis et al., 2020). Além disso, a
implementacdo de antioxidantes e anti-inflamatorios pode auxiliar na protecdo do miocardio durante
o tratamento (Fabiani et al., 2022).

O monitoramento continuo da funcdo cardiaca € essencial para a detec¢do precoce de
alteracdes e para 0 manejo adequado dos efeitos adversos (Peix et al., 2023). A realizacdo de exames
regulares, como ecocardiografia e ressonancia magnética cardiaca, permite a identificacdo precoce de
problemas e a intervencdo oportuna (Ritter et al., 2023).

Portanto, embora a radioterapia toracica seja uma ferramenta eficaz no tratamento de varios
tipos de cancer, é fundamental continuar a investigacdo e a implementacdo de estratégias para mitigar
sua toxicidade cardiaca. A combinagdo de técnicas avancadas de tratamento, estratégias
cardioprotetoras e monitoramento rigoroso pode melhorar significativamente a qualidade de vida e

os resultados cardiovasculares dos pacientes (Vosmik et al., 2020; Bachir et al., 2022).
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