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RESUMO

No Brasil, as taxas de mortalidade por cancer deanao segundo tipo mais frequente de neoplasmauralo -
continuam elevadas, ja que a doenca é diagnosteadsstadio avancado: em apenas 10% dos casosgadoe
diagnosticada em estadio precoce, quando as chdecesra chegam a 90%. Os agentes mais ativosopara
tratamento de cancer de mama séo as Antraciclinas,a utilidade clinica do uso destas drogas éalitaipor
uma toxicidade cardiaca cumulativa dose-dependquteresulta em insuficiéncia cardiaca congedtidgaum
interesse crescente na identificacdo de paciemesl@gicas que estdo em risco de desenvolver gitesa
cardiacas antes do aparecimento dos sintomas. titaesasorolégicos e novas técnicas de imagem cardia
tornaram-se a fonte de muitos estudos com o objetig triagem de pacientes para pré-clinica para
cardiotoxicidade, e a troponina | representa uncedor vastamente utilizado na pratica clinica paamaliacao

de sindromes coronarianas agudas. Com todas atitestde minimizar os problemas de cardiotoxicidpdls-
guimioterapia, o pré-condicionamento isquémico mem@CIR) vem sendo considerado como um potente
mecanismo enddgeno capaz de inibir a respostariaftaia; assim, este procedimento pode servir diéigtia
para a prevengdo da cardiotoxicidade oncoldgiaziddupelos antraciclicos. Neste trabalho, sugerimos
utilizacdo dos procedimentos de PCIR pelo profisdiade enfermagem, na expectativa de ser esteameato
facilitador ao desenvolvimento de estratégia coafra@feitos colaterais inerentes a quimioterapiareribuir
para a melhoria na qualidade de vida dos pacieietgsis do tratamento quimioterapico para o caneenama.

Descritores quimioterapia, antraciclicos, cardiotoxicidades-Bondicionamento isquémico remoto.
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ABSTRACT

In Brazil, the mortality rates from breast cancéie second most common type of cancer worldwidee-still
high, since the disease is diagnosed at an advastagd: only in 10% of cases the disease is diaghasan
early stage, when cure rates reach 90 %. The notiseaagents for the treatment of breast cancesstla
anthracyclines, but the clinical usefulness of ¢hdsugs is limited by a dose-dependent cumulataaliac
toxicity, which results in congestive heart failufiéhere is a growing interest in the identificatiminoncological
patients who are at risk of developing cardiac afmadities before symptoms appear. Serological niarked
new cardiac imaging techniques have become thecsooir many studies aimed at screening patients for
preclinical cardiotoxicity, and troponin | is a rkar widely used in clinical practice for the evaloa of acute
coronary syndromes. With all attempts to minimike problems of post- chemotherapy cardiotoxicibe t
remote ischemic preconditioning (RIPC) has beersidemed as a potent endogenous mechanism capable of
inhibiting the inflammatory response, so this pohg® may serve as a prophylaxis to prevent antbliaey
induced cardiotoxicity oncology. In this work, weaggest the use of RIPC by nursing professionalthén
expectation that this is a facilitator for the depeent of strategy against chemotherapy side sffieherent
element and contribute to improving the qualityifef of patients after chemotherapy for breast eanc

Keywords: chemotherapy, anthracyclines, cardiotoxicity, egrischemic preconditioning

INTRODUCAO precocemente, uma vez que as chances de

cura a partir de um tratamento no estagio
O cancer de mama € o segundo tipCjnjcial chegam a 90% 2.

mais freqliente de neoplasia no mundo e As Antraciclinas, principalmente
a mais comum entre as mulheres,qaynorrubicina, doxorrubicina
respondendo por 22% dos casos Novos (adriamicina-ADR), idarrubicina e

cada ano.Se diagnosticado e tratadiepjrrupicina, estdo entre os agentes mais
oportunamente, 0  prognostico € atiyos para o tratamento de cancer de
relativamente bom?. Entretanto, no Brasil, ygma e sua utilizacdo em esquemas de
as taxas de mortalidade por cancer diccompinacdo melhora a sobrevida livre de
mama continuam elevadas, ja que a doen¢ypenca e global nos pacientes. Entretanto,
ainda e diagnosticada em estadiogs progressos no tratamento oncolégico
avancado: estima-se que em apenas 10'rggyitaram também na maior exposi¢do dos
dos casos a doenca é diagnosticada €Ipacientes a fatores de risco

estadio precoce. Entretanto, € Muitocardiovasculares e a quimioterapia com

importante que a doenga seja deSCObe“potencial de cardiotoxicidatiéz A
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utilidade clinica do uso de antraciclinas, aquisicdo) sdo métodos padréo utilizados
por exemplo, é limitada por uma para monitorar Insuficiéncia Cardidca
toxicidade cardiaca cumulativa dose- A cardiotoxicidade do miocardio e
dependente, resultando em insuficiénciedo potencial para o desenvolvimento de
cardiaca congestiva insuficiéncia cardiaca tem-se tornado uma
A insuficiéncia cardiaca produzida preocupacdo crescente com o aumento da
pelos quimioterapicos pode ser irreversivelsobrevivéncia em pacientes com cancer.
e de mau prognostico. Histologicamente,Os pacientes muitas vezes nao apresentam
ocorre reacao inflamatoria, necrose desintomas, mas exames de rotina de imagem
miocitos e fibrose intersticial. Alteracdes cardiaca mostram-se anormais. Além
ultra-estruturais  incluem perda de disso, 0s pacientes podem apresentar sinais
miofibrilas, edema mitocondrial, granulos e sintomas de doencas cardiovasculares
intramitocondriais, vacuolizacdo e rotura meses ou mesmo anos apos o término do
de sarcomeros. O mecanismo dastratamento quimioterapico
alteracbes deve estar relacionado ¢ Em virtude do potencial
diminuicAio da sintese de proteinascardiotoxico dos quimioterapicos, ha um
contrateis induzida pela drdga crescente interesse na identificacdo de
Uma definicho padronizada de pacientes oncologicas que estdo em risco
cardiotoxicidade € essencial para finsde desenvolver altera¢cdes cardiacas antes
assistenciais e de pesquisa nessa populac do aparecimento dos sintomas. Marcadores
de risco. Nas Ultimas duas décadas, asorologicos e novas técnicas de imagem
definicdes de cardiotoxicidade dos ensaioscardiaca tornaram-se a fonte de muitos
clinicos de oncologia sdo baseadas naestudos com o objetivo de triagem de
medidas da fracdo de ejecdo do ventricul(pacientes para pré-clinica para
esquerdo (FEVE). Segundo o NIH, cardiotoxicidad®.
instituto  americano de saude, a Na ultima década, a identificacdo
cardiotoxicidade é classificada em Grau |,precoce, avaliacdo e acompanhamento de
quando ha reducao assintomatica da FEVlIcardiotoxicidade através da medicdo dos
entre 10% e 20%, Grau Il, quando aniveis Séricos de biomarcadores
reducdo da FEVE esta abaixo de 20% otcardioespecificos tém sido propostos como
abaixo do normal e Grau lll, quando hduma alternativa eficaz para estratificagdo
insuficiéncia cardiaca sintoméatica O  do risco cardiaco em pacientes com cancer
ecocardiograma (ECO) e a varredura deem tratamento quimioterapitoDentre

MUGA (varredura bloqueada multipla da estes  biomarcadores, destaca-se a
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Troponina  cardiaca, uma  proteina cardiotoxicidade; os autores estudaram
composta por trés subunidades, T, C e mulheres com céancer de mama HER2-
que, juntamente com a actina e apositivo e quimioterapia adjuvante com
tropomiosina, promove a contracdo doantraciclinas seguido de taxanos e
musculo estriad®. trastuzumab, seguidas com
A troponina | representa um ecocardiogramas seriados e medidas de
marcador vastamente utilizado na préticebiomarcadores. Das 81  pacientes
clinica para a avaliacdo de sindromecestudadas, vinte e seis (32%)
coronarianas agudas, contribuindo, assimdesenvolveram cardiotoxicidade, tal como
para o diagndstico da lesdo miocardica e (determinado por um comité de evento. A
acompanhamento clinitb Assim, tem cardiotoxicidade ndo era previsivel por
sido proposto que a deteccdo da elevacacaracteristicas basais dos pacientes ou por
de niveis plasmaticos da troponina cardiacifracdo de ejecdo ventricular esquerda
durante o0 tratamento quimioterapico (FEVE) até o final da administracdo de
permite a identificacdo de pacientes queantraciclina. Notavelmente, a FEVE ¢é
sdo mais propensos a desenvolvemedida mais comumente avaliada da
disfuncdo miocardica e eventos cardiacosfuncdo cardiaca e € tipicamente utilizada
durante 0 acompanhamento. em doentes utilizando a quimioterapia para
Nestes pacientes, o uso do inibidor dea avaliacdo da fungéo cardiaca. No entanto,
enalapril tem mostrado ser eficaz ema elevacdo da concentracdo da troponina
melhorar o resultado clinico, que da aplasmatica no final da terapia com
possibilidade de uma estratégia antraciclina foi significativamente
cardioprotetora numa populacdo associada com a ocorréncia de
selecionada. Uma vez que ocorrecardiotoxicidad®.
disfuncdo  ventricular esquerda e Os peptideos natriuréticos sao
insuficiéncia cardiaca, tem se utilizado secretados a partir do coracdo em resposta
terapias para outras formas de disfungdta uma sobrecarga ou a fibrilagdo
ventricular esquerda, em particular ventricular. Peptideo natriurético atrial
inibidores de inibidores da enzima (ANP) é produzido em grande parte pelos
conversora g-bloqueadores, parecem ser atrios e peptideo natriurético cerebral
eficazed’. (BNP), a partir dos ventriculos. Os niveis
Sayawa et al. apresentaram de ambos os peptideos s&@o elevados na
resultados interessantes com a utilizacdo dinsuficiéncia cardiaca congestiva (CHF, do

biomarcadores para a previsdo deinglés congestive heart failure); no
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entanto, o BNP ¢é mais sensivel ereperfusdo de um 6rgdo ou tecido distante
especifico para a deteccdo de disfuncado 6rgdo alvo que necessitem de protecéo
ventricular esquerdd Assim, as medices proporcionam blindagem contra a lesdo de
de peptideos plasmaticos natriuréticosisquemia-reperfusdo letal. Embora os
podem ser Uteis em pacientes com risco dmecanismos exatos subjacentes a protecao
desenvolver cardiotoxicidade induzida pormediada pela Reperfusdo Isquémica
doxorrubicind®.  Ambos os testes de Cardiaca ndo tenham sido claramente
funcdo cardiaca ndo sdo invasivos, umiestabelecidas, a liberacdo de fatores
vez que a deteccdo dos marcadores humorais e da ativacdo de caminhos
realizada no soro através de uma linha dineurais tém sido implicados. H& agora
pré-quimioterapia Hickman ou port-o-cath. evidéncias clinicas sugerindo que esta
Por esta razao, eles sdo também adequadforma de protecdo pode ser induzida por
para uso pediatrico. O julgamento do valorum procedimento simples, ndo invasivo, e
da avaliacdo dos niveis de troponina estide baixo custo, tais como inflacdo e
em andamentd, deflacGo de um manguito de presséo
Com todas as tentativas de arterial e que esta intervencdo fornece
minimizar 0s problemas de protecdo de Orgaos aumentou em uma
cardiotoxicidade pdOs-quimioterapia, o pré-variedade de cenarios clinicos, por
condicionamento iIsquémico remoto exemplo, em enfarte do miocartho
(PCIR) vem sendo considerado como umr A investigacdo sobre a reducdo da
potente mecanismo endogeno capaz dlesdo por reperfusao isquémica
inibir a resposta inflamatoria, cujo evento ganhou impulso depois da descoberta do
central é a migracdo de neutr6filbsDe  pré-condicionamento isquémico
fato, o PCIR induzido por breve isquemia eem 1986 por Murry et al*, uma resposta
reperfusdo do braco reduz lesdo miocardiciadaptativa de protecdo dos tecidos
em pacientes de cirurgia de isquémicos contra subsequente insultos
revascularizacdo do miocardio submetidosisquémicos prolongados e reperfusao.
a cardioplegia a sangue-frio, fazendo corr No pré-condicionamento
que esta técnica nao-invasiva isquémico, uma série de periodos néao-
cardioprotetora seja amplamente aplicave letais curtos de isquemia, intercalados com
clinicamenté®. periodos de reperfusdo, torna um 6rgao-
Condicionamento iIsquémico alvo mais resistente contra a
remoto (RIC) € uma intervencdo em que otevento isquémico subsequente. Além

episodios intermitentes de isquemia edisso, 0 pdés-condicionamento isquémico,
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por exemplo reperfusdo interrompida ouque até hoje ndo faz parte do tratamento
reperfusdo de baixo fluxo, resulta em umeaceito em protocol4d a imprevisibilidade
a reducdo dos danos em comparac¢do comde sindromes isquémicas agudas € um dos
reperfusdo do caudal tothl maiores obstaculos para a aplicacdo e a
O PCIR foi descrito pela primeira tentativa de novos tratamentos remotos
vez no cenario de oclusdo da artérisisquémicos de pré-condicionamento.
coronaria experimental, em que o pré-Véarias provas de principios e ensaios
condicionamento de um territorio vascular clinicos tém sido relatadas, o que sugere
promoveu a protecao cardiaca efetuada erque a técnica tem potencial notavel. Nés
tecido adjacente, que nao tinham sidcexaminamos a histéria, o desenvolvimento
submetidas a qgualquer pré- e o estado atual do pré-condicionamento
condicionamento de isquerffia A  remoto na doenca cardiovasc@iar
Protecao de orgaos Internos foi confirmade Com base nos dados do pré-
pela observacdo de que os estimulos dcondicionamento  remoto  isquémico,
pré-condicionamento aplicados ao intestincavaliou-se que o procedimento pode servir
delgadé® ou ao rimf* reduziram o tamanho de profilaxia para a prevencdo da
do enfarte no coracdo. A demonstracdo dicardiotoxicidade oncolégia induzida pelos
que PCIR pode ser ativado apenas poantraciclicos.
breves periodos de isquemia do membr¢ Ndo ha na literatura analise ou
simplificou a logistica de induzir o pré- avaliacdo do procedimento feito pela
condicionamento isquémico em animais eenfermeira e tampouco a avaliagdo pos-
seres humand$ procedimento em pacientes oncolégicos,
Em 2012, Brevoord et al. mas o procedimento pode apresentar
realizaram uma meta-analise na qual forangrandes possibilidades terapéuticas aos
avaliados varios estudos que utilizam opacientes que fatalmente terdo
PCRI. Embora ndo haja nenhumacardiotoxicidade; ndo se pode garantir ao
evidéncia de que o condicionamentoindividuo que a patologia cardiaca ndo se
isquémico remoto reduza a mortalidadeinstalara, mas pode-se garantir que
associada com eventos isquémicos, ele feprovavelmente ele tera uma possivel e
reduzir a incidéncia de infartos do quem sabe melhora deste quadro.
miocardio peri-processuais, bem como & Sendo assim, neste trabalho
liberacdo de troponifid Entretanto, 0  sugerimos a utilizacdo dos procedimentos
condicionamento isquémico remoto aindaque se seguem para que a enfermagem

€ considerado uma técnica experimental
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possa prescrever e proceder ao Pré Espera-se ser este um elemento
condicionamento Isquémico Remoto. facilitador ao desenvolvimento de
No primeiro dia da infusdo do estratégia contra os efeitos colaterais
quimioterapico com  antraciclico, a inerentes a quimioterapia e contribuir para
enfermagem fara o pré-condicionamentca melhoria na qualidade de vida dos
remoto isquémico no paciente sentado pacientes depois do tratamento
utiizando um manguito com um quimioterapico para o cancer de mama.
mandmetro devidamente calibrado e O enfermeiro € imprescindivel para
certificado. O tamanho do manguito deverécoordenar as acfes de prevencéo,
circundar pelo menos 80%  da diagndstico e tratamento das pacientes com
circunferéncia do brago (porcentagenscancer de mama. Por todas as
abaixo de 80% podem levar a particularidades e complexidade que
superestimacdo da pressap arterial). Cenvolve o tratamento, como efeitos
manguito no antebraco (direito ou colaterais, limitacbes, habitos e cuidados
esquerdo) proporcionard uma isquemia solespecificos em seu ambiente familiar, um
pressdo de 20 mmHg, durante quatrcpaciente bem orientado sera a garantia de
periodos de 5 minutos cada, separados pcsua melhor adesdo e colaboracdo ao
5 minutos de reperfusdo; apdés 4 horastratamento. O papel da enfermagem é saber
fazer a coleta de troponina |. Este encorajar estes pacientes a manterem seu
procedimento devera ser feito em cadebem estar e fazer com que a esperanca
ciclo de quimioterapia, acompanhado denunca desapareca. E preciso oferecer

exames de imagem (Ecocardiograma c¢alternativas de conforto, educacdo e

eletrocardiograma) e laboratério assisténcia de qualidade, mantida na
(Troponina I). cumplicidade, respeito e dedicacéo.
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