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RESUMO

INTRODUGCAO: Segundo a Organizacdo Mundial da Saude, as doencas cardiovasculares
e 0 cancer estdo entre as maiores causas de obito no mundo. Evidéncias recentes vém
revelando um compartilhamento dos fatores de risco entre as duas patologias apoiando a
ideia que a incidéncia de cancer aumenta em pacientes com doenca cardiovascular e
insuficiéncia cardiaca, e pacientes com doencas cardiovasculares frequentemente morrem
de céncer. Uma analise desta interrelacdo constitui um tdpico relevante para uma
abordagem mais holistica de pacientes com estas condigcdes. METODOLOGIA:
Realizou-se uma revisao nao exaustiva da literatura, com uma busca ativa de artigos nas
bases de dados PubMed no idioma inglés. Foram aplicados filtros para artigos publicados
nos ultimos cinco anos. Os descritores utilizados para a pesquisa foram: “heart failure”,
“cancer” e “risk” e foram retidos somente artigos publicados em revistas com fator de
impacto no Journal Citation Reports acima de 3,5. DISCUSSAO: As doencas
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cardiovasculares em geral, e a insuficiéncia cardiaca cronica (ICC) em particular,
parecem fortemente relacionadas ao cancer. Uma condi¢do esta mais frequentemente
associada a outra do que poderia ser esperado pelo simples acaso. Pacientes que
apresentam ICC, possuem um risco aumentado de desenvolver cancer. Essa hipotese
amparou-se em diversos processos fisiopatologicos, dentre eles, o fato de que proteinas
secretadas pelo coracdo, na ICC, possuem a capacidade de causar efeitos em 6rgdos
periféricos, incluindo tumores. Essas proteinas, notadamente interleucinas 1 e 6, Fator de
Necrose Tumoral alfa, Fator de crescimento endotelial vascular- VEGF e citocinas pro-
inflamatdrias, exercem efeitos exdcrinos em células tumorais contribuindo para a
oncogénese. Ademais, foi demonstrado que a ativagdo neuro-hormonal durante a ICC
pode contribuir para processos tumorais. Sabe-se que a ativacdo do sistema Renina-
Angiotensina-Aldosterona, funciona como uma resposta compensatoria da ICC.
Entretanto, sua ativacdo cronica pode levar ao aumento da expressdo do receptor Tipo 1
da Angiotensina Il, o que estd relacionado a proliferacdo celular e, portanto, ao
desenvolvimento de um tumor. CONCLUSAO: Pesquisas recentes tém apresentado
diversas evidéncias associando a fisiopatologia da insuficiéncia cardiaca crénica com a
progressao do cancer. Entretanto, trata-se de uma relacdo multifatorial complexa. Estudos
mais amplos séo necessarios seja no sentido de elucidar por completo a conexao existente
entre as duas patologias bem como para promover estratégias de prevencdo, estimativa
de risco e diagndstico precoce.

Palavras-chave: heart failure, cancer, risk.

ABSTRACT

INTRODUCTION: According to the World Health Organization, cardiovascular diseases
and cancer are among the leading causes of death in the world. Recent evidence has been
revealing a sharing of risk factors between the two pathologies supporting the idea that
cancer incidence increases in patients with cardiovascular disease and heart failure, and
patients with cardiovascular disease often die of cancer. An analysis of this
interrelationship constitutes a relevant topic for a more holistic approach to patients with
these conditions. METHODOLOGY: : A non-exhaustive literature review was performed,
with an active search for articles in the PubMed databases in the English language. Filters
were applied to articles published within the last five years. The descriptors used for the
search were: "heart failure”, "cancer" and "risk" and only articles published in journals
with Journal Citation Reports impact factor above 3.5 were retained. DISCUSSION:
Cardiovascular diseases in general, and chronic heart failure (CHF) in particular, seem
strongly related to cancer. One condition is more frequently associated with the other than
might be expected by simple chance. Patients who have CHF have an increased risk of
developing cancer. This hypothesis is supported by several pathophysiological processes,
among them the fact that proteins secreted by the heart in CHF have the ability to cause
effects on peripheral organs, including tumors. These proteins, notably interleukins 1 and
6, Tumor Necrosis Factor alpha, vascular endothelial growth factor (VEGF), and pro-
inflammatory cytokines, exert exocrine effects on tumor cells, contributing to
oncogenesis. Furthermore, it has been shown that neurohormonal activation during CHF
may contribute to tumor processes. It is known that the activation of the Renin-
Angiotensin-Aldosterone system, functions as a compensatory response of CHF.
However, its chronic activation may lead to increased expression of the Angiotensin Il
Type 1 receptor, which is related to cell proliferation and therefore to the development of
a tumor. CONCLUSION: Recent research has presented several evidences associating
the pathophysiology of chronic heart failure with cancer progression. However, this is a
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complex multifactorial relationship. More extensive studies are needed to fully elucidate
the connection between the two pathologies and to promote strategies for prevention, risk
estimation and early diagnosis.

Keywords: heart failure, cancer, risk.

1 INTRODUCAO

As doengas cardiovasculares e o cancer estdo entre as maiores causas de morte no
mundo. Em paises desenvolvidos, no ano de 2020, estima-se que um total de duas milhGes
de mortes foram causadas por doencas isquémicas cardiacas, ao passo que, N0 mesmo
periodo, aproximadamente trés milhdes de mortes foram causadas por cancer, com maior
incidéncia do cancer pulmonar e colorretal (WHO, 2020). Ao analisar a prevaléncia e o
impacto na qualidade de vida, nota-se que ambas as doengas compartilham entre si
diversos fatores de risco, sendo os principais: hipertensdo arterial sistémica, obesidade,
tabagismo e diabetes mellitus do tipo 2 (de Boer et al, 2019).

Dentre as principais doencas cardiovasculares, a insuficiéncia cardiaca cronica
(ICC) pode ser considerada como uma das mais prevalentes, afetando mais de 23 milhdes
de pessoas no mundo (Rohde et al, 2018). Essa sindrome caracteriza-se por alteracoes
progressivas na funcdo cardiaca, com o desenvolvimento de um estado inflamatdrio
crbnico, a partir do recrutamento de células imunoldgicas e secrecdo de citocinas pro-
inflamatorias (Van Linthout and Tschope, 2017). Todo esse processo fisiopatoldgico
contribui para a reducdo do débito cardiaco, na maioria dos casos, e 0 aparecimento de
sintomas congestivos sistémicos, como ortopneia, dispneia paroxistica noturna e refluxo
hepato-jugular. Além disso, ao se avaliar a etiopatogenia da ICC, diversas condi¢Oes
podem estar envolvidas, tanto cardiacas quanto ndo cardiacas, sendo importante
identificar corretamente a causa com o objetivo de promover uma estratégia terapéutica
adequada (Rohde et al, 2018).

Ao se avaliar a prevaléncia de cancer na populagcdo mundial, estima-se que em
2020, aproximadamente 20 milhdes de individuos foram acometidos, sendo que os trés
tipos mais prevalentes incluiram o cancer de mama, o cancer pulmonar e o céncer
colorretal (WHO, 2020). Em relacdo a etiopatogenia, ainda que ndo tenha sido
completamente esclarecida, tem-se como uma das possiveis hipdteses que fatores como
obesidade, inatividade fisica e comportamentos sedentarios podem exercer um papel

fundamental no desenvolvimento da doencga. Todas essas condi¢des podem contribuir
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para uma desregulacdo do metabolismo basal, além de promover um estado de inflamacao
cronica, assim como na ICC, capaz de favorecer o processo de tumorigénese
(Friedenreich et al, 2021).

Diante do exposto, pode-se concluir que ambas as doencas compartilham tanto
fatores de risco quanto processos fisiopatologicos. Essa relacdo entre o cancer e a ICC
tem sido cada vez mais discutida na literatura. Historicamente, o principal foco dos
estudos em cardio-oncologia tem buscado a prevengéo de cardiotoxicidade em pacientes
submetidos a quimioterapia. Ainda que estratégias de prevencdo nessa area nao tenham
sido completamente elucidadas, estudos recentes vém demonstrando uma nova relagédo
entre estas duas doencas. Foi observado que pacientes que apresentam ICC, possuem um
risco aumentado de desenvolver cancer. Essa hipotese amparou-se principalmente nos
processos fisiopatologicos que ocorrem durante o desenvolvimento da ICC (Hasin et al,
2013).

Face a relevancia mundial destas duas patologias e ao avanco recente da
investigacdo da sua inter-relagdo, esse trabalho teve como objetivo revisar de forma
critica o estado da arte atual a respeito da relacéo existente entre a fisiopatologia da ICC

e o risco de desenvolvimento de cancer.

2 METODOLOGIA

Este estudo envolveu uma revisdo sistematica ndo exaustiva de literatura. Foi
realizada uma busca ativa de artigos na base de dados PubMed, no idioma inglés. Foram
aplicados filtros para artigos publicados de 2016-2021, incluindo especificamente estudos
das categorias: revisdes, revisdes sistematicas, ensaios clinicos, estudos duplo-cego
randomizados e metanalises. As palavras-chave utilizadas na busca foram “cancer”,
“heart failure” e “risk”, de forma combinada, presentes ou no titulo ou no resumo do
artigo. Em seguida, filtros adicionais foram aplicados visando utilizar aqueles de maior

qualificacdo cientifica.

3 RESULTADOS

Com base nos termos utilizados na busca, foram encontrados no total 223 artigos
publicados indexados no PubMed no periodo do levantamento. Em seguida, foram
excluidos aqueles estudos cujo tema envolvia o risco de cardiotoxicidade induzida por
quimioterapicos em pacientes com cancer, além de outros estudos que nao contemplavam

a tematica proposta nesta revisdo. Foram selecionados estudos que correlacionaram o
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risco de cancer em pacientes apresentando ICC, além de estudos que contemplaram 0s
fatores fisiopatologicos e os fatores de risco em comum entre ambas as doencas, gerando,
assim, um conjunto de 28 artigos. Em seguida, apds uma andlise preliminar, visando
utilizar aqueles de maior qualificacdo cientifica, foram retidos os artigos publicados em
revistas com fator de impacto no Journal Citaton Reports 2018-2020 maior do que 3,5. A
excecdo foi a revisdo de (Bertero et al, 2019) publicada em uma revista ainda sem fator
de impacto que foi incluida considerando a qualidade da sua contribuigdo na reviséo do
tema. Com base na aplicacdo destes filtros, 14 artigos foram incluidos nesta revisao
sistematica de literatura. Dos 14 artigos revisados, dois envolveram meta analises (Tini
et al, 2020; Zhang et al, 2020), um apresentou um ensaio clinico (Hasin et al, 2016) e 11
foram revisdes de literatura sobre aspectos especificos do tema abordado (Tabela 1).

Tabela 1. Relagdo dos artigos incluidos nesta revisdo, em ordem cronoldgica da publicacdo, com as
principais mensagens dos autores e o fator de impacto (FI) da revista na qual o estudo foi publicado.
Referéncia Principal mensagem do artigo Fl
(Hasin et al, 2016) Ocorre um aumento de 70% no risco de desenvolvimento de | 20,5
cancer em pacientes com ICC, além dos maiores indices de
mortalidade. Além disso, existe uma maior chance de
progressdo neoplasica em pacientes com ICC com fracdo de
ejecdo reduzida
(Vermeulen et al, 2016) Existem evidéncias de que drogas utilizadas para tratamento | 11,9
de ICC a base de NRG-1, foram responsaveis pela formagao
de novos complexos oncogénicos. A escolha do tratamento
em monoterapia induz a resisténcia e manuten¢do da
sinalizac8o oncogénica
(Malhotra and Boffetta, | Ao ressaltar um estudo que fornece fortes evidéncias contraa | 20,5

2016) hipotese de ligacdo entre ICC e céncer, conclui que €
prematuro validar essa afirmativa com base em Unico estudo
(Ameri et al, 2018) Um diagnostico de cancer em individuos com ICC pré- | 11,6

existente ndo é raro e desafia os especialistas em ICC, bem
como oncologistas, com questdes complexas relacionadas a
ICC e ao tratamento do cancer

(Lena et al, 2018) Muitos pacientes com ICC e cancer mais avangados também | 3,9
sofrem de doencas com desordens metabdlicas que podem
levar a sarcopenia e caquexia

(Bertero et al, 2018) O cancer ndo deveria ser negligenciado como comorbidade | 23,6
na ICC, pois existem dados biol6gicos que ddo suporte a
hip6tese de que a ICC é uma condi¢do oncogénica

(Anker et al, 2018) Existe um compartilhamento de fatores de risco comuns entre | 11,6
ICC e Cancer, tais como hipertenséo, obesidade, diabetes e
tabagismo

(Boffetta and Malhotra, | Existe uma correlagdo entre a maior incidéncia de cancer em | 20,5

2018) pacientes com ICC, devido a uma maior vigilancia neste
altimo grupo e consequentemente, 0 aumento de diagnésticos
precoces

(Meijers and de Boer, | Existem fatores de risco comuns entre a ICC e cancer e é | 8,1

2019) necessaria uma abordagem holistica para estimar melhor os
riscos reais para doencas cardiovasculares e cancer

(Bertero et al, 2019) A hiperativacdo do sistema nervoso simpatico e do sistema | n.d.

renina-angiotensina-aldosterona, bem como a inflamacéo
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cronica, sdo fatores essenciais para a disseminagdo do cancer

na ICC
(Ausoni and Azzarello, | A inflamagdo sisttmica de baixo grau, associada a | 3,9
2020) insuficiéncia cardiaca, é capaz de exercer um papel

fundamental em todas as etapas do processo de
carcinogénese, sustentando a hipétese que relaciona a ICC e
0 desenvolvimento de cancer
(Zhang et al, 2020) A ICC pode levar a um maior risco de desenvolvimento de | 3,53
cancer, e a presenca concomitante de ambas as doengas é
capaz de aumentar a taxa de mortalidade
(Cuomo et al, 2020) O risco de desenvolvimento de cancer é maior em pacientes | 3,8
com ICC em comparac¢do a populacdo em geral. Ambas as
doencas estdo profundamente ligadas por mecanismos e vias
fisiopatoldgicas
(Tini et al, 2020) O céancer é uma causa de morte relevante em pacientes com | 4,6
Insuficiéncia Cardiaca com fracdo de ejecdo reduzida. A
terapéutica implementada em pacientes com ICC, ndo
modificou a mortalidade por céncer, apesar de diminuir as
mortes por causas cardiovasculares.

n.d. ndo disponivel

4 DISCUSSAO
A INSUFICIENCIA CARDIACA CRONICA E O CANCER APRESENTAM
FATORES DE RISCO EM COMUM

Estudos clinicos vém mostrando de forma consensual que o céncer e a
insuficiéncia cardiaca cronica (ICC) estdo inter-relacionados em diversos niveis,
compartilhando alguns dos mesmos fatores de risco tais como: hipertensdo arterial
sistémica, tabagismo, obesidade e diabetes (Anker et al, 2018). (Meijers and de Boer,
2019) compilaram diversas evidéncias clinicas mostrando uma clara associacao entre o
aumento de pressdo arterial e 0 aumento da mortalidade relacionada ao cancer. Uma
condicdo estd mais frequentemente associada a outra do que poderia ser esperado pelo
simples acaso. O compartilhamento quase obrigatério dos fatores de risco sugere,
portanto, que essas condi¢des podem ter muito mais em comum do que se acreditava
anteriormente. Fatores de risco classicos explicam parte dessa relacdo, e 0 combate ao
tabagismo, estilo de vida sedentario e obesidade inevitavelmente reduzir a incidéncia de
ICC e o cancer.

A presenca de Diabetes Mellitus também vem se mostrando associada a um maior
risco de desenvolvimento de ICC, além de um aumento na incidéncia de cancer. Os
principais mecanismos envolvidos incluem: aumento da inflamacé&o, aumento do estresse
oxidativo, efeitos diretos do excesso de glicose e sinalizacdo da insulina. Ademais, foi

demonstrado que o0 sobrepeso e a obesidade estdo associados a um risco relativo
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aumentado de desenvolver céancer, principalmente devido ao estado de baixo grau de
inflamacéo cronica presentes nesses pacientes (de Boer et al, 2019).

O céncer e a ICC ndo s6 compartilham fatores de risco, como também possuem
apresentacdes clinicas semelhantes. Sintomas como dispneia, fadiga e anorexia podem
estar presentes em ambas as condi¢Ges. Pacientes com estagios mais avancados de cancer
ou ICC, podem eventualmente evoluir para quadros de perda de massa muscular,
sarcopenia e caquexia. Além disso, pacientes com insuficiéncia cardiaca ou cancer mais
avancados, também sofrem de distdrbios metabdlicos. Essas complicacdes estdo
relacionadas a uma maior morbidade e, consequentemente, um pior prognostico, afetando
negativamente a qualidade de vida (Lena et al, 2018).

Além disso, cabe destacar que alguns dos estudos utilizados para essa revisao
demonstraram que pacientes com histérico de Infarto Agudo do Miocardio e que
evoluiram com ICC, apresentaram uma maior incidéncia de cancer, corroborando a
existéncia de uma interconexdo entre as doencas (Hasin et al, 2016; Malhotra and
Boffetta, 2016). Uma das explicagdes potencialmente subjacentes a esse aumento de
incidéncia pode também envolver o maior acompanhamento e vigilancia de pacientes
portadores de ICC, levando a um nimero mais elevado de diagnosticos precoces de
cancer (Malhotra and Boffetta, 2016). Ademais, uma meta-analise com o objetivo de
explorar a morbidade e mortalidade de cancer em pacientes com ICC, envolveu quatro
estudos que demonstraram que 0s tipos de cancer mais prevalentes nessa populacédo
foram: céancer gastrointestinal, cancer de origem respiratoria e cancer hematoldgico
(Zhang et al, 2020).

O ESTADO DE INFLAMA(;AO CRONICA NA ICC PODE PREDISPOR A UM
MAIOR RISCO PARA A INCIDENCIA DE CANCER

Ao se analisar 0s processos etiopatogénicos envolvidos na ICC e no cancer, €
possivel observar que ambas as doencas compartilham mecanismos e vias
fisiopatoldgicas. Estudos recentes vém demonstrando que a ICC pode se configurar como
uma condigdo oncogénica. (Bertero et al, 2019) revisaram diversas evidéncias que
demonstraram uma incidéncia de cancer significativamente maior em pacientes
ambulatoriais com ICC e fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo reduzida, em
comparagdo com a populagdo em geral. (Tini et al, 2020) conduziram uma meta-analise
de 61 estudos duplo-cego randomizados que avaliaram a mortalidade por cancer em

pacientes com ICC com fragdo de ejecdo reduzida. Mortalidade por cancer foi observada

Brazilian Journal of Health Review, Curitiba, v.4, n.3, p. 11400-11411 may./jun. 2021



Brazilian Journal of Health Review
ISSN: 2595-6825

11407

em 15 desses estudos, sendo o cancer responsavel por 6 a 14% de todas as mortes e por
17 a 67% de todas as mortes por causas ndo cardiovasculares.

Os estudos que sustentam a ideia da ICC como uma condigéo oncogénica, tem se
baseado principalmente, na hipdtese da ativacdo neuro-hormonal e da ativacao do sistema
renina-angiotensina-aldosterona, presentes na ICC, capazes de promover a proliferacéo e
disseminacéo do cancer (Bertero et al, 2019; Bertero et al, 2018). Foi demonstrado que a
hiperativacdo do receptor beta adrenérgico pode levar & oncogénese através de diversos
mecanismos como: inducdo de proliferacdo celular através de diversas vias moleculares
como CREB, NF-kB e AP-1 e resisténcia ao processo de apoptose por diversos
mecanismos, como por exemplo inibigdo do gene p53. Ademais, foi observado que os
receptores beta-adrenérgicos, além de exercerem um papel fundamental na fisiopatologia
da ICC, estdo expressos em todas as células neoplésicas, contribuindo para mediar o
processo de proliferacdo celular (Cuomo et al, 2020).

Em relacéo a hiperativacdo do Sistema Nervoso Simpatico, este parece contribuir
para alterar o microambiente no qual o cancer se desenvolve e prolifera, através dos
seguintes processos: liberacdo de prostaglandina E2, estimulo a expressdo do VEGF-C
(vascular endotelial growth factor C) pelos receptores beta-adrenérgicos e supressao das
células NK (natural Killers), facilitando o desenvolvimento e a disseminacao neoplasica
(Cuomo et al. 2020).

Além disso, uma outra hip6tese envolvida esta relacionada a um ambiente de
baixo grau de inflamacdo crénica capaz de mediar tanto a ICC quanto o cancer (Ausoni
and Azzarello, 2020; Bertero et al, 2019; Bertero et al, 2018). Durante o processo da ICC,
0 coracdo é capaz de secretar diversas substancias envolvidas na resposta ao estresse,
regulacdo de apoptose, reparacdo tecidual, remodelamento cardiaco e angiogénese. Entre
as principais, pode-se incluir: Interleucinas 1B, 6, 8, 18 e 33, Fator de Necrose Tumoral
alfa (TNF-a), Peptideo Natriurético Atrial, Serpina Al e Serpina A3. Essas substancias
podem causar um aumento de radicais livres de oxigénio e nitrogénio, além de reorientar
0 metabolismo de oxidativo para o glicolitico. Ao longo do tempo, esse estado
inflamatorio pode ser resolvido ou evoluir para um estado de inflamag&o crénica, capaz
de favorecer a oncogénese (Ausoni and Azzarello, 2020). Nesse sentido, vem sendo
proposta a ideia de prevencdo de cancer em pacientes com ICC, atraves da deteccdo de
fenotipos cardio-inflamatdrios (Ausoni and Azzarello, 2020).

Por fim, cabe destacar que dentre todos os estudos avaliados nesta revisédo de

literatura, apenas um ndo demonstrou um aumento na incidéncia de cancer em pacientes
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com ICC. Entretanto, os préprios autores reconhecem a prematuridade em validar essa
afirmativa, destacando a necessidade de maior investigagédo (Boffetta and Malhotra,
2018).

ABORDAGENS TERAPEUTICAS EM PACIENTES APRESENTANDO ICC E
CANCER

Embora o manejo da ICC e de varios tipos de cancer se baseie em diretrizes
baseadas em evidéncias, os dados disponiveis para informar as decisées dos médicos que
cuidam de um paciente com ICC também diagnosticado com malignidade, ainda séo
muito escassos. Ao preparar um paciente com ICC para terapias antitumorais o primeiro
objetivo é eliminar ou reduzir os principais fatores de risco cardiovascular residuais, como
tabagismo, dislipidemia, hipertensdo arterial e diabetes, por meio de estilo de vida e
abordagens farmacoldgicas baseadas em evidéncias e aprovadas por diretrizes. A
avaliacdo dos riscos das terapias oncoldgicas para um paciente com ICC com diagnostico
concomitante de cancer é um outro fundamental, uma vez que cada medicamento possui
efeitos colaterais cardiovasculares, e a corre¢do imediata das condi¢bes que podem
exacerbar tais toxicidades € pratica essencial no manejo dos pacientes (Ameri et al, 2018).

Ao se avaliar a melhor abordagem terapéutica em pacientes com a presenca
concomitante de cancer e ICC, alguns estudos demonstraram que as terapias utilizadas no
tratamento de ICC, como bloqueadores do receptor de angiotensina, digoxinas, diuréticos
e estatinas, poderiam promover o desenvolvimento tumoral embora existam controveérsias
a este respeito (Ameri et al, 2018). A meta-andlise de (Tini et al, 2020) demonstrou,
entretanto, que a terapéutica implementada em pacientes com ICC ndo modificou a
mortalidade por céncer, apesar de diminuir a mortalidade por causas cardiovasculares.
Um estudo analisando um receptor da familia dos fatores de crescimento humano, o
ErbB2, observou que esse receptor esta envolvido na fisiopatologia de ambas as doencas,
de modo que sua ativag@o contribui para a melhora da ICC, ao passo que sua inibigéo
promove a regressdo tumoral (Vermeulen et al, 2016). Nesse sentido, o artigo aborda
possiveis formas de ativacdo do ErB2 para o tratamento de ICC, sem consequéncias
negativas na progressdo do tumor, mostrando-se como uma terapia possivelmente eficaz

para pacientes apresentando ambas as condices.
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5 CONCLUSOES E PERSPECTIVAS

Diante do conhecimento disponivel, fica evidente a estreita relacdo existente entre
a ICC e o céancer, tanto em aspectos fisiopatoldgicos quanto em relacdo a presenca de
fatores de risco em comum. Além disso, as evidéncias atuais vém demonstrando cada vez
mais como a fisiopatologia da ICC estd intimamente ligada ao maior risco de
desenvolvimento e progressdo tumoral, de maneira que um dos principais focos a ser
considerado pelos cardiologistas e oncologistas diz respeito a detec¢do precoce de
neoplasias em pacientes acometidos com ICC. No entanto, essa relacdo ainda se mostra
muito complexa, de maneira que pesquisas mais detalhadas e voltadas para o estudo dos
fatores secretados pelo coragédo insuficiente, poderiam contribuir para uma melhor
estratificacdo de risco de cancer nesses pacientes, na medida em que esses fatores
poderiam funcionar como potenciais biomarcadores tumorais (Cuomo et al, 2020).

A interconexdo fisiopatoldgica entre as duas patologias, abre cada vez mais espaco
para a busca por novas terapias farmacoldgicas capazes de atuar nas alteracfes
metabdlicas e inflamatorias tanto do cancer quanto da ICC, possivelmente contribuindo
para a prevencdo de processos neoplasicos em pacientes com doengas cardiovasculares
pré-diagnosticadas (Ausoni and Azzarello, 2020). Por fim, uma abordagem focada na
reducdo dos fatores de risco modificaveis entre ambas as doencas, torna-se essencial em
pacientes acometidos com ICC na medida em que promove melhorias na qualidade de
vida e reduz o risco de potenciais desenvolvimentos tumorais futuros (Cuomo et al, 2020).

Em conclusdo, o diagndstico de cancer ndo é um evento incomum em pacientes
com ICC e possui implicagdes importantes no que se refere ao progndstico e tratamento
cardiaco e antitumoral. Uma estreita colaboracdo entre cardiologistas e oncologistas €
fundamental para otimizar o manejo desses pacientes, entendendo os beneficios relativos
da terapia para ICC e cancer e 0s riscos de suspender ou tratar de forma inadequada uma
ou ambas as doengas. O impacto progndstico de cada condi¢cdo deve ser sempre bem
definido e considerado na tomada de decisdo. Uma abordagem multidisciplinar é
encorajada e deve incluir outros profissionais de saude, incluindo reabilitacdo cardiaca,

psicologia e cuidados paliativos quando necessario.
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