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Aumento do Risco Cardiovascular 
em Pacientes com Câncer de Mama
Increased Cardiovascular Risk in Breast Cancer Patients  
Aumento del Riesgo Cardiovascular en Pacientes con Cáncer de Mama 

RESUMO
Objetivo: O câncer de mama associa-se ao risco cardiovascular aumentado, uma vez que as doenças cardiovas-
culares são a principal causa de morte não-oncológica nessa parcela populacional. Método: O presente estudo do 
tipo Revisão Integrativa analisou 46 artigos selecionados nas bases PubMed/MEDLINE, SciELO e Europe PMC, 
objetivando sintetizar evidências sobre os mecanismos fisiopatológicos, agentes cardiotóxicos e estratégias de 
prevenção e monitoramento cardiovascular em pacientes com câncer de mama. Resultados: Os achados eviden-
ciaram que antraciclinas, trastuzumabe, inibidores da aromatase, inibidores de CDK 4/6 e radioterapia torácica são 
as principais terapias que induzem cardiotoxicidade, e, são potencializadas por fatores de risco como obesidade, 
hipertensão, síndrome metabólica e menopausa induzida. Biomarcadores cardíacos e strain longitudinal global 
demonstraram superioridade na detecção precoce de disfunção cardíaca subclínica. Conclusão: Portanto, a inte-
gração entre cardiologia e oncologia, com estratificação individualizada do risco e acompanhamento longitudinal, 
são essenciais para redução da morbimortalidade cardiovascular entre pacientes com câncer de mama ou sobre-
viventes.
DESCRITORES: Neoplasias da Mama; Fatores de Risco Cardiovascular; Cardio-Oncologia; Cardiotoxicidade; Saúde 
da Mulher.

ABSTRACT
Objetive: Breast cancer is associated with increased cardiovascular risk, as cardiovascular diseases are the leading 
cause of non-oncological death in this population. Method: This Integrative Review analyzed 46 articles selected 
from PubMed/MEDLINE, SciELO, and Europe PMC databases, aiming to synthesize evidence on the pathophysio-
logical mechanisms, cardiotoxic agents, and cardiovascular prevention and monitoring strategies in breast cancer 
patients. Results: The findings showed that anthracyclines, trastuzumab, aromatase inhibitors, CDK 4/6 inhibitors, 
and thoracic radiotherapy are the main therapies inducing cardiotoxicity, and are potentiated by risk factors such 
as obesity, hypertension, metabolic syndrome, and induced menopause. Cardiac biomarkers and global longitudinal 
strain demonstrated superiority in the early detection of subclinical cardiac dysfunction. Conclusion: Therefore, the 
integration between cardiology and oncology, with individualized risk stratification and longitudinal follow-up, are 
essential for reducing cardiovascular morbidity and mortality among breast cancer patients and survivors.
DESCRIPTORS: Breast Neoplasms; Cardiovascular Risk Factors; Cardio-Oncology; Cardiotoxicity; Women's Health. 

RESUMEN
Objetivo: El cáncer de mama se asocia a mayor riesgo cardiovascular, siendo las enfermedades cardiovasculares 
la principal causa de muerte no oncológica en esta población. Método: Esta Revisión Integrativa analizó 46 artí-
culos de PubMed/MEDLINE, SciELO y Europe PMC, sintetizando evidencias sobre mecanismos fisiopatológicos, 
agentes cardiotóxicos y estrategias de prevención cardiovascular en pacientes con cáncer de mama. Resultados: 
Las antraciclinas, trastuzumab, inhibidores de aromatasa, inhibidores de CDK 4/6 y radioterapia torácica son las 
principales terapias inductoras de cardiotoxicidad, potenciadas por obesidad, hipertensión, síndrome metabólico y 
menopausia inducida. Los biomarcadores cardíacos y el strain longitudinal global demostraron superioridad en la 
detección precoz de disfunción cardíaca subclínica. Conclusión: La integración entre cardiología y oncología, con 
estratificación individualizada del riesgo y seguimiento longitudinal, son esenciales para reducir la morbimortalidad 
cardiovascular en pacientes con cáncer de mama y supervivientes.
DESCRIPTORES: Neoplasias de la Mama; Factores de Riesgo Cardiovascular; Cardio-Oncología; Cardiotoxicidad; Sa-
lud de la Mujer. 
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INTRODUÇÃO

O câncer de mama representa a 
neoplasia maligna de maior inci-
dência em escala mundial entre 

mulheres, constituindo-se como um 
relevante problema de saúde pública 
tanto pela sua prevalência quanto pelos 
desfechos clínicos associados. Nas últi-
mas 3 décadas, a mortalidade por câncer 
apresentou declínio significativo como 
consequência de um resultado conjunto 
do rastreio precoce na Atenção Primária 
associado aos métodos cirúrgicos avan-
çados e terapias mais modernas dispo-
níveis, o que proporciona maiores taxas 
de sobrevivências entre as pacientes(1). 
Contudo, apesar do impacto positivo 
na sobrevida das pacientes oncológi-
cas, estes tratamentos desencadearam 
no aumento das morbidades advindas 
dos efeitos adversos dos tratamentos 
oncológicos modernos, como injúrias 
agudas em órgãos, como no sistema car-

diovascular(1-2). Outro fator que deve ser 
destacado são os fatores de risco em co-
mum entre as doenças cardiovasculares 
(DCV) e o câncer de mama, que atuam 
como predisponentes para o aumento 
do risco cardíaco em mulheres submeti-
das a terapias antineoplásicas, tais quais: 
idade avançada, tabagismo, dieta, obesi-
dade, sedentarismo e dislipidemia que 
também são fatores que influenciam no 
desenvolvimento de neoplasias(3).

De acordo com a Sociedade Euro-
peia de Cardiologia (ESC)(1), os atuais 
tratamentos oncológicos como qui-
mioterapia, terapias-alvo, radioterapia 
e hormonioterapia têm a capacidade 
de  induzir cardiotoxicidade, sendo 
que esse efeito adverso frequentemente 
é subdiagnosticado devido à atual ina-
bilidade de identificação e necessidade 
de elucidação dos efeitos a longo prazo 
desses medicamentos, o que resulta em 
falhas na prevenção de desfechos car-
diovasculares negativos(2). Desse modo, 

estudos epidemiológicos robustos de-
monstram que mulheres acometidas 
pelo câncer de mama apresentam risco 
aumentado de morte por DCV quando 
comparadas à população geral, como foi 
encontrado em uma revisão sistemática 
conduzida por Gernaat et al. (2017), 
envolvendo mais de 1,2 milhão de mu-
lheres com câncer de mama, que confir-
mou o aumento significativo do risco de 
mortalidade cardiovascular nessa parce-
la populacional(4). Em outro estudo do 
tipo coorte observacional, Bradshaw 
et al. (2017) evidenciou que o risco 
de óbito por causas cardiovasculares 
torna-se evidente com o tempo médio 
de 7 anos após o diagnóstico de câncer 
de mama em mulheres que receberam 
quimioterapia(5). Nesse mesmo sentido, 
Armenian et al. (2016) aborda em uma 
coorte retrospectiva que as doenças car-
diovasculares entre mulheres adultas 
sobreviventes de câncer de mama repre-
sentam efeitos tardios das terapêuticas 
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oncológicas, geralmente após o fim do 
tratamento(6). 

Entre as principais complicações car-
diovasculares conhecidas em pacientes 
portadoras de neoplasias de mama es-
tão a disfunção cardíaca, sobretudo a 
disfunção ventricular esquerda, e a in-
suficiência cardíaca, além de outras pa-
tologias cardiovasculares como doença 
arterial coronariana, arritmias e aciden-
tes tromboembólicos(7).

Entre os principais agentes quimio-
terápicos que se relacionam com cardio-
toxicidade entre pacientes oncológicas, 
estão as antraciclinas, como a doxor-
rubicina e epirrubicina(8). A disfunção 
cardíaca induzida por antraciclinas sur-
ge cerca de 3,5 meses após a completu-
de do tratamento com essa classe, com 
quase todos os casos surgindo após 1 
ano do término do tratamento(8). As an-
traciclinas são responsáveis pelo desen-
volvimento de cardiomiopatias que se 
caracterizam por lesão cardíaca do tipo 
dose-dependente, cumulativa e irrever-
sível, geralmente com manifestação pre-
coce, como a disfunção ventricular es-
querda, ou apenas após décadas do fim 
do tratamento quimioterápico(1). 

Ademais, outro agente frequente-
mente associado à disfunção ventricular 
esquerda se trata de um anticorpo mo-
noclonal anti-HER2: o trastuzumabe, 
que, apesar de gerar cardiotoxicidade 
funcionalmente reversível na maioria 
dos casos, pode ser clinicamente rele-
vante e perigoso quando administrado 
em associação ou sequencialmente com 
as antraciclinas(7).

Outras modalidades terapêuticas 
não-medicamentosas, como a radiotera-
pia torácica, também estão relacionadas 
com o desenvolvimento de patologias 
cardiovasculares como doença arterial 
coronariana, valvulopatias, cardiomio-
patia restritiva e pericardite constriti-
va(9). Na aplicação das técnicas mais an-
tigas de exposição à radiação ionizante 
para tratamento de neoplasias, obser-
vou-se que as doses eram significativa-
mente maiores e com maior chance de 
mortalidade associada. Atualmente, as 

técnicas modernas reduziram conside-
ravelmente a exposição cardíaca, contu-
do, ainda há risco residual importante 
que representa perigo para essas pacien-
tes, sobretudo aquelas que possuem fa-
tores de risco cardiovasculares pré-exis-
tentes(10-11).

Dessa forma, há a necessidade cres-
cente do desenvolvimento de protoco-
los que reforcem a prevenção, avaliação 
precoce e manejo correto das complica-
ções cardiovasculares derivadas do tra-
tamento oncológico, com ênfase para 
estratificação de risco individualizada 
antes, durante e após o tratamento de 
câncer de mama, a fim de promover 
cuidado longitudinal e integral dessas 
pacientes(12). Tais ações devem priorizar 
a sistematização de estratégias que pro-
movam a integração das áreas da cardio-
logia e oncologia, com destaque para a 
avaliação cardiovascular pré-tratamen-
to e da vigilância contínua por meio 
de biomarcadores sensíveis e exames de 
imagem do sistema cardiovascular(1).

 Portanto, o presente artigo tem 
como objetivo revisar a literatura dis-
ponível acerca do aumento do risco 
cardiovascular em pacientes com câncer 
de mama, discutindo os mecanismos 
fisiopatológicos envolvidos, os princi-
pais agentes cardiotóxicos, os fatores 
de risco modificáveis e as estratégias de 
prevenção e monitoramento, visando 
embasar condutas clínicas e novas es-
tratégias que possam reduzir os casos 
de disfunção cardíaca em pacientes com 
câncer de mama e sobreviventes pós-tra-
tamento.

MÉTODO

O presente estudo se trata de uma 
revisão integrativa de literatura, o que 
permite a síntese ampla do conhecimen-
to científico produzido sobre uma de-
terminada temática a partir da análise de 
estudos previamente publicados com di-
ferentes delineamentos metodológicos.

A seleção bibliográfica foi realizada 
em bases de dados eletrônicas como 
PubMed/MEDLINE, Scientific Elec-

tronic Library Online (SciELO) e Eu-
rope PubMed Central (Europe PMC), 
por serem repositórios de referência 
internacional com ampla cobertura da 
literatura nas áreas de oncologia e car-
diologia, além de disponibilizarem os 
artigos na íntegra de forma gratuita. Os 
descritores utilizados foram indexados 
nos Descritores em Ciências da Saú-
de (DeCS), com a seguinte estratégia 
de busca combinada de palavras-chave 
e operadores booleanos: ("Câncer de 
mama" AND "Fatores de Risco Cardio-
vascular") OR ("Breast Cancer" AND 
"Cardiovascular Risk Factor"). Os ope-
radores booleanos AND e OR foram 
empregados a fim de ampliar a sensi-
bilidade da busca e selecionar o maior 
número possível de publicações rele-
vantes, incluindo estudos em português 
e inglês.

No que se refere aos critérios de ele-
gibilidade, incluiu-se estudos classifica-
dos como meta-análises, revisões siste-
máticas e ensaios clínicos controlados 
e randomizados, por representarem os 
níveis mais elevados na hierarquia das 
evidências científicas, acerca da temá-
tica do risco cardiovascular e cardioto-
xicidade em pacientes com diagnóstico 
de câncer de mama, com disponibili-
dade do texto completo para acesso na 
íntegra e publicados até o ano de 2026, 
sem restrição quanto ao período inicial 
de publicação. Foram excluídos artigos 
de opinião, editoriais, cartas ao editor, 
relatos de caso e resumos de conferên-
cias, bem como publicações que não 
abordassem a associação entre câncer 
de mama e risco cardiovascular, estudos 
sem disponibilidade do texto completo 
e publicações duplicadas identificadas 
em mais de uma base de dados.

A estratégia de busca nas bases de 
dados resultou em um total de 102 pu-
blicações identificadas, sendo 17 recu-
peradas na base PubMed/MEDLINE, 
14 no repositório Europe PMC e 15 
na plataforma SciELO. A análise se ini-
ciou com a leitura dos títulos, seguido 
pelos resumos e, sequencialmente, pro-
cedeu-se à leitura na íntegra dos artigos 
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pré-selecionados para confirmação da 
elegibilidade, resultando na inclusão 
final de 46 artigos. Para construção do 
fluxograma de seleção foi utilizado o 
modelo PRISMA (Preferred Repor-
ting Items for Systematic Reviews and 

Meta-Analyses), a fim de permitir a vi-
sualização de cada etapa do processo de 
triagem dos estudos (Imagem 1).

Além disso, os estudos foram pos-
teriormente sintetizados de forma nar-
rativa e analítica, agrupando-se os es-

tudos por similaridade temática, com 
vistas à identificação de convergências, 
divergências e lacunas do conhecimen-
to acerca do risco cardiovascular em 
pacientes em tratamento para câncer de 
mama.

Figure 1. Comparative table of the publication findings from each database.

Fonte: Elaborado por autores (2026).
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RESULTADOS

Os artigos analisados reforçam que 
as mulheres acometidas por câncer de 
mama apresentam risco mais elevado de 
morbimortalidade do que a população 
geral(13). Ng et al. (2024) conduziu uma 
meta-análise que analisou cerca de 136 
estudos acerca dos casos de câncer de 
mama em 16 países e demonstrou que 
a mortalidade por doença cardiovas-
cular é expressivamente maior que no 
restante da população, com variações 
que dependem do tipo de neoplasia e 
do desfecho cardiovascular diagnosti-
cado(14). Entre todas as comorbidades 
e desfechos clínicos, as doenças cardio-
vasculares foram identificadas como a 
principal causa de morte não associada 
ao câncer em si(14). Ademais, outro estu-
do do tipo revisão sistemática incluiu 
os dados de 14 artigos que verificaram 
que o risco de morte por causas cardí-
acas entre pacientes oncológicas é con-
sistentemente superior ao observado na 
maioria da população, com estatísticas 
elevadas principalmente naquelas sub-
metidas a tratamentos cardiotóxicos e 
com fatores de risco cardiovascular pré-
-existente(4).

Outrossim, embora os avanços tera-
pêuticos tenham prolongado a sobre-
vida de mulheres com neoplasias de 
mama, tal mudança acarretou no atual 
cenário das doenças cardíacas como 
principal causa de óbitos nessa parcela 
populacional, com risco aumentado e 
mais pronunciado nos primeiros anos 
após o diagnóstico e permanecendo 
consistentemente alto durante os anos 
seguintes(5). Tais achados corroboram 
com os resultados encontrados por 
Guan et al. (2021) que afirmam que o 
aumento da sobrevida relacionada ao 
câncer de mama aumenta o tempo de 
exposição aos efeitos deletérios dos tra-
tamentos aplicados na saúde do sistema 
cardiovascular, o que torna a monito-
ração e acompanhamento contínuo da 
função cardíaca uma necessidade tanto 
durante o período de quimioterapia ati-
va quanto no período de remissão(15).

Além da influência da exposição tera-
pêutica, os fatores de risco modificáveis 
e não-modificáveis exercem significati-
vo efeito nos desfechos cardiovasculares 
e no prognóstico clínico das mulheres 
com câncer de mama. Entre os fatores 
de risco modificáveis, o diagnóstico de 
síndrome metabólica foi identificado 
como fator determinante para a ampli-
ficação do risco cardiovascular, assim, a 
sobreposição dos critérios da síndrome 
metabólica (obesidade central, dislipi-
demia, hipertensão arterial e hipergli-
cemia) e os efeitos cardiotóxicos das 
terapias são fatores que reforçam um ao 
outro de forma sinérgica, corroborando 
com o aumento do risco cardiovascular. 
Assim, estudos que abordaram a relação 
entre estas duas condições encontraram 
que o prognóstico das pacientes com 
diagnóstico neoplásico e de síndrome 
metabólica simultaneamente é pior tan-
to do ponto de vista oncológico quanto 
cardiovascular, o que destaca a impor-
tância do rastreamento e intervenções 
precoces sobre ambos(16). Ademais, as 
alterações metabólicas decorrentes dos 
tratamentos quimioterápicos e hor-
monais podem induzir ou agravar os 
critérios que caracterizam a síndrome 
metabólica, influenciando no desenvol-
vimento de um ciclo vicioso entre risco 
cardiovascular e cardiotoxicidade(16-17).

Outros fatores de risco modificáveis 
devem ser considerados como relevantes 
para o risco cardiovascular de pacientes 
oncológicas, sobretudo no que se refere 
ao estilo de vida destas. Logo, um per-
fil de alto risco pode ser caracterizado 
por alta prevalência de sedentarismo, 
má alimentação, sobrepeso, obesidade, 
hipertrigliceridemia e tabagismo. Este 
conjunto de fatores quando associados 
à cardiotoxicidade advinda dos trata-
mentos antineoplásicos, principalmen-
te a terapia hormonal, contribui com o 
aumento do risco de desfechos cardio-
vasculares negativos durante o acompa-
nhamento multidisciplinar(18). Destes, a 
obesidade se destaca como fator de ris-
co independente para desenvolvimento 
de insuficiência cardíaca em pacientes 

oncológicos, visto que age como modu-
ladora da resposta do tecido muscular 
cardíaco à ação das antraciclinas e do 
trastuzumabe, assim, para cada 1kg/m2 
no Índice de Massa Corporal há um au-
mento de 7% desse risco(19).

Entre as intervenções de grande re-
levância para diminuição do risco car-
diovascular nessa população, associadas 
aos fatores de risco modificáveis, estão: 
a prática de atividade física regular e es-
truturada, modificação dos hábitos ali-
mentares, controle do peso e cessação do 
tabagismo, uma vez que possuem efeito 
cardioprotetor por meio da melhora da 
função ventricular esquerda e redução 
dos marcadores de risco cardiovascular 
em mulheres que adotam mudanças no 
estilo de vida favoráveis à saúde cardíaca 
antes, durante e depois do tratamento 
oncológico(20-21). Assim como, o con-
trole da hipertensão arterial sistêmica 
(HAS) é um importante fator para o 
controle do risco cardiovascular, sendo 
a HAS um preditor pré-tratamento da 
cardiotoxicidade que pode decorrer do 
tratamento quimioterápico associado 
aos níveis pressóricos não controlados, 
principalmente em pacientes com neo-
plasia de mama receptor negativa(22).

Além destes fatores, é essencial aten-
tar-se aos efeitos do tratamento oncoló-
gico em mulheres na menopausa, visto 
que as quedas do nível de estrogênio se 
associam a disfunção endotelial, disli-
pidemia aterogênica e perda da elastici-
dade arterial, que são mecanismos que 
ampliam o risco de eventos cardiovas-
culares a longo prazo em mulheres pós-
-menopausa(11,23).

Entre os medicamentos antineoplá-
sicos indutores de toxicidade cardio-
vascular, as antraciclinas se destacam 
devido a seus efeitos cumulativos e as-
sociação com os fatores humanos, como 
idade avançada, hipertensão arterial, 
diabetes mellitus e obesidade, assim 
como o uso concomitante de outros 
agentes cardiotóxicos, como o trastuzu-
mabe(24). Entre os mecanismos fisiopa-
tológicos envolvidos nos efeitos negati-
vos das antraciclinas estão: geração de 
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espécies reativas de oxigênio, inibição 
da topoisomerase II beta com indução 
de quebras da fita dupla do DNA dos 
cardiomiócitos, apoptose celular pro-
gressiva, disfunção mitocondrial e fi-
brose, o que resulta no desenvolvimento 
de miocardiopatia dilatada irreversível e 
dose-dependente(25). Dentro desta clas-
se medicamentosa, a doxorrubicina é 
apontada como causadora de insuficiên-
cia cardíaca sintomática, sobretudo em 
doses acima de 400 a 500 mg/m², com 
maior chance de ocorrer em pacientes 
com fatores de risco prévios ao trata-
mento(25).

Embora as antraciclinas representem 
certo risco nas pacientes submetidas a 
esse método terapêutico, existem estra-
tégias que podem mitigar esses riscos, 
como a seleção de outros agentes menos 
cardiotóxicos da mesma classe, regime 
de infusão mais longa, redução da dose 
administrada e uso de formulações li-
possomais, com evidências amplamente 
discutidas na literatura de benefícios 
clínicos nessa população(8,26). Ademais, 
esses efeitos cardiotóxicos podem se 
manifestar tardiamente, até mesmo dé-
cadas pós-tratamento, o que reforça a 
importância da monitorização prolon-
gada e contínua da função ventricular 
de mulheres sobreviventes de câncer 
de mama, com pico desses incidentes 
cumulativos após 1 ano do tratamento 
com antraciclinas(27).

Além das terapias hormonais, exis-
tem as terapias anti-HER2, como o tras-
tuzumabe, um anticorpo monoclonal 
direcionado aos receptores HER2 am-
plamente associado à cardiotoxicidade 
precoce ao tratamento que, diferente-
mente da cardiomiopatia por antracicli-
nas, é reversível, não dose-dependente 
e manejada por meio da suspensão do 
medicamento e tratamento conven-
cional de insuficiência cardíaca(28). A 
incidência de insuficiência cardíaca 
sintomática por este agente varia de 1 
a 4%, com cerca de 10% das pacientes 
apresentando fração de ejeção de ven-
trículo esquerdo (FEVE) clinicamente 
significativa(28). Os fatores de risco mais 

fortemente relacionados a esse desfecho 
envolvem a exposição prévia às antraci-
clinas, idade avançada, diagnóstico de 
HAS e redução basal da FEVE, sendo 
que o uso sequencial ou concomitante 
das antraciclinas e do trastuzumabe se 
caracteriza como o cenário de maior 
risco cardiovascular no qual a taxa de 
disfunção cardíaca pode ocorrer em até 
27% dos casos(29). Entre as opções de vi-
gilância, a ecocardiografia regular pode 
auxiliar na identificação e prevenção 
da progressão da insuficiência cardíaca 
subclínica para clínica e sintomática, 
com evidências dessa modalidade de 
exame no auxílio ao tratamento precoce 
da redução da FEVE, com o uso de be-
tabloqueadores e inibidores da enzima 
conversora de angiotensina(29).

Os inibidores da aromatase (IA) são 
utilizados como terapia adjuvante do 
câncer de mama receptor hormonal po-
sitivo, entretanto, podem exercer efeito 
cardiotóxico por meio da supressão dos 
níveis séricos de estrogênio, o que leva à 
privação do endotélio e miocárdio dos 
efeitos cardioprotetores desse hormô-
nio(30). Desse modo, o uso dos IA está 
associado ao aumento do risco de even-
tos cardiovasculares de alta mortalida-
de, como Acidente Vascular Encefálico 
e Insuficiência cardíaca, principalmente 
por conta dos seus efeitos deletérios so-
bre o perfil lipídico, com aumento das 
concentrações de colesterol LDL e re-
dução da fração HDL, além da inibição 
da resposta vascular ao desenvolvimento 
de aterosclerose(30). Em comparação, o 
tamoxifeno apresenta efeitos protetores 
em relação ao perfil lipídico, contudo, 
representa maior risco de eventos trom-
boembólicos do que os IA(31). Além dis-
so, o uso prolongado dos IA por tempo 
superior a 5 anos está associado a maior 
incidência cumulativa de doença arte-
rial coronariana e doenças isquêmicas 
cerebrovasculares em mulheres sobrevi-
ventes de câncer de mama(32-33).

Para o tratamento do câncer de 
mama receptor hormonal positivo e 
HER2 negativo localmente avançado e/
ou com metástase comprovada, muitas 

vezes utiliza-se os inibidores de CDK 
4/6 (ciclinas dependente de cinases 4 e 
6), como palbociclibe, ribociclibe e abe-
maciclibe, que representam os avanços 
terapêuticos significativos do tratamen-
to oncológico. Contudo, evidências 
recentes destacam seu potencial cardio-
tóxico, com diferenças importantes no 
perfil de segurança entre esses três agen-
tes. O ribociclibe é um dos agentes mais 
utilizados e se destaca pela redução do 
risco de mortalidade, porém, foi asso-
ciado a maior risco de alteração da ati-
vidade elétrica cardíaca, como o prolon-
gamento do intervalo QT, enquanto o 
palbociclibe demonstrou perfil mais se-
guro, mas foi associado ao risco aumen-
tado de eventos tromboembólicos(34). 

Ademais, o evento cardiovascular 
mais associado ao uso dessa classe de an-
tineoplásico foi a hipertensão arterial, 
sobretudo quando há associação dos 
CDK 4/6 com terapia endócrina, o que 
influencia diretamente na decisão da 
equipe multidisciplinar quanto à moni-
torização eletrocardiográfica e pressóri-
ca durante sua administração(31,34).

A radioterapia terapêutica constitui 
modalidade terapêutica de grande im-
portância para sobrevida global e so-
brevida livre de progressão, comumente 
associada à quimioterapia, contudo seu 
potencial de causar lesões cardiovascu-
lares é amplamente discutido na litera-
tura. Os mecanismos fisiopatológicos 
envolvidos na cardiotoxicidade prove-
niente da exposição à radioterapia de-
correm principalmente dos seus efeitos 
na inflamação endotelial, fibrose mio-
cárdica e formação de placas ateros-
cleróticas, precipitando no desenvolvi-
mento de patologias cardiovasculares 
como doença arterial coronariana, pe-
ricardite constritiva, doenças valvares e 
cardiomiopatia restritiva(10).

Em relação às técnicas convencio-
nais, planos de tratamento por radiação 
mais modernos, como a radioterapia de 
intensidade modulada (IMRT) e a irra-
diação de inspiração profunda (DIBH), 
trouxeram resultados significativos na 
redução da dose cardíaca média, sobre-

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt
https://doi.org/10.36489/saudecoletiva.2026v18i111p20568-20589


Almeida AFP, Moura BL, Casagranda L, Almeida PHM, Sagratzki RMG, Araújo GG, Rodrigues SPM, Souza AS
Aumento do Risco Cardiovascular em Pacientes com Câncer de Mama

20574   saúdecoletiva  •  2026; (18) N.111

Revisão Integrativa

DOI: https://doi.org/10.36489/saudecoletiva.2026v18i111p20568-20589
Todo o conteúdo desse periódico, exceto onde está identificado, está licenciado sob uma Licença Creative Commons

tudo para pacientes em tratamento de 
câncer de mama ao lado esquerdo(35). Os 
riscos de complicações cardíacas, como 
aterosclerose coronariana, relacionados 
à radioterapia podem ocorrer até 5 anos 
depois e persistir por cerca de 30 anos 
após a conclusão do tratamento onco-
lógico(11). Dessa forma, a avaliação eco-
cardiográfica transtorácica está entre as 
estratégias de prevenção e monitoriza-
ção de complicações miocárdicas, prin-
cipalmente em pacientes assintomáticas 
ou com alto risco cardiovascular que fo-
ram submetidas à irradiação torácica(36).

Diante dos desafios para a prevenção 
de complicações, as estratégias atuais 
para a detecção precoce das disfunções 
cardíacas incluem a vigilância da função 
cardíaca por meio da mensuração da 
fração de ejeção do ventrículo esquer-
do(37). A troponina T e I de alta sensi-
bilidade e o peptídeo natriurético tipo 
B (BNP/NT-pro-BNP) são marcadores 
de grande relevância para a predição de 
eventos cardiovasculares, visto que até 
mesmo pequenas elevações podem in-
dicar disfunção ventricular em um pe-
ríodo médio de 12 meses, ainda que na 
ausência de manifestações clínicas(38). 
Adicionalmente, o exame de strain 
longitudinal global (GLS), medida de 
função cardíaca obtida por meio da eco-
cardiografia com speckle tracking, tam-
bém pode auxiliar na detecção precoce 
de disfunção cardíaca subclínica, visto 
que é capaz de prover de forma precoce 
uma janela para o uso de medicação car-
dioprotetora, contudo, os dados ainda 
são insuficientes para afirmar sua supe-
rioridade em comparação com a men-
suração da fração de ejeção ventricular 
esquerda (FEVE) convencional(37). Em 
contrapartida, o início do tratamento 
cardioprotetor após a detecção de alte-
rações no GLS reduziu de forma signi-
ficativa a queda da FEVE para números 
normais(37). A redução relativa de mais 
de 15% do GLS é indicativa de que as 
células miocárdicas estão sob estresse e 
com capacidade de deformação à con-
tração diminuída, e, mesmo sem queda 
significativa da FEVE, esse valor deve 

ser considerado um sinal de alerta para 
cardiotoxicidade(37).

Portanto, a importância de estraté-
gias como avaliação cardíaca precoce 
multimodal, abordagem multidiscipli-
nar e integrada no tratamento oncoló-
gico e manejo do risco cardiovascular 
em mulheres com câncer de mama de-
vem ser reforçadas, sobretudo no que se 
refere à detecção precoce, intervenção 
oportuna e baseada em evidências, e 
fortalecer a comunicação entre as áre-
as de cardiologia e oncologia durante 
o seguimento dessas pacientes(39). Entre 
as estratégias que podem ser implemen-
tadas pelos profissionais da cardiolo-
gia e oncologia incluem-se a avaliação 
cardiológica pré-tratamento, a estra-
tificação de risco individualizada e o 
monitoramento cardiovascular durante 
o tratamento oncológico, ainda que os 
recursos e acesso a especialistas sejam 
escassos, a fim de instituir uma estrutu-
ra assistencial focada na prevenção de 
agravos cardiovasculares adversos(40-41). 

DISCUSSÃO

Os artigos abordados nesta revisão 
integrativa evidenciam que o risco car-
diovascular aumentado em mulheres 
com câncer de mama se trata de um 
fenômeno multifatorial, relevante para 
o prognóstico das pacientes e reconhe-
cida como uma das principais causas 
de morbimortalidade nessa parcela po-
pulacional. Ademais, foi afirmado de 
modo consistente que os mecanismos 
de ação dos métodos terapêuticos on-
cológicos e suas interações, os fatores 
de risco cardiovasculares pré-existentes 
e as alterações metabólicas advindas 
das neoplasias se configuram como um 
alicerce complexo para a redução da so-
brevida dessas pacientes, contribuindo 
para o aumento do risco cardíaco ao 
longo do seguimento e até mesmo déca-
das após encerrar o tratamento.

Desse modo, para compreender os 
efeitos da oncoterapia no desenvol-
vimento da cardiotoxicidade, deve-se 
destacar os mecanismos fisiopatológi-

cos envolvidos nesse desfecho. Entre 
os principais mecanismo de toxicidade 
cardíaca, estão: a geração de espécies 
reativas de oxigênio, disfunção mito-
condrial, ativação de vias pró-inflama-
tórias e liberação de citocinas e fatores 
de crescimento, apoptose celular com 
perda gradual e irreversível de cardio-
miócitos, culminando em fibrose e re-
modelamento das câmaras cardíacas, 
além de vasoconstrição e trombose que 
gera hipoperfusão, trombose microvas-
cular e morte celular induzida por is-
quemia(35,42). Associado a isso, os danos 
às células endoteliais promovem disfun-
ção vascular sistêmica, que se manifesta 
por meio do aumento da permeabilida-
de vascular, aceleração do processo ate-
rosclerótico e aumento do risco de is-
quemia cardíaca. Tais alterações podem 
levar à progressão da condição para car-
diomiopatia dilatada ou restritiva, arrit-
mias e óbito súbito por causa cardíaca, 
além de alterações eletrocardiográficas 
como prolongamento intervalo QT e 
bradiarritmias(43). 

Além disso, é importante diferenciar 
os tipos de cardiotoxicidade e a influên-
cia dos medicamentos antineoplásicos 
no seu desenvolvimento. A cardioto-
xicidade tipo I é irreversível, dose-de-
pendente e cumulativa, enquanto a car-
diotoxicidade tipo II é reversível e não 
dose-dependente, o que deve ser distin-
guido clinicamente para tornar a toma-
da de decisões pela equipe cardio-onco-
lógica mais segura e acurada, tanto para 
guiar a escolha dos esquemas terapêu-
ticos mais adequados, quanto para as 
intervenções que envolvam modificar, 
descontinuar ou reiniciar o tratamento 
com determinado medicamento frente 
aos sinais clínicos de comprometimento 
cardiovascular(8,26).

Dessa forma, os estudos revelaram 
as implicações clínicas de cada classe 
terapêutica usada contra o câncer de 
mama e seus diferentes mecanismos de 
cardiotoxicidade. As antraciclinas pos-
suem mecanismo que envolve a inibição 
da topoisomerase II beta nos cardiomi-
ócitos, induzindo a quebra do DNA em 
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dupla fita e ocasionando apoptose celu-
lar progressiva, dessa forma, seus efei-
tos deletérios geram um padrão de car-
diotoxicidade irreversível, cumulativa 
dose-dependente e de clínica tardia(27). 
Tais achados permitiram a expansão da 
perspectiva no que tange ao desenvolvi-
mento de estratégias de cardioproteção 
e preservação da eficácia do tratamento 
antitumoral, como o uso de dexrazoxa-
no e de soluções lipossomais de antraci-
clinas com menor penetração no mús-
culo miocárdio(27).

Outrossim, os inibidores da aroma-
tase também apresentaram evidências 
quanto a seus efeitos cardiovasculares e 
do mecanismo cardiotóxico envolvido. 
Esses agentes induzem a privação estro-
gênica nas mulheres, visto que são uti-
lizados para tratar os tipos de cânceres 
com receptores de estrogênio (HER2 
receptores), assim, há efeitos deletérios 
no metabolismo lipídico, na função en-
dotelial e na rigidez arterial(30). Logo, 
esses agentes se diferem do mecanismo 
cardiotóxico direto das antraciclinas e 
do trastuzumabe, visto que os desfechos 
advindos de sua administração se desen-
volvem de forma secundária e se relacio-
nam clinicamente principalmente em 
mulheres em pós-menopausa com fato-
res de risco cardiovascular previamente 
conhecidos e em uso de hormoniotera-
pia por mais de 5 anos(30).

A exposição dos tecidos cardíacos na 
radioterapia torácica, mesmo a doses 
moderadas de radiação ionizante, de-
sencadeia uma cascata de lesão que re-
sulta em inflamação endotelial, fibrose 
miocárdica, aceleração da aterosclerose 
e disfunção valvar, principalmente no 
tecido pericárdico, artéria coronariana 
e ventrículo esquerdo(10). Além disso, 
tais efeitos surgem de forma tardia, o 
que representa um desafio no que se 
refere à detecção precoce desses even-
tos cardiovasculares, bem como, fatores 
como a associação dos sintomas cardí-
acos com outras questões de saúde e a 
realização do tratamento oncológico e 
acompanhamento clínico em diferentes 
serviços também são empecilhos no seu 

reconhecimento(10). Atualmente, técni-
cas modernas como a irradiação em ins-
piração profunda (DIBH) e a radiotera-
pia de intensidade modulada (IMRT), 
permitem um perfil de segurança maior 
no tratamento oncológico, contudo, o 
risco residual permanece clinicamente 
significativo, sobretudo em mulheres 
com múltiplos fatores de risco cardio-
vasculares e que mesmo baixas doses de 
de radiação no tecido miocárdico po-
dem acarretar em complicações e des-
fechos negativos(35). Estudos enfatizam 
a importância da vigilância cardiovas-
cular a longo prazo por meio da imple-
mentação de protocolos estruturados, 
com a inclusão de exames periódicos 
como ecocardiografia, teste ergométri-
co e investigação de isquemia cardíaca, 
principalmente entre mulheres sobrevi-
ventes de câncer de mama submetidas 
à radioterapia previamente, sobretudo 
naquelas direcionada a região hemitorá-
cica esquerda, na qual o coração é mais 
exposto(36).

Cabe destacar a relevância da compa-
ração entre o conhecimento científico e 
a prática clínica, uma vez que, mesmo 
com evidências que destacam a preven-
ção e manejo da cardiotoxicidade por 
antraciclinas a partir do uso de agentes 
análogos menos lesivos ao coração e por 
meio de formulações lipossomais, a vi-
gilância cardiofuncional a longo prazo 
continua sendo a estratégia mais efetiva 
para preservação da função cardíaca na 
prática clínica cotidiana(44). Tal achado 
demonstra a necessidade cada vez maior 
de que os especialistas da área cardio-
-oncológica tenham a capacidade de 
detectar os mecanismos de cardiotoxi-
cidade associadas aos medicamentos 
antineoplásicos, uma vez que os avan-
ços terapêuticos crescentes se associam 
de forma direta com a ampliação do 
espectro das complicações cardiovascu-
lares que necessitam de monitoramen-
to em mulheres em tratamento contra 
o câncer de mama(45). O modelo de 
abordagem multidisciplinar proposto 
se fundamenta na detecção precoce do 
comprometimento cardíaco através de 

biomarcadores e exames de imagem, 
prevenção por meio do monitoramento 
de fatores de risco modificáveis antes, 
durante e depois do tratamento e pelo 
manejo da disfunção cardíaca sintomá-
tica com betabloqueadores, inibidores 
da enzima conversora de angiotensina 
e antagonistas dos receptores de angio-
tensina, com o objetivo de permitir a 
viabilidade do tratamento oncológico 
com o mínimo de prejuízos à função 
cardíaca(7).

Outrossim, a vigilância contínua 
também deve se estender ao período 
pós-tratamento, visto que o risco car-
diovascular não se restringe apenas ao 
período de exposição aos agentes an-
titumorais, mas também ao longo dos 
anos subsequentes. Pode-se destacar os 
componentes da síndrome metabólica, 
um fator de risco comum entre mulhe-
res sobreviventes do câncer de mama, 
que criam um ambiente cardiometa-
bólico adverso que se associa de forma 
sinérgica com os danos induzidos pelo 
uso de antraciclinas, trastuzumabe e 
radioterapia, resultando em um risco 
cardiovascular progressivo e cumulati-
vo, que pode se estender por anos após 
o término do tratamento(16). Além da 
síndrome metabólica, a menopausa 
precoce induzida por alguns agentes 
antineoplásicos, como os inibidores da 
aromatase, também é um fator de risco 
adicional devido às alterações metabóli-
cas produzidas por esse estado de hipo-
estrogenismo(17).

Portanto, reforça-se que a estratégia 
mais efetiva e promissora para reduzir a 
morbimortalidade nessa parcela popu-
lacional deve se basear em modelos de 
cuidado centrados no paciente e estru-
turado de forma individualizada, com 
planejamento de seguimento baseado 
no tipo de exposição terapêutica e nas 
condições cardiovasculares prévias e 
atuais de cada mulher. Ademais, deve-se 
associar aos métodos de monitorização 
e acompanhamento contínuos, progra-
mas de intervenção estruturados que 
incorporem estratégias de mudanças no 
estilo de vida, rastreamento de síndro-
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me metabólica, avaliação cardiovascular 
seriada e manutenção da comunicação 
efetiva entre os diferentes setores e ser-
viços que acompanham o processo em 
saúde dessas mulheres, sejam de atenção 
primária, sejam de níveis especializa-
dos(46).

Dentre as limitações para o desen-
volvimento do presente estudo destaca-
-se as metodologias diferentes entre os 
artigos coletados, desde ensaios clínicos 
randomizados e revisões sistemática até 
estudos de coorte observacionais, o que 
pode influenciar nas comparações feitas 
entre os resultados e restringir na for-
mulação de conclusões acerca da mag-
nitude do panorama epidemiológico 
atual das complicações cardiovasculares 
em mulheres acometidas pelas neopla-
sias de mama. Ademais, a definição de 
cardiotoxicidade entre os artigos se de-
monstrou heterogênea e variável, com 
diferenças também entre os métodos 
de avaliação utilizados para mensurar a 
função cardíaca e nos períodos de segui-
mento sugeridos pelos autores.

Portanto, estudos realizados futu-
ramente devem priorizar o desenvolvi-
mento de modelos preditivos acurados 
de modelos de análise do risco cardio-
vascular em pacientes com câncer de 
mama, bem como, devem abordar o im-
pacto das intervenções cardioproteto-
ras em pacientes de alto risco cardíaco, 
além da implementação de estudos lon-
gitudinais por períodos superiores a 20 

anos de avaliação periódica de mulheres 
sobreviventes de câncer de mama.

CONCLUSÃO

A presente revisão integrativa de 
literatura confirmou, com base em 
evidências científicas de elevado nível 
metodológico, que o aumento do risco 
cardiovascular em pacientes com câncer 
de mama constitui um problema clínico 
significativo, multidimensional e de re-
levância crescente no contexto do cui-
dado oncológico. 

Os dados coletados demonstraram 
que os agravos cardiovasculares são os 
principais motivos de óbito não rela-
cionado ao câncer de mama em mulhe-
res previamente diagnosticadas, assim, 
essas patologias não devem ser inves-
tigadas e tratadas de forma indepen-
dente, visto que compartilham fatores 
de risco comuns, interagem entre si e 
se reforçam, além de serem epidemio-
logicamente relevantes como causas 
de morbimortalidade em uma parcela 
populacional que vêm apresentando so-
brevida progressivamente maior.

As evidências sintetizadas confir-
mam também a necessidade da imple-
mentação de protocolos estruturados 
do cuidado cardio-oncológico, com in-
tegração entre avaliação cardiovascular 
pré-tratamento, monitorização perió-
dica com biomarcadores e métodos de 
imagem durante o tratamento e acom-

panhamento da saúde cardiovascular 
pós-tratamento. Logo, para garantir o 
mínimo de efeitos cardiovasculares a 
longo prazo e proporcionar qualidade 
de vida de mulheres sobreviventes, urge 
a estratificação do risco cardiovascular, 
a identificação precoce por biomarca-
dores cardíacos e manejo cardioprote-
tor oportuno como estratégias durante 
o tratamento do câncer de mama. As-
sociado a isso, reforça-se a adoção de 
modelos assistenciais integrais, longi-
tudinais e centrados no paciente, com 
integração da perspectiva da área car-
diológica e da área oncológica com foco 
na atuação multidisciplinar da equipe 
de suporte à paciente.

Portanto, os resultados encontrados 
no presente estudo evidenciam que o 
risco cardiovascular em pacientes com 
câncer de mama é expressivo, mensu-
rável, clinicamente relevante e modifi-
cável mediante intervenções precoces 
e tratamento individualizado. As evi-
dências demonstram que a abordagem 
fragmentada e isolada é inefetiva e con-
figura risco para o progresso de mulhe-
res com câncer de mama para um pior 
desfecho e prognóstico desfavorável. 
Por isso, a estruturação da especialida-
de de cardio-oncologia com protocolos 
consolidados e equipe multidisciplinar 
capacitada se configuram como itens 
essenciais para o manejo integrado des-
ses pacientes e seus diferentes perfis de 
risco.
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