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Vieira TMA. Estudo da pressao respiratoria maxima apOs exposicdo a
radioterapia de mama, em mulheres [Dissertacdo de Mestrado]. Campo
Grande: Universidade Federal de Mato Grosso do Sul; 2016.

RESUMO

Objetivo: O propdsito desta pesquisa foi estudar as Pressdes Respiratérias
Maximas (PRM) apoOs exposicdo a radioterapia de mama, em mulheres.
Método: Estudo prospectivo observacional realizado no setor de Radioterapia
do Hospital de Cancer Alfredo em Campo Grande/MS. A amostra deste estudo
foi composta por mulheres (N=16) subdivididas em dois grupos: mulheres
expostas a radioterapia de mama apos realizarem cirurgia de quadrantectomia
(Grupo Quadrantectomia, n=8); e mulheres sem histérico de cancer (Grupo
Controle, n=8). Avaliou-se a forca dos musculos respiratérios através da
Presséo Inspiratoria Maxima (Pimax) e Pressdo Expiratoria Maxima (Pemax)
utilizando-se do aparelho portatil denominado manovacuémetro. O exame foi
realizado antes da primeira sessdo de radioterapia e ap0s a vigésima quinta
sessdo correspondendo ao Ultimo dia de tratamento radioterdpico; avaliacao
dos dados antropométricos peso e altura para detectar o indice de massa
corporal (IMC); avaliacdo dos sintomas respiratorios clinicos de dispneia com o
uso da Escala de Dispneia Medical Research Council (MRC) e, caracterizacao
de tosse com os Critérios Comuns de Toxicidade Pulmonar (CTC Versao 2.0),
em classificacdo da pneumonite clinica. Resultados: No Grupo
Quadrantectomia os valores da Piméax resultou em 95,12 e 81,20 (p=0,035) em
relacdo ao percentual do ideal, caracterizando diminuicdo significativa ao
comparar-se antes e ap0s a exposicdo a radioterapia. Nao existiu diferenca
significativa entre os grupos Quadrantectomia e Controle em relacdo as
variaveis: idade (p=0,725), altura (p=0,432), peso (p=0,237), IMC (p=0,153),
Pimax (p=0,945) e Pemax (p=0,958). Observou-se nivel de significancia de
p<0,05, teste t-student e t-student pareado. Concluséo: O estudo da pressao
respiratdria maxima antes e apo0s exposicdo a radioterapia de mama
evidenciou diminuicdo significativa da Pressao Inspiratoria Maxima, em
mulheres.

Palavras-chave: Mama; Mdusculos respiratorios; Radioterapia; Neoplasias;

Testes de fungéo respiratoria.



Vieira TMA. Study about maximal respiratory pressure after exposure to breast
radiotherapy in women [Dissertacdo de Mestrado]. Campo Grande:
Universidade Federal de Mato Grosso do Sul; 2016.

ABSTRACT

Objective: The purpose of this research was to study the Maximal Respiratory
Pressures (MRP) after exposure to breast radiation therapy in women. Method:
Prospective observational study performed at the Radiotherapy sector at
Hospital de Cancer Alfredo Abrdo in Campo Grande/MS. The sample of this
study consisted of women (N = 16) divided into two groups: women exposed to
breast radiotherapy after underwent quadrantectomy surgery (Quadrantectomy
group, n = 8); and women with no history of cancer (control group, n = 8). We
evaluated the strength of the respiratory muscles through the Maximal
Inspiratory Pressure (MIP) and Maximal Expiratory Pressure (MEP) using the
handset called manovacuometer. The examination was performed before the
first session of radiotherapy and after the twenty-fifth session related to the last
day of the radiotherapy treatment; evaluation of anthropometric data (weight
and height) to detect the body mass index (BMI); evaluation of clinical
respiratory symptoms of dyspnea using the Medical Research Council (MRC)
dyspnea scale and characterization of cough with the Common Pulmonary
Toxicity Criteria (CTC version 2.0) in the classification of clinical pneumonitis.
Results: In the Quadrantectomy Group the values for MIP resulted in 95.12 and
81.20 (p = 0.035) compared to the percentage of ideal, characterizing
significant decrease when comparing the values before and after the exposure
to radiotherapy. There was no significant difference between the
Quadrantectomy and Control groups regarding the variables: age (p = 0.725),
height (p = 0.432), weight (p = 0.237), BMI (p = 0.153), MIP (p = 0.945) and
MEP (p = 0.958). There was a significance level of p <0.05, Student's t-test and
Paired student’s t-test. Conclusion: The study of the maximal respiratory
pressure before and after exposure to the breast radiotherapy showed

significant decrease of the Maximal Inspiratory Pressure in women.

Keywords: Breast; Neoplasms; Radiotherapy; Respiratory function tests;

Respiratory muscles.
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1 INTRODUCAO

O exame das Pressdes Respiratérias Maximas (PRM) é realizado com o
intuito de avaliar de forma quantitativa a forca dos musculos respiratérios. A
Pressao Inspiratéria Méxima (Piméx) avalia o indice de forca da musculatura
inspiratéria enquanto que a Pressdo Expiratéria Maxima (Peméax) avalia o
indice de forca dos musculos expiratdrios. E um exame inserido nas avaliacdes
respiratorias fisioterapéuticas, na qual se utiliza um aparelho denominado
manovacudmetro graduado em centimetros de 4gua para a medicéo™ 2.

Black e Hyatt (1969)" foram os precursores nos estudos preditivos para
os valores de Pimax e Pemax. Desde entdo, outros autores realizaram
pesquisas para equacao de predicdo das PRM em diversas nacionalidades e
faixas etarias®. Estudos semelhantes foram realizados por pesquisadores
brasileiros resultando em valores especificos de Pimadx e Peméax para a
populacdo brasileira saudavel*®. Considerando os pacientes com cancer de
mama, foram encontrados poucos estudos na literatura que relatam avaliacdes

9-11

da forca dos musculos respiratérios no pés-operatério®*! e apés radioterapia’®

16

Mesmo sabendo que a avaliacdo das PRM tem grande relevancia
clinica, devido a deteccdo da disfuncdo da musculatura respiratéria que pode
levar a dispneia, hipoventilacédo, reducdo na tolerancia ao exercicio, ineficacia
da tosse acumulando secrecdes pulmonares e, em casos extremos, a

insuficiéncia respiratérial” *°.

Além disso, a mensuracdo da forca dos
musculos respiratérios pode ser util na avaliacdo do impacto de doencas
cronicas ou do seu tratamento nos musculos respiratérios'’, como é o caso do
cancer de mama tratado com radioterapia.

Na pratica clinica, o0 exame das Pressdes Respiratdrias Maximas que
avaliam o desempenho dos musculos respiratérios, ainda ndo € rotina em
pacientes com cancer de mama, apesar de ser um exame de baixo custo, facil
execucao e nao invasivo. Enquanto que, os testes de funcdo pulmonar com
espirometria € notdrio, sendo esperado déficit na ventilacdo e reducao
guantitativa do desempenho pulmonar apés a radioterapia no cancer de mama

20-25 Neste contexto, surge a divida se a forca muscular respiratéria (FMR)
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também possa estar reduzida nestes tipos de pacientes pelo conhecimento que
a fisiologia e mecanica da fungdo muscular respiratoria estdo interligadas com
os volumes e capacidades pulmonares™®.

Além disso, sabe-se que a radioterapia pode resultar em varios efeitos
colaterais, pois a absorcdo de radiacdo pode causar alteracdes bioquimicas e
danos em nivel celular?®®, apesar da sua eficacia no tratamento da neoplasia
mamaria apos cirurgia conservadora. Sendo que pacientes irradiados na
parede toracica podem desenvolver diversas toxicidades incluindo as

musculares e pulmonares?®” %,

Dentre estes efeitos, as alteracdes actinicas
pulmonares sdo o segundo grupo importante de complicacdes desenvolvidas
em pacientes com cancer de mama tratadas com radioterapia®’.

Deste modo, as pacientes podem desenvolver pneumonite por radiacao,

20, 29-31

podendo evoluir para fibrose pulmonar acarretando déficit na ventilacdo

e reducdo quantitativa nos testes de funcéo respiratéria pds-radioterapia®® 3% 3.

Outro fator a ser destacado sdo os campos de radiacdo para pacientes
com cancer de mama (tangencial, supraclavicular e mamario interno)** na qual
0s musculos respiratorios estdo incluidos. Neste contexto, estudos relatam que
pacientes que recebem de 5000 a 6000 cGy de radiacdo na parede toracica
apresentam correlacédo forte de desenvolvimento de toxicidade muscular?®.
Além disso, mesmo com o fracionamento da dose total de radiacdo absorvida
em doses diarias de 200 cGy, no tratamento do cancer de mama, pode ocorrer
alteracées bioldgicas dos tecidos moles™.

A grande maioria dos estudos encontrados na literatura, com testes de
funcdo pulmonar para detectar toxicidades pulmonares causados pelo
tratamento radioterapico no cancer de mama, avaliam apenas volumes e
capacidades, sendo a avaliacdo da forca muscular encontrado em minimos
estudos internacionais e brasileiros. Portanto, esta pesquisa teve por finalidade
estudar a Pressdo Respiratéria Maxima raramente realizada na assisténcia
clinica, em pacientes expostas a radioterapia para tratamento de cancer de
mama que realizaram cirurgia conservadora, com intuito de detectar possiveis

alteracdes na funcdo muscular respiratoria.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Cancer de mama

A neoplasia maligna de mama € o cancer mais frequente entre as
mulheres (sem considerar tumores de pele ndo melanoma). Para o Brasil, em
2016, sdo esperados 57.960 casos novos de cancer de mama®.

O diagnostico precoce é um dos principais fatores prognosticos, e a
decisdo da melhor abordagem terapéutica baseiam-se nas caracteristicas
clinico-patolégicas como estadiamento, status das margens cirlrgicas,
histologia e idade da paciente®’. Sendo assim, o tratamento exclusivo e/ou
associado pode ser cirargico, radioterapico, quimioterapico, hormonioterapico e

terapia biolégica®.

2.2 Tratamento cirargico

A abordagem cirdrgica divide-se em: conservadoras (tumorectomia,
tumorectomia alargada e a quadrantectomia com retirada ou nao dos
linfonodos axilares ou linfonodo sentinela) e ndo conservadora como a
mastectomia®,

O tratamento cirdrgico do cancer de mama evoluiu consideravelmente,
nos ultimos anos, e hoje ha evidéncia cientifica suficiente de que as cirurgias
conservadoras podem ser realizadas com a mesma seguranca da
mastectomia, desde que, sejam respeitados os requisitos fundamentais®. A
cirurgia conservadora de quadrantectomia de mama - € definida como
resseccdo de todo o setor mamario correspondente ao tumor, incluindo a pele
e a fascia do musculo peitoral maior*®, com margens de seguranca® **.

A extensédo da disseccéo axilar continua sendo uma questao importante
no tratamento cirdrgico do cancer de mama, pois o estadiamento cirdrgico esta
diretamente relacionado ao tempo livre de doenca e sobrevida®” *'. Os
linfonodos da axila tém sido divididos tradicionalmente em trés niveis: nivel | —
linfonodos abaixo da borda inferior do musculo peitoral menor; nivel Il -
linfonodos situados entre as bordas inferior e superior deste musculo; nivel Il -

linfonodos situados acima da borda superior do masculo peitoral menor, sem
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pré acompanhando a veia axilar*?. Sendo que a abordagem do nivel 1l da axila,
nem sempre se faz necessaria a exérese do musculo peitoral menor®® 4 4344,
Além dos trés niveis de drenagem dos linfonodos da axila, ja mencionados,
existe ainda o grupo interpeitoral de Rotter, que inclui os linfonodos situados
entre os dois muasculos peitorais, acompanhando o ramo toracico dos vasos

acromiotoracicos*.

2.3 Radioterapia

Atualmente, o tratamento com a radioterapia adjuvante €& um
componente indispensavel na terapia de conservacdo da mama em pacientes
com estagio inicial de neoplasia mamaria. Nesses casos, a radioterapia tem
como efeito reduzir falhas loco regional em 70% dos pacientes, prevenir
metastases a distancia e aumentar as taxas de sobrevida livre de doenca em
85-90% ***7.

O local de aplicacéo da radioterapia pode ser a mama residual, a parede
toracica ou areas de drenagem linfatica, incluindo linfonodos da axila, fossa
supraclavicular e mamaria interna®.

A teleterapia é a modalidade classica utilizada para a radioterapia da
mama. Existem diversos esquemas de dose e fracionamento utilizados, muito
embora a maioria dos grandes centros mundiais use de 4.500 a 5.000 cGy de

dose total com 180 a 200 cGy fracionadas, cinco dias por semana®’.

2.3.1 Toxicidades decorrentes da radioterapia

O tratamento radioterapico no cancer de mama pode originar toxicidade
aguda e cronica, muitas vezes causada pela incluséo inevitavel de 6rgaos e
tecidos higidos no campo de irradiacdo, que sofrem desse modo mudancas
bioquimicas e danos em nivel celular®. As principais toxicidades em pacientes
irradiados na parede tor4cica séo: disfungdo muscular, de tecido conjuntivo, do
feixe neurovascular e 0sso; alteracdes cutaneas, disturbios da funcdo cardiaca
e pulmonar; desenvolvimento de malignidades secundarias, fratura de costelas

e plexopatia braquial®” 2.
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Pacientes com cancer de mama tratada com radioterapia externa tém
demonstrado uma relacdo entre a dose total e fracionamento e o
desenvolvimento de toxicidade na parede toracica®®. Dunlap e colaboradores
(2010)?® relatam que os pacientes que receberam entre 5000 cGy a 6000 cGy
de radiacao na parede toracica tiveram correlacao forte com o desenvolvimento
de toxicidade, incluindo as musculares.

Outro fato a ser considerado sdo as complicacbes pulmonares, que
estdo entre 0 segundo grupo de alteragcbes que podem se desenvolver em
pacientes tratados por cancer de mama com radioterapia®’. Tais efeitos
ocorrem, pois a radioterapia com campos tangenciais incluem parte do
parénquima pulmonar adjacente a caixa toracica, afetando os pulmdes que
estdo confinados no plano anterolateral (subpleural) e regido periférica do
pulmao do lado irradiado®.

Desse modo, os pacientes irradiados podem desenvolver pneumonite
por radiacdo evoluindo posteriormente para fibrose pulmonar®® . A
pneumonite por radiacdo € uma lesao precoce das células no espaco alveolar
progredindo para um processo de inflamacgdo exsudativa aguda. Ja a fibrose
pulmonar, caracteriza-se por fibrose progressiva dos septos alveolares e
pleura25' 31,33,49
Frequentemente, o desenvolvimento clinico da pneumonite por radiacao
é silencioso, mas o0s sintomas caracteristicos séo dispneia, tosse e febre? 330
L Alincidéncia dos sintomas da pneumonite por radiac&o varia de 2 a 29% em
mulheres submetidas a radioterapia para cancer de mama, sendo que a

dispneia pode variar de 10% a 35%2% 22 33.52,

2.3.2 Campos da radioterapia no cancer de mama

Os campos de radiacdo para tratamento do cancer de mama dividem-se
em: Campo Axila/fossa clavicular, Campo Mamaria Interna e Campo da parede
toracica/ Mama (tangencial). Sado feitos de acordo com tipo de cirurgia
realizada, necessidade de tratamento de cadeias de drenagem, tipos de
linfonodos a serem tratados e utilizagéo ou néo de reforco™.

O Campo Axila/fossa clavicular: compreende o0 segundo espaco

intercostal na borda inferior do térax, lcm além da linha mediana,
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acompanhando a borda medial do musculo esternocleidomastoideo até a altura
do sulco tireocricoide na borda medial. O limite lateral é a prega axilar, com
protecdo da cabeca umeral. O Campo da Mamaria Interna tem seu limite
medial na linha média do torax, limite lateral 5cm da linha mediana, limite
superior na borda inferior do campo supraclavicular ou cabeca da clavicula
quando o campo supra clavicular ndo for irradiado. O Campo da Parede
Toracica/Mama (tangencial) quando combinado com o campo supraclavicular o
limite superior esta na altura do 2° espaco intercostal ou na altura da clavicula
quando nao houver irradiacdo de linfonodos supraclaviculares e axilares. O
limite medial esta ha 1cm da linha mediana ou da borda do campo da maméria
interna, quando utilizado. O limite postero-lateral esta na linha axilar média. E o

limite inferior na altura do sulco infra mamario da mama contra lateral > %,

2.4 Teste de funcéao respiratoéria
2.4.1 Definicao

Os testes de funcdo respiratéria sdo exames complementares que
auxiliam no diagnéstico de alteracdes pulmonares, avaliam as condicdes pré e
pds-operatdrias e monitora a evolucéo de tratamentos fisicos**?. A espirometria
mede o volume e os fluxos derivados de manobras inspiratorias e expiratérias
maximas forcadas ou lentas, enquanto que a manovacuometria avalia a forca

dos musculos respirat6rios>>.

Sabendo que a fisiologia e mecéanica da funcdo muscular respiratéria
estdo interligadas com os volumes e capacidades pulmonares'® e que a maioria
dos estudos apos radioterapia com teste de funcdo pulmonar com espirometria
resultam em diminuigéo dos valores previstos?® ?*, leva a suspeitar que a forca
muscular respiratéria (FMR) também possa estar reduzida.

A grande maioria dos estudos encontrados na literatura com testes de
funcdo pulmonar para detectar toxicidades pulmonares causados pelo
tratamento radioterdpico no cancer de mama avaliam apenas volumes e
capacidades, sendo a avaliacdo da forca muscular encontrado em poucos

estudos internacionais e brasileiros.
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2.4.2 Musculos respiratorios

A ventilacdo pulmonar € um processo mecanico em que 0os musculos
respiratorios estdo agindo em conjunto para remover o ar para dentro e para
fora dos pulmd@es. Qualquer alteracdo no desempenho do musculo respiratorio
pode reduzir a eficAcia da ventilacdo. Assim, o diagnostico precoce de sua
fraqueza é vital para o tratamento e reabilitacdo>®.

Os musculos da respiracdo sdo musculos esqueléticos semelhantes aos
periféricos, portanto também hé fibras musculares com 55% do tipo | (muito
resistentes a fadiga), 21% do tipo lla (com resisténcia intermediaria a fadiga) e
24% do tipo Ilb (pouco resistentes a fadiga)®’. A disfuncdo dos musculos
respiratorios sdo fraqueza e fadiga muscular. A fraqueza é a incapacidade de
gerar a forca esperada, e fadiga, a incapacidade de gerar a forca esperada
durante um determinado intervalo de tempo®.

Varios musculos contribuem para 0 movimento dos gases para dentro e
para fora dos pulmdes. Podem ser classificados em duas categorias: musculos
inspiratorios (elevam costelas e esterno) e expiratorios (baixam as costelas e
esterno)®®.

O grupo de musculatura inspiratoria inclui o diafragma, intercostais
externos, esternocleidomastoideo, musculos escalenos, peitoral maior e
menor. O grupo de musculos expiratorios inclui o intercostal interno, reto
abdominal, obliquos interno e externo e os musculos abdominais transversais.

O diafragma e os musculos intercostais externos sdo 0s musculos
inspiratorios principais. Eles séo ativos tanto durante a respiracdo calma quanto
durante os exercicios. Os musculos inspiratérios acessorios, auxiliam o
diafragma e os intercostais quando a demanda ventilatéria aumenta®®.

No entanto, as forcas geradas pelo diafragma séo apenas ligeiramente
maiores do que as de outras musculatura inspiratéria e sao significativamente
mais baixos do que os gerados pelos intercostais externos. Portanto o musculo
do diafragma gera forcas, que sdo da mesma ordem que aquelas geradas por
outros musculos inspiratorios, mas realizada de 60-80% do trabalho

inspirat6rio®.
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De acordo com a anatomia, os musculos respiratérios que se localizam
na regido de campos da radioterapia torécica para tratamento do céancer de
mama S&o:

e Mdusculos intercostais externos e internos:

Os mausculos intercostais sdo constituidos de dois conjuntos de fibras
localizadas entre cada par de costelas, denominados musculos intercostais

externos e internos®®.

Os musculos intercostais externos se originam na borda inferior de cada
costela, do tubérculo até a juncdo costocondral. As fibras passam, abaixo e
anteriormente para se inserirem na borda superior da costela subjacente.
Esses musculos sd0 mais espessos do que os intercostais internos®® & ©2,
Quando eles se contraem, as costelas sdo tracionadas para baixo e para
frente, causando um aumento em ambos os diametros lateral e antero-posterior
do térax®®. A dimensao lateral aumenta em virtude do movimento em “alga de

balde” das costelas®®. Portanto, exercem papel de musculos inspiratérios® ®*

63

Ja o0s masculos intercostais internos estdo localizados sob os
intercostais externos. Eles se originam na borda inferior de cada costela a partir
da extremidade anterior do espaco intercostal até os angulos da costela. As
fibras passam abaixo e posteriormente para se inserirem na borda superior da
costela suprajacente. Auxiliam a expiragcéo ativa tracionando as costelas para

baixo e para dentro, diminuindo o volume toracico®.

Os musculos intercostais sdo supridos por nervos intercostais que saem

da medula espinhal ao mesmo nivel®® 2.

e Musculos Escalenos

Os musculos escalenos anterior, médio e posterior sd0 0s principais
muasculos esqueléticos do pesco¢co, onde também agem como musculos

inspiratérios acessorios importantes® °.

Os escalenos se originam dos
processos transversos das cinco vértebras cervicais inferiores. Os escalenos
anterior e médio se inserem na superficie superior da primeira costela,

enguanto que o posterior se insere na superficie superior da segunda. Esses
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musculos elevam e fixam a primeira e a segunda costela. A sua principal
funcdo € auxiliar na inspiracdo quando o diafragma e os musculos intercostais
ndo respondem as demandas ventilatérias®. Sdo inervados pelos ramos dos

nervos cervicais inferiores e braquiais® .

e Musculo Peitoral Maior e Menor

O musculo peitoral maior tem origem na clavicula, esterno, primeiras
seis cartilagens costais e de uma bainha fibrosa que engloba os musculos da
parede abdominal. Suas fibras musculares convergem num tend&o espesso,
inserindo-se na porcdo superior do umero. Quando é utilizado como musculo
acessorio tracionam o térax anterior elevando as costelas e o0 esterno
aumentando o didmetro toracico antero-posterior, auxiliando portanto na
inspiragéo. A inervagao ocorre pelos nervos do peitoral lateral e nervo do
peitoral medial (C5 - T1)* %%,

O musculo peitoral menor apresenta sua origem no processo coracoide
da escapula e sua insercdo na face externa da terceira, quarta e quinta
costelas. Uma de suas funcdes é elevar as costelas agindo como musculo

inspiratério. Sdo inervados pelo nervo peitoral medial®.

e Musculos Esternocleidomastoideos

Sao um grupo importante de musculos acessoérios da inspiragdo quando
a cabeca e 0 pesco¢co sdo mantidos fixos por outros musculos. Eles se
originam bilateralmente do manubrio do esterno e da extremidade medial da
clavicula e se inserem no processo mastoideo e no 0sso occipital do cranio.
Sua funcao inspiratéria ocorre quando esses musculos tracionam a partir de
suas insergbes cranianas para elevarem a primeira costela e o esterno®. Sao

supridos pelo nervo acessoério (X1) e plexo cervical (C2 e C3)%*.

2.4.3 Mensuracao das pressdes respiratorias maximas

A forca dos musculos ventilatérios pode ser mensurada por meio das
pressées respiratdrias estaticas maximas>°, que consiste na medida da maxima

pressao inspiratoria e expiratoria que o individuo pode gerar na boca, refletindo
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as pressodes desenvolvidas pelos musculos respiratérios. Por se tratar de uma
manobra estatica, com a via aérea ocluida, a pressao bucal avaliada reflete a
pressdo que esta sendo gerada nos alvéolos pela acdo dos musculos
respiratérios®®, além das propriedades elasticas do sistema respiratério, do
pulmao e da parede toracica®.

A pressao inspiratéria méxima (Pimax) é avaliada ao nivel do volume
residual, pois o resultante das pressdes € originado das acbes dos musculos
inspiratorios e da pressdo gerada pela tendéncia da parede toracica se
expandir até o volume residual. Enquanto que a pressao expiratéria maxima
(Pemax) é medida ao nivel da capacidade pulmonar total (CPT), pois as
pressbes registradas sao originadas dos muasculos expiratorios e do
recolhimento eléstico pulmonar na CPT*® >°,

As Pressdes Respiratérias Méximas sdo estimativas reprodutiveis e
confidveis da pressdo intrapulmonar e alteracdes na forca dos musculos
respiratérios influenciam a capacidade ventilatéria do individuo®.

O exame das PRM pode ser utilizado no diagndéstico de alteracdes da
funcdo respiratoria, principalmente em pacientes com diminuicdo da
capacidade ventilatoria, suspeita de existéncia de uma diminuicdo da forca
muscular respiratéria ou como diagnéstico diferencial da dispneia por exemplo®
66.

A Pimax abaixo de um terco do normal é preditora de faléncia
respiratéria hipercarbica (PaCO2 >45 mHg), enquanto que a Pemax abaixo de
60 cm H20 é preditora de tosse ineficaz com tendéncia a retencdo de
secrecdo’®.

O exame da PRM comecou a ser realizado a partir da década de 60,
com intuito de avaliar de forma quantitativa a funcdo e a forgca dos musculos
respiratérios'. Para isso foi utilizado um manovacudémetro graduado em
centimetros de agua, técnica que é usada até hoje pelos fisioterapeutas, por
ser um exame de facil execucdo, custo reduzido, néo invasivo, favoravel na
pratica clinica para medir as PRM* % 18,

Black e Hyat', em 1969, foram 0s percussores nas pesquisas que
revelaram valores preditivos de referéncia das PRM na populacéo higida Norte-
Americana. A partir de entéo, diversos autores avaliaram as PRM em pessoas

saudaveis de diferentes faixas etarias e nacionalidades e publicaram seus
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achados sob a forma de tabelas ou equacdes de regressao para o calculo dos
valores de referéncia. Pode-se destacar de acordo com uma revisao
sistematica® os estudos de Smyth (1984) e McElvaney (1989) no Canada,
Wilson (1984) em Londres, Bruschi (1992) na Italia; Harik-Khan (1998) e
Enright (1994) nos Estados Unidos; Johan (1997) na China, Malasia e india;
Hautmann (2000) na Alemanha; Gopalakrishna (2011) na india®.

Estudos semelhantes foram realizados por pesquisadores brasileiros
resultando em valores especificos de Pimax e Peméax para a populacdo
brasileira saudavel*®. Como as pesquisas realizadas por Camelo et al (1985)*
em 60 adultos normais (30 homens e 30 mulheres), havendo 10 homens e 10
mulheres em cada década de 20 a 49 anos; Neder et al (1999)° com 100
individuos ndo fumantes, sendo 50 mulheres e 50 homens com idade variando
de 20 a 80 anos; Parreira et al (2007)%" que avaliou 100 individuos saudaveis
(54 mulheres, 46 homens), com idade entre 20-80 anos; Simdes et al (2010)°
que realizou pesquisa em sessenta idosos com idade entre sessenta e noventa
anos, sendo separados em dois grupos, com trinta homens e trinta mulheres;
Costa et al (2010)" estudou 60 homens saudaveis e 60 mulheres saudaveis,
20-80 anos de idade; Pessoa et al (2014)® pesquisou 134 pessoas, sendo 74
mulheres e 60 homens com faixa etaria de 20 a 89 anos.

Em relacdo aos pacientes com cancer de mama, existem poucos
trabalhos que relatam avaliagbes da Pimax e Pemax'®'® (Tabela 1).
Relacionados ao tratamento cirlrgico, podemos citar os trabalhos de Rodrigues
(2010)* que avaliaram 41 mulheres com idade média de 54,3 anos e Abreu et
al (2014)™ que pesquisaram 20 mulheres com idades média de 57 anos, e nao
encontraram diferenca significativa nas PRM no pos-operatorio.

Os estudos das PRM apls exposicdo a radioterapia de mama
encontrados na literatura apos cirurgia conservadora e radical que nao tiveram
diferenca significativa foram os seguintes estudos: Piazza et al (2006)*? que
avaliaram 15 mulheres com céancer de mama apdés quadrantectomia/
mastectomia, idade meédia de 58 anos, avaliadas no pds operatério e apds o
termino da radioterapia; Schettino et al (2010)** em 10 mulheres com média de
idade 64,1 anos(Tabela 1); Vardar-Yagl et al (2014)* avaliaram 40 mulheres,
sendo 20 com cancer de mama, idade média 43,6 anos e 20 mulheres

saudaveis, idade média 40 anos apos 5 anos do término da RT.
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Enquanto que as pesquisas de PRM antes e apos a RT, posteriormente
as cirurgias conservadoras ou radicais da mama realizadas por Suesada
(2010)** em 37 mulheres com 53,5 anos de média de idade e Santos et al
(2013)*® em 20 mulheres com 53,5 anos de média de idade, apresentaram

reducdo nas medidas das PRM ap0ds a radioterapia (Tabela 1).
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Tabela 1 - Autores que pesquisaram Pimax e Pemax no cancer de mama. Estudo da Pressdo Respiratoria Maxima apds exposicao

a radioterapia de mama, em mulheres; 2016.

Pimax antes Pimax apés

Pemax antes Pemax ap6s Pemax

i ' Teste
Autor/ano ldade n cirurgia cirurgia/antes :?(i)r(n?ipc(); cirurgia cirurgia/antes apo6s RT D
(anos) QM (cmH,0) RT (cmH,0) 2 (cmH,0) RT (cmH,0) (cmH,0)
Rodrigues NRS
S 54,3 41 82+16 76+16 83+17 78+17 Teste t
2010 QeM pareado
p=0,0066* p=0,0066* p<0,05
Abreu ANP et al 20 Teste de
7+15,2 +12 25,2+ 1,751 21,35%6,2 .
201411 57+15, 60/ 14M 35 3 5,2+8,6 31,75+10,5 ,3546, Wilcoxon
p=0,001* p=0,001* p<0,05
Piazza CC et al 15
12 5819 5717 59+13 57+£15 72+2 76x20 81+21 Teste Anova
2006 8Q/7M
p=0,60 p=0,72 p=0,05
Schettino RC et al
13 64,1+11,7 10 96,8+44.8 93,45+45 62,6424 57,6423 Teste de
2010 7Q/3M Wilcoxon
p=0,22 p=0,09 p=0,05
14 37 Teste t
+1 +22.4 71,8+14,7 100+2 +1
Suesada MK 2010 53,5+10,9 150Q/22M 95,6£22, 8114, bl 80,9:16,8 pareado
p=0,0001* p=0,0001* p<0,05
Santos DES et al 20 Teste de
+ + + + +
201315 53,5+11,2 10Q/10M 69,50+10,4 46,25+5,3 73+£12,47 55+7,90 Wilcoxon
p=0,0001* p=0,0001* p<0,05

Legenda: n= quantidade da amostra, Q= amostra quandrantectomia, M= amostra mastectomia, RT= radioterapia.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Estudar a presséo respiratdria maxima apos exposicao a radioterapia de

mama, em mulheres.

3.2 Objetivo especifico

Estudar a pressdo respiratéria maxima antes e ap0s exposicdo a

radioterapia de mama, em mulheres.
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4 METODOS

4.1 Comité de Etica e Termo de consentimento livre e esclarecido

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da UFMS -
Universidade Federal de Mato Grosso do Sul com o CAAE
46913415.7.0000.0021 (Anexo 1).

Atendendo as normas em pesquisa com seres humanos foi elaborado o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE (Apéndice A), conforme a
Resolugdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude do Ministério da Saude -
CNS/MS como forma de convite aos participantes. Aos sujeitos da pesquisa foi
oferecida uma cépia do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido assinada

pelo pesquisador.

4.2 Delineamento do estudo

A pesquisa constituiu-se de um estudo prospectivo observacional

realizado com grupo controle.

4.3 Amostra

As participantes do Grupo Quadrantectomia foram selecionadas de
maneira consecutiva entre as pacientes que iniciariam o tratamento
radioterapico.

Para fins de comparacéo foi estabelecido um Grupo Controle composto
por mulheres, sem histdrico de cancer, pareadas por idade, sexo e IMC. Sendo
selecionadas de forma consecutiva durante exames de rotina no setor de
Imagem do Hospital de Céncer Alfredo Abr&o.

Participaram deste estudo mulheres (N=16), subdivididas em dois
grupos: mulheres expostas a radioterapia de mama apds realizarem cirurgia de
guadrantectomia (n=8); e mulheres sem histdrico de cancer selecionadas para
0 grupo controle (n=8), de acordo com os critérios de inclusdo e exclusao
(Figura 1).
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GQ GC
selecionadainicial selecionadainicial
n=12 n=12
GQ excluidos GC excluidos

n=4 n=4
+01- idade < 40; +01- idade < 40;
*02- néo realizaram a 2° «02- recusaram;
avaliacéo; +01- sem éxito no teste.
*01- sem éxito no teste.

n=8 n=8

N4

Total
amostra
n=16

Figura 1- Esquematizacdo do processo de selecdo e exclusdo da amostra
estudada. Estudo da Pressdo Respiratéria Maxima apos exposicdo a
radioterapia de mama, em mulheres; 2016.

Legenda: GQ — Grupo Quadrantectomia; GC — Grupo Controle.

4.3.1 Critérios de inclusao

Para compor o grupo experimental foram selecionadas mulheres com
faixa etaria de 40 a 70 anos, pos-cirurgia de quadrantectomia em mama e com

indicacao de radioterapia adjuvante.

Enquanto que para compor o grupo controle foram convidadas mulheres
com faixa etéria de 40 a 70 anos, sem historico de cancer de mama.

4.3.2 Critérios de exclusao

A excluséo do grupo experimental e controle basearam-se nos seguintes
critérios: associacdo de pneumopatias, alteragcdes neurologicas centrais ou
periféricas, recusa em participar da pesquisa, dificuldades de compreenséao e
realizagdo completa dos testes do protocolo. J& os critérios exclusivos do grupo
experimental foram: cancer metastatico, quimioterapia concomitante a

radioterapia, hormonioterapia e desisténcia do tratamento.



31

4.4 Local de coleta de dados

A execucado da pesquisa aconteceu no setor de Radioterapia e Imagem
do Hospital de Cancer Alfredo Abrdo na cidade de Campo Grande do Estado

de Mato Grosso do Sul, no periodo de Dezembro de 2015 a Fevereiro de 2016.

4.5 Protocolo de radioterapia

A amostra do Grupo Quadrantectomia realizou radioterapia adjuvante
com acelerador linear, cuja dosagem total foi de 5000 cGy (centigrays), sendo
a dose diaria de 200 cGy, distribuidas em vinte e cinco sessdes, totalizando 25
dias de tratamento. Além disso, seis pacientes realizaram reforco de 1000 cGy
fracionadas em cinco sessfes de 200 cGy na cicatriz e duas foram expostas a

irradiacdo em campo de regiao supraclavicular (FSC).

4.6 Procedimentos

4.6.1 Coleta de dados

Os dados das Pressfes Respiratorias Maximas foram coletados em dois
tempos na amostra do Grupo GQ: antes da primeira sessédo de radioterapia e
apos a vigésima quinta sessao correspondendo ao ultimo dia de tratamento
radioterapico. As avaliacbes dos sintomas foram realizadas em trés tempos:
antes da primeira sessdo de RT, apdés a vigésima quinta sessdo de RT e
quinze dias apos a segunda medida. Ja o Grupo GC realizou apenas uma

avaliacdo de PRM e avaliacbes complementares.

4.6.2 Avaliagdo das pressodes respiratorias maximas (PRM)

A quantificagdo da Piméx e Pemax foi realizada com o aparelho portatil
denominado de manovacubmetro (Figura 2), marca WIKA, com escala de
pressédo variando de -150 a + 150 cmH,0 (0 a -150 para Pimax e 0 a +150 para
a Pemax). O bucal acoplado ao aparelho apresentava um orificio de 2

milimetros de diametro, com intuito de funcionar como valvula de alivio dos
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musculos faciais. A avaliacdo da PRM foi realizada de acordo com as
Diretrizes Brasileiras para Testes de Funcdo Pulmonar®°.

Figura 2 - Aparelho de manovacudmetro.

Durante a medida das pressdes respiratérias maximas, as mulheres
participantes da pesquisa permaneceram na posi¢cdo de sedestacdo com o
tronco num angulo de 90° com os membros inferiores. Para a medicdo da
Pimax foi solicitada uma expiracdo forcada até alcancar o Volume Residual
(VR), seguido por um esforco inspiratério maximo contra a via aérea ocluida
(Manobra de Muller), manobra esta mantida por até 2 segundos. Enquanto que
na avaliacdo da Pemax, foi solicitada uma inspiracdo maxima até a Capacidade
Pulmonar Total (CPT), seguida por um esforgo expiratério maximo contra a via
aérea ocluida (Manobra de Valsava), mantida por até a 2 segundos.

De acordo com as recomendacdes das Diretrizes Brasileiras para Testes
de Funcdo Pulmonar® foram realizados:

e Cinco o nimero maximo de manobras;
e Obtidas trés manobras aceitaveis (sem vazamentos e com duracdo de

pelo menos dois segundos);
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e A cada manobra foi anotada a pressao mais elevada (mais negativa na
Pimax e mais positiva na Pemax);

e Houve, entre as manobras aceitaveis, pelo menos duas manobras
reprodutiveis (isto €, com diferencas de 10% ou menos entre oS
valores).

Os resultados foram analisados de acordo com os valores preditivos das
equacdes de regressdo de Neder (1999)° .

4.6.3 Avaliagbes complementares

4.6.3.1 Avaliacdo dos dados antropométricos:

Os dados antropométricos avaliados para detectar o indice de massa
corporal (IMC) foram: peso e altura. A medicao do peso foi realizada com uma
balanca portatil marca Welmy com peso minimo de 2Kg e maximo de 150Kg.

Para a medicdo da altura foi utilizada fita métrica em centimetros.

4.6.3.2 Avaliacdo dos sintomas respiratorios:

Para a avaliacdo da dispneia foi utilizada a Escala de Dispneia Medical
Research Council (MRC)®® (Anexo 2). Esta escala é composta por cinco itens
entre um e cinco que correspondem a quanto a dispneia limita as atividades de
vida diaria (AVD'’s). Foi realizada esta avaliacdo antes, ap6s término da ultima
RT e repetidos ap0s 15 dias.

O sintoma de tosse foi avaliado de acordo com os Critérios Comuns de
Toxicidade (CTC) Pulmonar®. Esta escala apresenta um escore variando de
zero a trés graus de toxicidade, onde O (zero) auséncia de tosse, 01 presenca
de tosse leve aliviada por medicacdo que néo exige prescricdo, 02 tosse que
requer antitussigeno narcético e 03 tosse severa ou espasmos de tosse mal
controlados ou ndo responsivos ao tratamento. Foi realizada esta avaliagcéo
antes, apos termino da ultima RT e repetidos apés 15 dias.

A Classificacdo da Pneumonite clinica foi definida de acordo com
Critérios Comuns de Toxicidade (CTC)?® graduados entre zero a dois. Sendo o

Grau 0 — Nenhuma pneumonite: sintomas respiratérios nao registrados ou
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problemas respiratorios independentes de RT, a julgar pelo clinico; Grau 1 -
Pneumonite leve: sintomas respiratérios (tosse e/ou dispneia com ou sem
febre) julgados pelo médico para ser induzida RT, mas néo tratados com
corticosteroides; Grau 2 — Moderado: complicacbes como grau 1, mas com

funcéo diaria prejudicada e exigindo tratamento corticosteroides.

4.6.3.3 Aplicacdo da escala de Performance Status:

Para avaliar a capacidade funcional das pacientes foi utilizada a escala
de Performance Status classificada de acordo com o indice de Karnofsky com

escores variando de 10 a 100% (Anexo 3) .

4.7 Estatistica
4.7.1 Variaveis analisadas para estatistica

As variaveis classificadas como principal foram as pressdes respiratorias
maximas. Enquanto que as secundarias foram sexo, idade, peso, altura, IMC e

dose terapéutica.

4.7.2 Andlise estatistica

A andlise de dados da comparacdo entre 0s grupos controle e
quadrantectomia, em relacdo as variaveis idade, altura, peso, IMC, Pimax e
Pemax, foi realizada por meio do teste t-student. J& a comparacao entre 0s
momentos antes e apOs a radioterapia, em relacdo a Pimax e a Pemax, foi
realizada por meio do teste t-student pareado. Os demais resultados deste
estudo foram apresentados na forma de estatistica descritiva ou na forma de
tabelas e grafico. A analise estatistica foi realizada por meio do programa
estatistico SigmaPlot, versdo 12.5, considerando um nivel de significancia de
5%".
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5 RESULTADOS

Neste estudo foram avaliadas 16 mulheres, sendo que 08 faziam parte
do grupo controle e 08 foram submetidas a cirurgia e receberam tratamento
radioterapico (RT).

Os resultados referentes a comparacdo entre o Grupo Controle e o
Grupo Quadrantectomia, em relacdo as variaveis idade, altura, peso e IMC,
estdo apresentados na Tabela 2. Inexiste diferenca significativa entre ambos os
grupos em relacdo as variaveis idade (p=0,725), altura (p=0,432), peso
(p=0,237) e IMC (p=0,153).

Tabela 2 - Caracterizacdo do Grupo Controle e o Grupo Quadrantectomia, em
relacdo as variaveis idade, altura, peso e IMC. Estudo da Pressédo Respiratoria

Maxima apos exposicdo a radioterapia de mama, em mulheres; 2016.

Grupo
» Valor
Variavel GC GQ
(M+DP) (M+DP) P
Idade (anos) 52,94+7,86 54,40+8,43 0,725
Altura (m) 1,62+0,04 1,59+0,08 0,432
Peso (Kg) 67,13+12,89 74,00£9,04 0,237
IMC (Kg/m?) 25,79+5,42 29,43+4,12 0,153

Nota: Teste t-student, p< 0,05.

Em Tabela 3 estdo apresentados os resultados referentes a comparagéo
entre 0 grupo controle e o grupo cirurgia, e entre momentos em relacdo a
radioterapia, em relacdo ao percentual do ideal das variaveis Pimax e Pemax.
Inexiste diferenca entre o grupo controle e o grupo quadrantectomia, em
relacdo & Pimax (p=0,945) e & Pemax (p=0,958), no momento inicial (antes da
RT ou normal). Por outro lado, entre as mulheres submetidas & cirurgia, a
Pimax (% do ideal) apos a radioterapia foi significativamente menor do que

aguela observada antes deste tratamento (p=0,035). Para a Pemax (% do
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ideal), ndo foi observado uma diminuicdo significativa com o tratamento

radioterapico (p=0,122), Figura 3.

Tabela 3 — Pressdo respiratoria maxima antes e ap0s a radioterapia;
comparacao entre grupos GC e GQ. Estudo da Pressdo Respiratoria Maxima
apos exposicao a radioterapia de mama, em mulheres; 2016.

Grupo
Variavel GC GQ Valor p
(MxDP) (MxDP)
Pimax (% do ideal)
Antes RT 95,12+20,91 95,90+23,86 0,945
Apos RT 81,20+23,12
Valor p (Antes VS Apés) 0,035
Pemax (% do ideal)
Antes RT 72,08+17,49 72,48+11,91 0,958
Apos RT 63,42+12,60
Valor p (Antes VS Apos) 0,122

Nota: Teste t-student (entre grupos), teste t-student pareado (entre momentos);
p< 0,05. RT=radioterapia.
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Figura 3 - Gréfico dos valores de Pimax e Pemax, em percentual do ideal,
antes e apoOs a radioterapia. Estudo da Pressdo Respiratéria Maxima apos
exposicao a radioterapia de mama, em mulheres; 2016.

Nota: Cada simbolo representa a média e a barra o desvio padréo. * Diferenca
significativa em relacdo ao momento antes da radioterapia, para Pimax (teste t-
student pareado, p=0,035).

Entre as pacientes submetidas a quadrantectomia, os estadiamentos
mais frequentes foram 1A (37,5% - n=3) e IIB (25,0% - n=2). Apenas uma das
pacientes era tabagista (12,5%) e duas delas receberam irradiacdo no campo
da fossa supraclavicular (25,0%). Dentre as oito pacientes submetidas a
radioterapia, 75,0% delas (n=6) precisaram de refor¢co da cicatriz e 87,5% (n=7)
delas fizeram quimioterapia neoadjuvante, Tabela 4.



38

Tabela 4 - Distribuicdo das pacientes submetidas a Quadrantectomia, de
acordo com o estadiamento, habito de tabagismo, inclusdo da fossa clavicular,
reforco da cicatriz e quimioterapia neoadjuvante. Estudo da Presséo
Respiratéria Maxima apds exposicdo a radioterapia de mama, em mulheres;
2016.

Variavel % (n)

Estadiamento cancer mama

1A 12,5 (1)
A 37,5 (3)
1B 25,0 (2)
A 12,5 (1)
1B 12,5 (1)
\Y, 0,0 (0)
Tabagismo 12,5 (1)
Fossa clavicular 25,0 (2)
Reforco da cicatriz 75,0 (6)
Quimioterapia Neoadjuvante 87,5 (7)

Em relacdo ao grau de dispneia pelo MRC™®, 37,5% (n=3) das pacientes
apresentavam algum grau de dispneia antes da radioterapia, logo apos a
radioterapia este percentual aumentou para 62,5% (n=5) e 15 dias apos o
tratamento ele diminuiu para 25,0% (n=2). Quanto a tosse, pelos Critérios
Comuns de Toxicidade®, nenhuma das pacientes apresentava este sintoma
antes da radioterapia, porém, logo apés o tratamento o percentual de pacientes
com tosse foi de 37,5% (n=3) e evoluindo em 15 dias com desaparecimento de
tosse. Quanto a Pneumonite, utilizando-se os Critérios Comuns de Toxicidade,
inexistiu sintoma antes da radioterapia, porém, logo apOs o tratamento
aconteceu o surgimento de sinais clinicos de pneumonite grau 1 em 50,0%
(n=4) e, apos 15 dias remissdo de sintomas na totalidade da amostra, Tabela
5.
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Tabela 5 - Distribuicdo Grupo Quadrantectomia relacionado ao grau de
dispneia, tosse e pneumonite clinica (tosse e dispneia): antes, apés e 15 dias
de radioterapia. Estudo da Pressdo Respiratoria Maxima apOs exposicdo a

radioterapia de mama, em mulheres; 2016.

_ Pré-RT P6s-RT 15 d p6s-RT
Variavel
% (n) % (n) % (n)

Grau de dispneia (MRC)

0 62,5 (5) 37,5(3) 75,0 (6)

1 25,0 (2) 37,5 (3) 12,5 (1)

2 12,5 (1) 12,5 (1) 12,5 (1)

3 0,0 (0) 12,5 (1) 0,0 (0)

4 0,0 (0) 0,0 (0) 0,0 (0)
Tosse (CTC)

0 100,0 (8) 62,5 (5) 100,0 (8)

1 0,0 (0) 37,5 (3) 0,0 (0)

2 0,0 (0) 0,0 (0) 0,0 (0)

3 0,0 (0) 0,0 (0) 0,0 (0)
Pneumonite (CTC)

0 100,0 (8) 50,0 (4) 100,0 (8)

1 0,0 (0) 50,0 (4) 0,0 (0)

2 0,0 (0) 0,0 (0) 0,0 (0)

MRC=Medical Research Council; CTC=Critérios Comuns de Toxicidade.
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6 DISCUSSAO

A pesquisa realizada apresentou uma amostra homogénea entre o0s
grupos estudados, na qual a analise ndo teve diferenca significativa entre os
Grupos de Quadrantectomia e Controle em relacdo as variaveis idade
(p=0,725), altura (p=0,432), peso (p=0,237), IMC (p=0,153), Pimax (p=0,945) e
Pemax (p=0,958).

A média de idade de 54,4 anos do Grupo Quadrantectomia foi inferior
aos relatos da literatura que indicam relacdo de maiores complicacdes das
funcdes pulmonares actinicas com idade igual ou acima de 55 anos®! e maior
de 59 anos™. No geral, os estudos publicados relatam associacdo de
alteracdes da funcdo pulmonar e idade em mulheres submetidas a radioterapia

por cancer de mama?” >t "

assim como estudos que ndo apresentam essa
relacdo®” 2. Entretanto, ndo foram encontradas publicacdes até o presente
momento, sobre a funcdo muscular respiratoria relacionada a idade em
mulheres submetidas a radioterapia apés quadrantectomia de mama.

O indice de massa muscular (IMC) encontrado nesse estudo teve média
de 29,43 kg/m? no grupo que realizou cirurgia e 25,79 kg/m? no grupo controle.
N&o foi encontrada diferenca significativa entre os grupos. Alguns estudos
relatam que o risco de desenvolver complicagcdes pulmonares € maior em
mulheres irradiadas com IMC abaixo®! e acima’ da normalidade, porém nao
mencionam altera¢cdes musculares respiratérias em seus estudos.

O uso da espirometria para avaliar as modificagdes da fungao pulmonar
em pacientes irradiados para cancer de mama sdo descritos na literatura

previamente??®

, entretanto, a maioria das pesquisas nao englobam o uso da
manuovacudmetria para detectar as alteragdes musculares respiratorias.

Como foi observado na revisao de literatura, que identificou escassos
estudos que analisaram prospectivamente as modificacdes funcionais dos
musculos respiratérios utilizando a avaliagdo das PRM antes e apds a
radioterapia em pacientes com cancer de mama'?*® Entretanto, cabe ressaltar
que os estudos encontrados ndo sdo similares a esta pesquisa, pois 0s
mesmos analisaram as PRM de forma secundaria, ndo sendo o objetivo

principal de seus estudos, como foi o caso desta. Além disso, as amostras
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estudadas ndo foram homogéneas, pois avaliaram a Pimax e Pemax apos
cirurgia conservadora e radical de mama associando a média dos resultados
das PRM entre ambas as cirurgias, 0 que nao aconteceu neste estudo que
pesquisou apenas cirurgia conservadora de mama. A U(nica pesquisa
encontrada que teve alguma semelhanca com esta foi os estudos de Piazza et
al (2006)'?, pois apesar de pesquisar cirurgias conservadoras e radicais,
realizou a média de PRM de forma isolada, entretanto ndo apresentou grupo
controle.

No presente estudo, evidenciou-se diminuicdo significativa da Pimax
apos a radioterapia nas mulheres avaliadas. Sendo o percentual de Pimax
encontrada ap6s RT de 81,20 e antes da RT de 95,90; (p=0,035), resultado
original. Nao foram encontrados estudos na literatura similares que
apresentassem diminuicdo significativa da Pimax ap0s a radioterapia. O Unico
estudo semelhante a este foi 0 de Piazza et al (2006)*2, mas n&o encontrou
diferenca significativa dos valores de Pimax (p=0,39). Entretanto seus valores
de Pemax (p=0,88) encontrados nao foram significativos, assim como neste
estudo (p=0,12).

Dunlap et al (2010)*® relatam que doses de radiacéo entre 5000 cGy e
6000 cGy na parede toracica estdo fortemente correlacionadas com o
desenvolvimento de toxicidade que incluem musculo, tecido conjuntivo, feixe
neurovascular e osso. Causando, portanto, a fibrose dos musculos
intercostais®®, fato este que pode explicar a reducdo da Pimax. Além disso,
doses de radiacdo fracionadas diariamente a partir de 200 cGy no tratamento
do cancer de mama estédo relacionadas biologicamente com alteracbes dos
tecidos moles®. Esta toxicidade muscular pode ocorrer, pois a aplicacdo de
radiacdo no musculo esquelético interage com a fibra muscular e sua
capacidade oxidativa alterando a resposta de remodelacdo e regeneracéo
muscular, contribuindo para a fadiga e fraqueza “* . E mesmo quando o
musculo respiratorio esta localizado fora do campo de radiagdo, muitas vezes
pode receber dose fora do alvo na radioterapia toracica, causando disfuncao
contratili devido a danos no acido desoxirribonucleico (DNA) e estresse
oxidativo as miofibrilas’®.

Nesta pesquisa, 87,5% (7) das pacientes avaliadas realizaram

guimioterapia antes da cirurgia. Algumas pesquisas relatam que ndo ha relacéo
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de complicagBes pulmonares entre quimioterapia neoadjuvante e radioterapia®"
2151 entretanto ndo mencionaram avaliacées dos musculos respiratorios.

A pneumonite por radiacdo € uma complicacdo pulmonar que pode
ocorrer em pacientes que receberam irradiacdo para tratamento do cancer de
mama®™’. Neste trabalho, ocorreu remissdo dos sintomas clinicos respiratérios
que poderiam evidenciar a presenca de pneumonite clinica definida de acordo
com critérios CTC* apés 15 dias do término da radioterapia, descartando o
diagnéstico de pneumonite por radiacdo. Os sinais e sintomas geralmente
desaparecem espontaneamente apds varias semanas do fim do tratamento
radioterapico.

Krengli et al (2008)"? analisaram 41 mulheres submetidas a cirurgia
conservadora para cancer de mama, e apos a radioterapia 4,9% (2) das
pacientes haviam desenvolvidos pneumonite clinica grau 1, enquanto que
95,1% (39) estavam completamente assintomaticos durante e apds a RT. Nos
estudos de Rancat et al (2007)"" desenvolveram pneumonite clinica 28% (24)
das 87 mulheres com neoplasia de mama ap0s radioterapia. Lingos et al
(1991)? concluiram que a pneumonite por radiagéo apds cirurgia conservadora
de mama e RT para tratamento de neoplasia mamaria € uma complicacéo rara,
e que é mais provavel que ocorra em pacientes tratados com 3 campos de
radiacdo e submetidos a quimioterapia concomitante ao tratamento
radioterapico, o que nao foi o perfil desta pesquisa. Quando relacionados a
pneumonite por radiacdo com as pressdes respiratdrias maximas em pacientes
irradiadas para tratamento do cancer de mama ndo foram encontrados este
tipo de estudo na literatura.

Neste trabalho, apenas um paciente era tabagista, nimero muito
reduzido para apresentar alguma concluséo.

Sob nosso conhecimento, até o presente momento, os resultados
encontrados nesta pesquisa sao considerados originais, pois a literatura
existente ainda ndo apresentou estudos com a analise da pressao respiratoria
maxima apos exposicao a radioterapia de mama, em mulheres com cancer que
realizaram cirurgia de quadrantectomia e grupo controle.

A partir dos resultados encontrados nesta pesquisa, recomenda-se
realizar a avaliagdo da pressdo respiratoria maxima em mulheres que serdo

irradiadas na mama a fim de acompanhar e detectar precocemente alteracdes
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da funcdo muscular respiratoria. Tendo em vista que a manovacuometria é um
exame nao invasivo, baixo custo e de facil execucdo, pode subsidiar a pratica
clinica de fisioterapeutas que atuam na reabilitacdo oncologica, auxiliando a
determinacdo de novos protocolos, consensos e complementado o follow up

destes pacientes.
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7 CONCLUSAO

O estudo da pressdo respiratéria maxima antes e ap0s exposicdo a
radioterapia de mama evidenciou diminuicdo significativa da presséo

inspiratoria maxima, em mulheres.
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Apresentagao do Projeto:

A mensuragado das Pressdes Respiratorias Maximas (PRM) com o aparelho portatil denominado
manovacudmetro, desenvaolvidos por Black e Hyatt em 1968, visa avaliar a forga dos musculos respiratorios
de forma quantitativa. Apesar de serum exame simples, rapido & ndo invasivo, a avaliagdo das Pressdes
Respiratdrias Maximas para detectar alteragbes da funcéo e forga muscular respiratria em pacientes com
cancer de mama ainda sio pouco pesquisados e, portante ndo & rotina entre os fisioterapeutas. Mesmo
sabendo que o tratamento com a radioterapia pode causar efeitos adversos pulmonares agudos e tardios
prejudicando a fungdo respiratoria. Porlanto o objetivo dessa pesquisa € avaliar as presstes respiratorias
maximas em pacientes com cancer de mama antes e apds a radioterapia no Hospital de Cancer Alfredo
Abréo. A pesquisa sera realizada em mulheres com diagnostico de cancer de mama, pos-operatorio de
cirurgia de mama conservadora ou radical, com indicacio de radioterapia. Serdo realizadas as avaliagies
das Pressfes Respiratorias Maximas, Saturagao de Oxigénio e Escala de Dispneia Medical Research
Council (MRC) antes de iniciar a radioterapia e repetidos apds o termino do tratamento. Com a realizago do
respectivo estudo, espera-se demanstrar a relevancia ou néo da avaliaglo das Pressdes Respiratarias
Maximas para detectar ateragdes da fungio muscular respiratoria em mulheres submetidas a radioterapia
para tratamento de céncer de mama,
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ANEXO 2 - ESCALA DE DISPNEIA MEDICAL RESEARCH COUNCIL (MRC)

ESCALA DE DISPNEIA MRC®®

1. SO sofre de falta de ar durante exercicios intensos.

2. Sofre de falta de ar quando andando apressadamente ou subindo uma
rampa leve.

3. Anda mais devagar do que pessoas da mesma idade por causa de falta de
ar ou tem que parar para respirar mesmo quando andando devagar.

4. Péra para respirar depois de andar menos de 100 metros ou apos alguns
minutos.

5. Sente tanta falta de ar que ndo sai mais de casa, ou quando esta se
vestindo.
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ANEXO 3 - ESCALA DE CAPACIDADE FUNCIONAL
ESCALAS DE PERFORMANCE
Escala de Performance: ECOG
0 Completamente ativo; capaz de realizar todas as suas atividades sem restricao
(Karnofsky 90-100 %)
1 Restricdo a atividades fisicas rigorosas; é capaz de trabalhos leves e de natureza
sedentaria (Karnofsky 70-80%)
2 Capaz de realizar todos os auto-cuidados, mas incapaz de realizar qualquer atividade
de trabalho; em pé aproximadamente 50% das horas em que o paciente esta acordado.
(Karofsky 50-60%).
3 Capaz de realizar somente auto-cuidados limitados, confinado ao leito ou cadeira mais
de 50% das horas em que o paciente esta acordado (Karnofsky 30-40%)
4 Completamente incapaz de realizar auto-cuidados basico, totalmente confinado ao
leito ou a cadeira (Kamofsky < 30%).
Escala de Performance: Karnofsky
100% Sem sinais ou queixas, sem evidéncia de doenga.
90% Minimos sinais e sintomas, capaz de realiza suas atividades com esforgo.
80% Sinais e sintomas maiores, realiza suas atividades com esforgo.
70% Cuida de si mesmo, nio é capaz de trabalhar.
60% Necessita de assisténcia ocasional, capaz de trabalhar .
50% Necessita de assisténcia consideravel e cuidados médicos freqiientes.
40% Necessita de cuidados médicos especiais.
30% Extremamente incapacitado, necessita de hospitaliza¢do, mas sem iminéncia de morte.
20% Muito doente, necessita suporte.
10% Moribundo, morte iminente.

Tabelas, equacdes, questionarios e valores de referéncia

Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia - www.sbpt.org.br
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO - TCLE

Vocé esta sendo convidada a participar, como voluntaria, em uma pesquisa. Vocé precisa decidir se quer participar
ou ndo. Por favor, ndo se apresse em tomar a decisdo. Leia cuidadosamente 0 que se segue e pergunte ao
responsavel pelo estudo qualquer davida que vocé tiver. No caso de aceitar fazer parte do estudo, assine ao final
deste documento, que esta em duas vias. Caso nao aceite, vocé ndo sera penalizada de forma alguma.

INFORMACOES SOBRE A PESQUISA

Titulo do Projeto: “AVALIACAO DAS PRESSOES RESPIRATORIAS MAXIMAS EM PACIENTES COM CANCER
DE MAMA ANTES E APOS A RADIOTERAPIA”

Pesquisadora Responsavel: Thays Mello de Avila
Telefones para contato: (67) 8112-0332 - (67) 3352-3957
E-mail: thaysmel@yahoo.com.br

Instituicbes a que pertence a Pesquisadora Responsavel:

Universidade Federal de Mato Grosso do Sul-UFMS: Endereco: Av. Senador Filinto Muller, s/n - Cidade
Universitaria - Universidade Federal de Mato Grosso do Sul (67) 3345-7719/ (67) 3345-7791 E-mail:
saudecoeste.famed@ufms.br; Hospital de Cancer Alfredo Abrao-HCAA: Rua Marechal Deodoro, 1053 Centro (67)
3041-6000.

% Davidas quanto aos seus direitos como participante da pesquisa entre em contato com Comité de Etica —
UFMS: Endereco Pr6 Reitoria de Pesquisa e Pés Graduacdo/UFMS Caixa Postal 549 CEP 79.070-110
Campo Grande — MS Telefone/fax: (67)3345-7187 e-mail: bioética@propp.ufms.br.

A finalidade deste estudo é avaliar a funcdo e forga muscular respiratoria em mulheres diagnosticadas com
cancer de mama que realizaram cirurgia conservadora ou radical na mama, elegiveis para tratamento de
radioterapia no pds-operatdrio. Durante a pesquisa sera realizada os seguintes procedimentos com vocé antes do
inicio da primeira radioterapia e apés o fim da ultima sesséo: Avaliagdo dos musculos respiratérios com um
aparelho portatil proprio para o exame, onde vocé devera assoprar através de um bucal descartavel quando
solicitada. Esté avaliacao é feita de forma simples, facil e ndo invasiva. Serd medido o seu peso e sua altura. Vocé
serd avaliada quanto a presenca ou ndo de falta de ar, para isso serd utilizada uma escala com 5 itens a serem
avaliados através de perguntas feitas pelo pesquisador. Estes procedimentos serdo realizados no setor de
Radioterapia do Hospital de Cancer Alfredo Abrdo. Com a pesquisa espera-se que as participantes e outros
pacientes do mesmo perfil se beneficiem ao detectar a alteracdo da forca dos musculos respiratérios
precocemente. Esta pesquisa ndo implica em risco algum aos participantes. Se vocé concordar em participar do
estudo, seu nome e identidade serdo mantidos em sigilo e as informacdes obtidas serdo utilizadas apenas neste
estudo. Por sua participacdo na pesquisa, ndo Ihe sera cobrado nada, como também néo recebera qualquer tipo de
remuneracdo. Vocé sera informada do surgimento de informagdes significativas sobre o assunto da pesquisa. Sua
participagdo no estudo é voluntéria. Vocé pode escolher ndo fazer parte do estudo, ou pode desistir a qualquer
momento. Vocé recebera uma via assinada deste termo de consentimento.

Declaro que li e entendi este formulario de consentimento e todas as minhas duvidas foram esclarecidas e que

sou voluntaria a tomar parte neste estudo.
Eu, _ _ ,RG/CPF
n° concordo em participar do estudo “AVALIACAO DAS PRESSOES RESPIRATORIAS

MAXIMAS EM PACIENTES COM CANCER DE MAMA ANTES E APOS A RADIOTERAPIA”, como sujeito. Fui
devidamente informada e esclarecida pela pesquisadora Thays Mello de Avila, sobre a pesquisa, os procedimentos
nele envolvidos, assim como risco e beneficios decorrentes da participacdo. Foi-me garantido que posso retirar
meu consentimento a qualquer momento, sem que isso leve a qualquer penalidade ou interrupcdo do meu
tratamento.

Assinatura do Voluntario data
Assinatura do Pesquisador data
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APENDICE B — RESULTADOS DE VARIAVEIS ELEGIVEIS NO GQ

Tabela 6 - Resultados de varidveis elegiveis no GQ. Estudo da pressao
respiratdria maxima apos exposicdo a radioterapia de mama, em mulheres;
2016.

Amostras 1 2 3 4 5 6 7 8 M/DP
PiMax Ideal(4) 81.6 7.7 87.1 83.0 87.2 82.5 89.9 79.8

PiMax Antes RT 90 70 110 90 80 80 40 80 95,90+23,86
PiMax Pés RT 75 55 70 80 70 70 30 90 81,20+23,12
PeMax Ideal(5) 79.7 75.0 86.6 81.5 86.7 80.9 90.1 775

PeMax Antes RT 50 70 55 60 70 60 50 60 72,48+11,91
PeMax P6s RT 55 55 60 50 40 65 40 50 63,42+12,60
Data Atual 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016

Nascimento 06/08/1957 30/10/1949 25/12/1968 22/08/1960 28/01/1969 19/07/1959 17/08/1974 02/01/1954

Idade 59 67 47 56 47 57 42 62 54,40+8,43
Estadiamento B A B 1A A 1A B A

Tabagista(6) 2 2 1 2 2 2 2 2

QT Neoadjuvante(6) 1 1 1 2 1 1 1 1

FSC (1)/(6) 1 2 2 2 2 2 1 2

Altura 1.65 1.58 1.65 1.60 1.50 1.51 1.50 1.72 1,59+0,08
Peso 69 63 84 72 69 87 66 82 74,00+9,04
IMC 25.3 25.2 30.9 28.1 30.7 38.2 29.3 27.7 29,43+4,12
MRC(2) Antes RT 0 1 0 0 0 0 2 1

MRC(2) P6s Ultimo dia RT 1 2 0 0 1 0 3 1

* MRC(2) Pés 15 dias RT 0 1 0 0 0 0 2 0

PS-ECOG (3) Antes RT 1 1 1 0 0 1 1 1

PS-ECOG (3) Pés RT 1 1 1 0 0 1 1 1

TOSSE Antes RT(6) 2 2 2 2 2 2 2 2

TOSSE Ap6s RT(6) 2 1 2 1 1 2 2 2

*TOSSE Pés 15 dias RT(6) 2 2 2 2 2 2 2 2

Reforco RT Cicatriz(6) 1 1 1 1 1 1 2 2

Legenda:

(1) FSC - Radiacédo na Fossa Supra Clavicular

(2) Escala de Dispinéia MRC(Medical Research Council) Modificado

0 Tenho falta de ar ao realizar exercicio intenso

1Tenho falta de arquando apresso o meu passo, o subo escadas ou ladeira

2 Preciso parar algmas vezes quando ando no meu passo ou ando mais devagar que outras essoas de minha idade

3 Preciso parar muitas vezes devido a falta de ar quando ando perto de 100 metros, ou pouco minutos de caminhada no plano

4 Sinto tanta falta de ar que n&o saio de casa ou preciso de ajuda para me vestir ou tomar banho sozinho.

(3) Escala de Performance Status da OMS(Organizacdo Mundial da Saude) ou ECOG(European Cooperative Oncology Group).
0 Completamente ativo; capaz de realizar todas as suas atividades sem restricdo

1Restric&o a atiidades fisicas rigorosas; é capaz de trabalhos leves e de natureza sedentéria

2 Capaz realizartodos os auto- cuidados, mas incapaz realizar qquer atividade trabalho. Em pé 50% das hs em que o paciente esta acordado
3 Capaz de realizar somente auto- cuidados limitados confinado ao leito ou cadeira mais de 50% das horas em que o paciente esta acordado
4 Completamente capaz de realizar auto- cuidados basicos, totalmente confinado ao leito ou a cadeira

(4) PImax ideal poridade segundo NEDER, 1999

(5) PEmax ideal poridade segundo NEDER,1999

(6) Sim1 Né&o2
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APENDICE C - RESULTADOS DE VARIAVEIS ELEGIVEIS NO GC

Tabela 7 - Resultados de varidveis elegiveis no GC. Estudo da Presséo
Respiratoria Maxima apds exposicao a radioterapia de mama, em mulheres;
2016.

Amostras 1 2 3 4 5 6 7 8 M/DP
PiMax Ideal(2) 86.1 86.5 86.5 89.0 85.6 76.8 82.8 81.3 84.5+3.9
PiMax 80 75 70 20 110 50 100 70 95,12+20,91
PeMax Ideal(3) 85.3 85.9 85.8 88.9 84.7 73.8 81.3 79.3 83.4+4.8
PeMax 70 75 50 50 50 40 65 80 72,08+17,49
Data Atual 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016 19/06/2016

Nascimento 04/11/1966 10/10/1967 29/08/1967 30/09/1972 14/10/1965 03/12/1947 27/03/1960 10/01/1957

Idade 50 49 49 44 51 69 56 59 52,94+7,86
Tabagista(4) 2 2 2 2 2 1 2 2

Altura 1.65 1.62 1.63 1.60 1.68 1.60 1.60 1.54 1,62+0,04
Peso 78 62 74 50 72 50 65 86 67,13£12,89
IMC 28.7 23.6 27.9 19.5 255 19.5 25.4 36.3 25,7945,42
MRC(1) 2 1 0 0 0 0 0 0

TOSSE(4) 2 2 2 2 2 2 2 2

Legenda:

(1) Escala de Dispinéia MRC(Medical Research Council) Modificado

0 Tenho falta de arao realizar exercicio intenso

1Tenho falta de ar quando apresso 0 meu passo, o subo escadas ou ladeira

2 Preciso pararalgmas vezes quando ando no meu passo ou ando mais devagar que outras essoas de minha idade

3 Preciso parar muitas vezes devido a falta de arquando ando perto de 100 metros, ou pouco minutos de caminhada no plano
4 Sinto tanta falta de ar que n&o saio de casa ou preciso de ajuda para me vestir ou tomar banho sozinho.

(2) PImax ideal poridade segundo NEDER, 1999

(3) PEmax ideal poridade segundo NEDER,1999

(4)Sim1 Nao2



