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Resumo

Introducao: O cancer de mama é uma doenca cronica de
origem multifatorial e com incidéncia crescente nas Ultimas
décadas, tanto em paises desenvolvidos como emergentes.
A radioterapia é um tratamento locorregional para o cancer,
indolor, realizado através da aplicacao de radiagdo ionizante
em células malignas, danificando a estrutura do DNA celular
e, consequentemente, interferindo no crescimento tumoral
e metastase. Objetivo: realizar uma revisdo sistematica sobre
a influéncia do exercicio fisico em mulheres com cancer de
mama submetidas a radioterapia. Métodos: foram consulta-
dos artigos nas bases de dados LILACS, PUBMED, MEDLINE,
SCELO e Science Direct com os descritores breast cancer, ra-
diotherapy e exercise. Foram selecionados ensaios clinicos
que abordassem os efeitos do exercicio fisico em sujeitos
submetidos a radioterapia ndo-simultanea a quimioterapia
e/ou hormonioterapia. O teste estatistico Kappa (K = 0,868;
p<0,0001) foi aplicado para verificar o nivel de concordan-
Cia entre os dois pesquisadores. Resultados: Apos a leitura
independente realizada pelos revisores, um total de seis
artigos corresponderam aos critérios de inclusdo estabe-
lecidos. Posteriormente, os textos completos foram lidos e
analisados detalhadamente. Conclusdo: os dados apontam
que a pratica regular de atividade fisica ajuda significativa-
mente na manutencado dos niveis de eritrocitos, hematdcrito
e hemoglobina, manutencao da amplitude de movimento
de ombro, melhoria da funcdo cardiopulmonar, qualidade
de vida e diminuicdo de fadiga relacionada ao cancer.
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Abstract

Background: Breast cancer is a chronic disease
with multiple origins and rising incidence in the last
decades, in developed and emerging countries. Radio-
therapy is a painless local treatment for cancer, made
through ionizing radiation application in malignant
cells, damaging the DNA structure and, consequently,
interfering in tumor growth and metastasis. Objecti-
ve: to write a systematic review about the influence of
physical exercise practice in women with breast can-
cer submitted to radiotherapy. Methods: articles were
searched in the databases LILACS, PUBMED, MEDLINE,
SCiELO e Science Direct with the descriptors breast
cancer, radiotherapy and exercise. The selected ones
were clinical trials that investigated the effects of phy-
sical exercise in subjects submitted to radiotherapy
non-simultaneously with chemotherapy and/or hormo-
ne therapy. Statistical test Kappa (K = 0,868; p<0,0001)
was used to verify the agreement level between the
reviewers. Results: After independent reading by the
reviewers, six articles corresponded to inclusion crite-
ria established. Later, full texts were seen and carefully
analyzed. Conclusion: data suggested that regular phy-
sical activity practice helps significantly in red blood
cells, hematocrit and hemoglobin maintenance, range
of motion of the shoulder, improvement in cardiopul-
monary function, quality of life and reduced levels of
cancer related fatigue.
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Introducao

O cancer de mama é uma doenca crbnica de origem
multifatorial e com incidéncia crescente nas Ultimas dé-
cadas, tanto em paises desenvolvidos como emergentes
(1. £ 0 tipo mais comum de neoplasia maligna em mulhe-
res no mundo, compreendendo 16% de todos os cance-
res femininos 2 e constituindo-se como a maior causa
de 6bito relacionada ao cancer entre as mulheres .

De acordo com o Instituto Nacional do Cancer [4], es-
tima-se que no ano de 2010, esse serd o terceiro tipo de
cancer mais incidente no Brasil, onde existirdo aproxi-
madamente 49 mil novos casos diagnosticados. Os fa-
tores de risco comprovadamente associados ao desen-
volvimento do cancer de mama sdo menarca precoce,
menopausa tardia, nuliparidade, terapia de reposicao
hormonal, uso de anticoncepcionais orais e primeira
gestacdo acima dos 30 anos, bem como mutagdes nos
genes BRCA1 e BRCA2 1,

O tratamento é um componente do programa de con-
trole do cancer recomendado pela Organizagdo Mundial
de Saude “ e é basicamente dividido em duas classes:
sistémico, compreendido por hormonioterapia e qui-
mioterapia; e locorregional, feito através de procedi-
mento cirdrgico e radioterapia. A escolha da modalidade
terapéutica dependerd do tipo especifico do cancer, de
seu estadiamento, da disponibilidade de infra-estrutura
adequada e de profissionais especializados 4,

A radioterapia é um tratamento indolor realizado
através da aplicacdo de radiagdo ionizante em células
malignas, danificando a estrutura do DNA celular e, con-
sequentemente, interferindo no crescimento tumoral e
metastase DL A radiacdo pode controlar ou curar o can-
cer através da inibicdo da reproducdo e divisdo celular
[l Segundo esse autor, a radioterapia pode ter trés obje-
tivos distintos: curar o cancer, quando é usado no intuito
de erradicar um tumor; ser paliativo, atuando na reducao
de sintomas como dor, sangramentos e desconfortos
respiratorios; e ter papel adjuvante, aplicado quando o
objetivo é erradicar células malignas que possivelmente
leve a recidivas. O tempo de tratamento radioterapéu-
tico varia de acordo com o tipo de cancer a ser tratado,
seu estadiamento e o objetivo terapéutico almejado 7.

Ainda de acordo com o National Cancer Institute 7}, o
mecanismo de interacdo molecular com o acido nucléi-
co pode ser direto ou indireto, através de radicais livres,
e seu principal efeito é causar a morte celular. Cada cé-
lula responde a radiacdo em propor¢des diferentes, cor-
respondentes a sua radiossensibilidade especifica. Em
1906, os franceses Bergonié e Tribondeau publicaram
uma lei ¥, afirmando que a sensibilidade de uma célu-

la a radiacdo depende de sua atividade mitética e de
seu grau de diferenciacdo, ou seja, quanto menos dife-
renciada e maior quantidade de divisdes, mais sensivel
essa célula serd a radiacao.

Assim como outras formas de tratamento oncolégico,
a radioterapia apresenta efeitos colaterais, bem como
lesdes de pele, falta de apetite, queda de cabelo, nau-
seas, diarreia, dificuldades para engolir e desidratacdo
de mucosas .

A radioterapia, especificamente em sujeitos com
cancer de mama, também vem sendo reportada em al-
guns estudos como um tratamento que afeta, a longo
prazo, a funcao da articulagdo do ombro homolateral ao
local irradiado, apresentando repercussdes ainda maio-
res quando a fossa axilar também recebe radiagdo 1,

Outro efeito colateral comumente relatado da radio-
terapia é a fadiga, independentemente da localizagdo
do tumor "1 A inatividade ou pouca atividade fisica em
alguns sujeitos que recebem o diagndstico de cancer
agrava o quadro de fadiga. Existem evidéncias na litera-
tura de que o exercicio fisico durante o tratamento para
o cancer reduz a fadiga nesses sujeitos (11,

A pratica regular de atividade fisica, e o consequente
condicionamento fisico, provocam altera¢des funcionais
e morfolégicas no organismo que influenciam positiva-
mente na qualidade de vida do sujeito, como diminui¢do
da frequéncia cardiaca de repouso e da pressao arterial,
melhora da fung¢do ventricular cardiaca e maior eficiéncia
na utilizacdo de lipidios como fonte de energia [*2. Dessa
maneirga, reabilitando co-morbidades associadas ao can-
cer e a seus tratamentos, conseguindo até diminuir o ris-
co de morte em sujeitos com cancer de mama 23],

Nesse contexto, o presente estudo teve como obje-
tivo realizar uma revisdo sistematica sobre a influéncia
do exercicio fisico em mulheres com cancer de mama
submetidas a radioterapia para uma investigacdo mais
apurada dos beneficios advindos dessa pratica frente as
complicacdes inerentes ao tratamento radioterapéutico.

Métodos

Para a coleta de dados, foram consultados artigos,
entre o periodo de 1966 até novembro de 2010, nas
bases de dados LILACS (Literatura Latino-Americana
e do Caribe em Ciéncias da Saude), PUBMED (National
Library of Medicine and The National Institute of Heal-
th), MEDLINE (US National Library of Medicine), SciELO
(Scientific Eletronic Library Online) e Science Direct.
Na estratégia de busca, os descritores utilizados foram
breast cancer, radiotherapy e exercise, totalizando uma
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quantidade inicial de 157 artigos.

A estratégia de busca envolveu a utiliza¢ao dos se-
guintes termos para cada base de dados: no LILACS,
MEDLINE, PUBMED e SciELO, a busca foi realizada
com os termos breast cancer radiotherapy exercise;
na Science Direct foram utilizados os mesmos termos,
mas posteriormente foram adicionados o filtros limit-
-to(contenttype,”Journal”) and limit-to(topics, “breast
cancer”) and limit-to(topics, “radio therapy”).

Dois revisores realizaram uma busca independente
para uma pré-selecdo dos artigos e, posteriormente, nos
casos de divergéncia, ambos discutiram e entraram em
consenso para definir quais artigos seriam incluidos no
estudo. O teste estatistico Kappa (K = 0,868; p<0,0001)
foi aplicado no intuito de verificar o nivel de concordan-
cia entre os dois pesquisadores.

Os estudos foram considerados elegiveis para in-
clusdo quando corresponderam aos seguintes critérios:
fossem ensaios clinicos e abordassem os efeitos do
exercicio fisico em sujeitos submetidos a radioterapia
ndo-simultanea a quimioterapia e/ou hormonioterapia.
Foram excluidos artigos com outro desenho metodolé-
gico, 0s que ndo discriminavam os resultados por tipo
de cancer e modalidade terapéutica e os que aborda-
vam exercicios respiratorios.

Resultados

Apés a leitura independente realizada pelos reviso-
res dos 157 resumos pré-selecionados, um total de seis
artigos (Tabela 1) corresponderam aos critérios de inclu-
sdo estabelecidos. Posteriormente, os textos completos
foram lidos e analisados detalhadamente.

Tabela 1: Estudos sobre a eficacia do exercicio aer6bi-
CO em sujeitos com cancer de mama subme-
tidos a radioterapia.

Estudo Método Varidveis Mensuradas Achados Relevantes
Drouin et al Caminhada de 20-45 min. 3a 5 Eritrécitos, hematdcrito, Diferenga significativa
(2006) dias por semana, durante 7 hemoglobina, VO,max nos niveis de eritrocitos,
semanas, concomitante com RT HB e HCT, que sio
relacionados
positivamente ao VO,max
Hsieh et al (2008)  Exercicios aerobicos de i idade  Fungdo cardiopul e Aumento da fungao
moderada, 60 min/dia, 2 a 3 fadiga cardiopulmonar
vezes/semana, por 6 meses
Hwang et al Exercicios aerobicos na faixa de QV, fadiga, ADM de ombro e  Aumento da QV e ADM
(2008) 50-70% da FCmix ¢ auto- dor de ombro, diminuigdo de
alongamento de ombro, fadiga ¢ dor
concomitante RT
Mustian et al Caminhada ¢ ici istid C: de aerobica, forga, Aumento de QV e

(2009) por 4 semanas, concomitante com
RT

massa muscular, fadiga diminuigdo de fadiga

relacionada ao cancer e QV relacionada ao cancer
Oliveira ef al Cinesioterapia concomitante 8 RT,  Limitagdo de ADM de ombro  Manutengdo de ADM de
(2008) 45 min/sessdo, 3 dias/semana, por e da CF e circunferéncia do ombro
6 semanas brago
O exercicio beneficiou a
QV durante e 6 meses
apos RT

Oliveira et al Cinesioterapia concomitante a RT, Qv
(2010) 45 min/sessdo, 3 dias/semana, por
6 semanas

Siglas utilizadas: RT = radioterapia; QV = qualidade dc vida; HB = hemoglobina; HCT = hematocrito; FCmax = frequéncia
cardiaca méxima; ADM = amplitude de movimento; VO;miix = consumo de oxigénio miximo;
min = minuto; CF = capacidade funcional,

Discussao

Nos ultimos anos, houve um crescimento da preocu-
pacdo dos efeitos sistémicos tardios oriundos de tera-
pias para o cancer, porém percebe-se que ainda é uma
area pouco explorada, principalmente no tocante ao
cancer de mama 4. Esses efeitos, como doengas cardio-
vasculares, fadiga e descondicionamento [*%), podem ser
minimizados e até revertidos com a pratica regular de
atividade fisica.

O exercicio fisico é classificado de acordo com a fon-
te energética utilizada predominantemente. As fontes
energéticas utilizadas para cada tipo de atividade de-
pendem em funcdo do tempo da tarefa (26,

O exercicio aerdbico possui efeitos benéficos con-
sequentes de intera¢cdes complexas entre fatores psi-
colégicos e fisiologicos 7). Quatro estudos avaliaram
a influéncia do exercicio aerébico em sujeitos subme-
tidos a radioterapia para tratar cancer de mama [1821e
encontraram melhorias na fun¢do cardiopulmonar, na
qualidade de vida, diminuicdao da fadiga relacionada a
doencga, da dor e manutencdo dos niveis de eritrécitos,
hemoglobina e hemat6crito nos grupos com interven-
¢do. Demonstrando-se como uma estratégia eficaz no
bem-estar, condicionamento fisico e na prevencdo de
doencas cardiovasculares e anemia.

Dentre os estudos incluidos, apenas um 2 avaliou o
efeito do exercicio resistido, porém associado ao exer-
cicio aerdbico, dificultando o controle isolado do com-
portamento das variaveis para cada tipo de exercicio.
Contudo, pdde ser observado que, além dos ganhos
anteriormente relatados decorrentes do exercicio ae-
robico, os sujeitos da pesquisa também obtiveram ga-
nhos em massa e forga musculares, porém sem diferen-
¢a estatistica significativa que, de acordo com o autor
do estudo, pode ter sido devido ao nimero limitado da
amostra. Dessa maneirg, sugere-se que a modalidade re-
sistida do exercicio seja melhor investigada em estudos
com maior quantidade de sujeitos com essa mesma do-
enca e tratamento para afirmar se os ganhos em massa e
for¢ca musculares podem ser significativos.

A cinesioterapia também foi avaliada como uma al-
ternativa terapéutica de exercicio fisico para sujeitos
com cancer de mama em tratamento radioterapéutico.
Porém, os dois estudos que abordaram essa modalidade
de exercicio 2223], deram énfase apenas aos movimentos
de ombro. Os exercicios eram realizados em ambos 0s
membros. Foram mensurados qualidade de vida (QV),
amplitude de movimento (ADM), capacidade funcional
e circunferéncia do braco. Na avaliagcdo da QV, foi ob-
servada melhora tanto durante a radioterapia, como no
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seguimento seis meses apds seu término, no grupo de
exercicios.

A ADM refere-se ao arco de movimento possivel de-
vido a mobilidade e flexibilidade dos tecidos moles que
circundam a articulacdo 7. No estudo selecionado de
Oliveira e colegas 2%, a ADM de flexdo e abducdo no om-
bro ipsilateral a radiagdo mostrou aumento significativo
comparado ao grupo controle. No entanto, ndo houveram
diferencas significativas entre os grupos no que diz res-
peito a capacidade funcional e circunferéncia do braco.

As modalidades de exercicios empregados nesses
estudos foram o aer6bico, resistido e a cinesioterapia.
Os achados foram limitados devido a pouca aplicagao
de diferentes intensidades do exercicio que, se melhor
observadas, dariam uma resposta mais especifica rela-
cionada ao impacto de cada modalidade separadamen-
te. Bem como os efeitos da cinesioterapia foram obser-
vados apenas no complexo do ombro, demonstrando a
necessidade de, em ensaios futuros, analisar outras arti-
culagoes relevantes.

Essa revisdo sistematica demonstrou os achados de es-
tudos sobre o efeito do exercicio fisico em sujeitos com
cancer de mama submetidos a radioterapia. Apesar do nu-
mero reduzido das amostras em todos os estudos analisa-
dos, os dados apontam que a pratica regular de atividade
fisica ajuda significativamente na manutencao dos niveis
de eritrocitos, hematocrito e hemoglobina, manutencdo da
ADM de ombro, melhoria da func¢ao cardiopulmonar, qua-
lidade de vida e diminuicdo de fadiga relacionada ao can-
cer. Dessa maneira, observa-se a necessidade de ensaios
clinicos com maior nimero de participantes para reforcar
as evidéncias de que o exercicio fisico &€ uma terapéutica
benéfica e segura no combate e preven¢do de complica-
¢Oes oriundas do tratamento radioterapéutico.
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