\| [~2
[ =4
(| [~4

‘1

)
»

Y

RTUS IMPAVIDA
L

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM FISIOTERAPIA

CELIA KATIUSCIA DUARTE DANTAS MOURA

EFICACIA E SEGURANCA DO TREINAMENTO RESISTIDO APOS CIRURGIA DE
CANCER DE MAMA: UMA REVISAO DE REVISOES SISTEMATICAS

Recife
2022



CELIA KATIUSCIA DUARTE DANTAS MOURA

EFICACIA E SEGURANCA DO TRE
CIRURGIA DE CANCER DE MAMA:

INAMENTO RESISTIDO APOS
UMA REVISAO DE REVISOES

SISTEMATICAS

Dissertacao apresentada ao
Programa de Pds-Graduacdo em
Fisioterapia da Universidade Federal
de Pernambuco, como requisito
parcial para obtencdo do titulo de
mestre em Fisioterapia.

Area de concentracdo: Fisioterapia
na atencao a saude.

Orientador (a): Caroline Wanderley Souto Ferreira

Recife

2022



Catalogacgao na fonte:
Bibliotecario: Aécio Oberdam, CRB4: 1895

M929e

Moura, Célia Katiuscia Duarte Dantas.

Eficacia e seguranga do treinamento resistido apds cirurgia de
cancer de mama: uma revisao de revisdes sistematicas / Célia Katiuscia
Duarte Dantas Moura. — 2022.

41 p.

Orientadora: Caroline Wanderley Souto Ferreira

Dissertagdo (Mestrado) — Universidade Federal de Pernambuco, Centro de
Ciéncias da Saude. Programa de Pés-graduagédo em Fisioterapia. Recife, 2023.

Inclui referéncias.

1. Cancer de mama. 2. Oncologia cirurgica. 3. Revisdo sistematica. Ferreira,
Caroline Wanderley Souto (orientadora). Il. Titulo.

615.82 CDD (23.ed.) UFPE (CCS 2023 - 150)




CELIA KATIUSCIA DUARTE DANTAS MOURA

EFICACIA E SEGURANCA DO TREINAMENTO RESISTIDO APOS CIRURGIA DE
CANCER DE MAMA: UMA REVISAO DE REVISOES SISTEMATICAS

Dissertacdo apresentada ao Programa de
Pos-Graduacdo em  Fisioterapia da
Universidade Federal de Pernambuco,
como requisito parcial para obtencdo do
titulo de mestre em fisioterapia.

Area de concentracdo: Fisioterapia na
atencédo a saude.

Aprovada em: 25/04/2022

BANCA EXAMINADORA

Profa. Dra. JULIANA NETTO MAIA (Presidente)

Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Dra. MARIA DO AMPARO ANDRADE (Examinador Interno)

Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Dra. HELGA CECILIA MUNIZ DE SOUZA (Examinador Externo)

Hospital das Clinicas - Universidade Federal de Pernambuco



AGRADECIMENTOS

A Deus, o maior orientador da minha vida. Ele nunca me abandonou nos
momentos de necessidade.

Aos meus pais, Euridece Duarte e Edgar Dantas. Sua grande forga foi a mola
propulsora que permitiu 0 meu avan¢o, mesmo durante os momentos mais dificeis.
Agradeco do fundo do meu coragéo.

Ao meu filho, Gabriel Duarte, por todo afeto, carinho e atencdo. Um dos
maiores incentivadores da realizagdo dos meus sonhos. Te amo!

Ao meu marido Leandro Carvalho, que foi capaz de suportar todos os meus
momentos de estresse durante o processo. Tenho muita gratiddo no coracao por fazer
parte da minha vida. Gratid&o infinita, meu amor.

A minha enteada, Gisele Carvalho. Sou for¢a, coragem e determinagdo me
incentivam a seguir firme na busca dos meus sonhos.

A todos os professores que influenciaram na minha trajetoéria. Em especial a
professora Caroline Wanderley Souto Ferreira, minha orientadora, e ao professor
Diego Dantas, com quem compartilhei minhas davidas e angustias a respeito do
tema.

Aos amigos que fiz nessa jornada. A presenca de vocés, fez desse periodo
mais leve. Agradeco por todos os momentos felizes compartilhados e também pelo
apoio nos momentos dificeis.

Aos colaboradores do departamento de fisioterapia, em especial a Niége
Melo, por toda atencéo e ajuda desprendida. Grata pelo socorro nos meus momentos
de dificuldade.

A todos que de alguma forma contribuiram para a realiza¢do deste trabalho, o

meu muito obrigada!



“A vida certa ndo é a que os outros esperam que vocé viva. E aquela em que vocé
escolhe ser verdadeiramente feliz.” (SOARES, 2019, 59)



RESUMO

O treinamento com exercicios resistidos promove uma série de beneficios na saude
fisica e mental das pessoas, no entanto, historicamente foi contraindicado em
mulheres com linfedema relacionado ao cancer de mama (LRCM) ou em risco de
desenvolvé-lo. O linfedema é tido como um dos principais receios por essas mulheres,
por ser incuravel e devido a sua natureza progressiva. O objetivo desse estudo foi
avaliar a eficacia e seguranca do treinamento resistido em mulheres com risco de
LRCM ou com linfedema diagnosticado, através da andlise de revisdes sistematicas.
Foi realizada com pesquisa bibliogréfica nas principais bases de dados, seguida da
avaliacdo do risco de viés das revisdes sistematicas (RS) através da ferramenta
ROBIS, assim como da qualidade metodolégica através da AMSTAR 2. Das 5 RS
encontradas 3 apresentaram alto risco de viés e 2 baixo risco. Quanto a qualidade
metodoldgica, uma confianga global criticamente baixa foi encontrada em todas as
revisbes sistematicas analisadas. N&o foram encontrados efeitos adversos
relacionados a pratica do treinamento resistido por mulheres com LRCM ou em risco,
podendo o mesmo ser realizado com seguranca, e apresentando beneficios na

qualidade de vida e forga muscular.

Palavras-chave: cancer de mama,; linfedema; treinamento de for¢a; oncologia

cirdrgica; revisdo sistematica; panorama de ensaios clinicos.



ABSTRACT

Resistance exercise training promotes a number of benefits in people's physical and
mental health, however, it has historically been contraindicated in women with breast
cancer-related lymphedema (LRCM) or at risk of developing it. Lymphedema is
considered one of the main fears by these women because it is incurable and due to
its progressive nature. The objective of this study was to evaluate the efficacy and
safety of resistance training in women at risk of LRCM or with diagnosed lymphedema,
through the analysis of systematic reviews. A bibliographic search was carried out in
the main databases, followed by an assessment of the risk of bias of systematic
reviews (SR) through the ROBIS tool, as well as the methodological quality through
AMSTAR 2. Of the 5 RS found, 3 had a high risk of bias and 2 low risks. Regarding
methodological quality, a critically low global confidence was found in all systematic
reviews analyzed. There were no adverse effects related to the practice of resistance
training by women with LRCM or at risk, and it can be performed safely, and showing

benefits in quality of life and muscle strength.

Keywords: breast neoplasms; lymphedema; resistance training; surgical oncology;

systematic review; overview clinical trial.
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1 APRESENTACAO

Esta dissertacdo foi pensada e estruturada na area de concentracao:
fisioterapia na atencdo a saude, tendo por finalidade ajudar os tomadores de
deciséo assim como nortear profissionais que atuam no tratamento do linfedema
relacionado ao cancer de mama.

O formato escolhido para a dissertacdo foi de artigo cientifico, visto que a
publicacdo que tivemos foi uma revisédo de revisdes sistematicas.

Ao longo do curso do mestrado também tivemos uma publicacédo
intitulada: Impactos da COVID-19 nos atendimentos fisioterapéuticos a mulheres
com cancer de mama, aceito para publicacdo em agosto de 2021, na revista

Fisioterapia em Movimento.
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2 INTRODUCAO

Atualmente o cancer de mama corresponde a 11,7% do total de todos os
casos de cancer, sendo o mais comumente diagnosticado em todo o mundo,
tendo ultrapassado o cancer de pulméo em 2020, com um total de 11,4% (SUNG
et al, 2021). Estabelecer programas de prevencao primaria para o cancer de
mama continua a ser um desafio, com isso mulheres continuam a ser
diagnosticadas em estadios avancados da doenca, apresentando com isso mais
complicagbes tanto durante, quanto ap0s o tratamento oncoldgico. Sao
necessarias medidas preventivas, curativas e que promovam maior qualidade de
vida as mulheres sobreviventes dessa enfermidade (SUNG et al, 2021).

S&o variados os tipos de cancer de mama, alguns com crescimento mais
lento, outros mais rapido. Fato € que, um bom prognéstico depende
principalmente do momento em que esse cancer é diagnosticado, assim como
do tratamento adequado com equipe multiprofissional. A idade continua a ser o
principal fator de risco para o cancer de mama, com 80% dos casos ocorrendo
apos os 50 anos, no entanto existem outros fatores relacionados ao aumento de
risco dessa neoplasia, tais como: obesidade/sobrepeso, sedentarismo,
tabagismo e alcool (INCA, 2022).

A pratica regular de atividade fisica é tida como um dos pilares, junto com
a manutencdo do peso corporal adequado, ndo consumir bebida alcodlica,
amamentar e n&do fumar na prevencdo do cancer de mama (INCA, 2022). No
entanto, os exercicios sdo historicamente contraindicados em mulheres
sobreviventes dessa neoplasia (AMMITZBOLL, et al, 2019; SCHMITZ, 2010).

O tratamento da neoplasia maligna da mama depende do estadiamento e
do tipo de tumor, podendo incluir, quimioterapia, radioterapia, hormonioterapia,
terapia alvo e cirurgia. Pode ter como objetivo prolongar a sobrevida do paciente
ou a cura da doenca. Com isso, esse tratamento pode ser mais ou menos
agressivo, com o surgimento de algumas complicacdes advindas do tratamento
oncologico (CURIGLIANO et al, 2017; INCA, 2022).

ApoGs o tratamento de cancer de mama, as mulheres estdo sujeitas a
desenvolver complicacdes, advindas tanto do tratamento cirargico, quanto das

terapias adjuvantes, tais como: aderéncia, seroma, deiscéncias cicatriciais,
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sindrome da rede axilar, limitacdo de movimento dos membros, dor, linfedema,
dentre outros (DISIPIO et al, 2013).

Com uma incidéncia de mais de 1 em cada 5 mulheres que fizeram
tratamento de cancer de mama, o linfedema é a complicacdo mais temida
(DISIPIO et al, 2013). Trata-se de uma patologia incuravel, no entanto pode-se
ter controle. A realizacdo de exercicios resistidos vém sendo estudada quanto a
seguranca e eficacia no controle e reducdo do volume do membro dessas
mulheres (Ammitzboll et al, 2019).

2.1REVISAO DE LITERATURA

2.1.1 Céancer de mama

Com base nos ultimos dados divulgados pelo GLOBOCAN 2018, uma
publicacdo da International Agency for Research on Cancer (IARC), a incidéncia
do cancer de mama, em mulheres é de 2,088 milhdes, e até 2040, esse nimero
pode chegar a 3,059 milh6es de novos casos (BRAY et al, 2018). Num estudo
mais recente, utilizando dados de estatistica de cancer da GLOBOCAN, o tipo
de cancer mais diagnosticado no ano de 2020 foi o de mama, correspondendo a
2,3 milhdes de novos casos (SUNG et al, 2021).

No Brasil, o INCA (Instituto Nacional do Céancer), 6rgdo do Ministério da
Saude que atua na formulac&o da politica nacional de prevencéao, diagnéstico e
tratamento do cancer, estima para cada ano do triénio 2020-2022, 66 mil novos
casos da neoplasia mamaria feminina, correspondendo a 29,7% dos tumores
nesta populacao (INCA, 2021). Observa-se uma reducao nas taxas de incidéncia
das neoplasias mamarias em alguns paises desenvolvidos, no entanto,
independentemente das condicfes sécio econbmicas do pais, este tipo de
cancer ainda configura entre os mais incidentes na populacdo feminina (BRAY
et al, 2018).

Os fatores de risco para o desenvolvimento do cancer de mama estao
associados ao sexo, idade, fatores ambientais, reprodutivos, de estilo de vida e
hereditarios, alguns dos quais podem ser voluntariamente modificaveis (BRAY
et al, 2018). O fato de ser mulher e o envelhecimento sdo considerados 0s
principais fatores de risco para a neoplasia mamaria, aumentando rapidamente

durante a pré-menopausa e mais lentamente na pés-menopausa. A maioria dos
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casos pode acontecer ao acaso, sendo a hereditariedade de genes portadores
de mutacdes, responsavel por somente 5 a 10% dos casos do tumor maligno,
dentre eles os mais comuns sdo os BRCA1l e BRCA2 (AKRAM et al, 2017;
CAZAP, 2018; ROJAS & STUCKEY, 2016).

Os tumores de mama podem ser classificados em quatro grupos
principais: Luminal A, Luminal B, HER2 positivo e triplo-negativo. Essa
diferenciacdo é importante, pois eles diferem em suas caracteristicas
moleculares, no seu comportamento biolégico e na resposta aos diversos
tratamentos (HORTON et al, 2018). O progndstico e tratamento do cancer de
mama vém passando por profundas mudancas nos ultimos anos. O que antes
era decidido tendo por base o tamanho e extensao da disseminagéo do tumor,
hoje é feita levando-se em consideracao as assinaturas genéticas do mesmo. S6
a partir dessas informacfes o tratamento do cancer de mama pode ser
conduzido, podendo incluir combinagcdes de cirurgia, quimioterapia com
antraciclinas e/ou taxanos, radioterapia, terapia enddcrina com tamoxifeno ou
inibidores de aromatase e terapia anti-HER2 (EWERTZ & JENSEN, 2011).

A cirurgia continua a ser a principal forma de tratamento para o cancer de
mama, sendo considerada o tratamento mais eficaz, para realizar o controle local
da doenca (CURIGLIANO et al, 2017). A abordagem axilar tida como fator
determinante na sobrevida do paciente com cancer de mama, esta intimamente
associada ao aparecimento da maioria das morbidades relacionadas ao
tratamento cirdrgico. Alguns cirurgibes realizam cirurgias extensas,
acompanhadas de disseccdo axilar na tentativa de melhorar o controle
locorregional e a distancia (KARAN, 2013). Os dois principais tipos de cirurgia
nas neoplasias da mama sao a mastectomia (figura 1), que consiste na retirada
da glandula mamaria, sendo considerado o tratamento padrdo por muitos anos
e a cirurgia conservadora da mama (figura 2), que chegou num momento em que
descobriu-se que ela seria equivalente a mastectomia radical no controle local
da doenca além de um melhor resultado estético para a mulher (KAUFMAN,
2019).

Idealmente, o paciente deveria ser acompanhado por uma equipe
multiprofissional desde o momento do diagndstico, com o objetivo de formular
um plano de tratamento de forma individualizada e coerente, reduzindo a

guantidade de cirurgias agressivas, assim como as morbidades decorrentes
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delas. No entanto, deve-se ter o cuidado de nao substituir simplesmente os
danos causados pelas cirurgias, pelas deixadas por outras formas de
abordagem, como a radiagéo, pois os beneficios dessa conduta, ainda ndo estdo
claramente evidenciados (MACNEILL & KARAKATSANIS, 2017; OZCINAR, et
al, 2018).

Figura 1: Mastectomia
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Figura 2: Cirurgia Conservadora da mama
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Dentre as principais complicacdes apds tratamento cirdrgico de cancer de
mama estdo a limitacdo de movimentos do braco e ombro e, a dor (LACOMBA
et al, 2009). Lacomba et al. em 2009, afirmam que elas podem ocorrer de forma
precoce e/ou a longo prazo e descreve o seroma, sangramento, infeccées no

local da cirurgia, fraqueza do braco ou ombro e, sindrome da rede axilar (SRA)
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como complicacbes que podem acontecer decorrente do processo cirdrgico.
Além desses, o linfedema, a alteragdo da sensibilidade, a diminuicdo da
capacidade funcional e a cinesiofobia sdo outras sequelas decorrentes da
cirurgia, que interferem na qualidade de vida, na funcéo fisica, nha manutencéo
do trabalho e nos relacionamentos pessoais das sobreviventes de cancer de
mama (OZCINAR et al, 2018; GENCAY CAN et al, 2018).

2.1.2 Linfedema

O linfedema (Figuras 3 e 4) é definido como uma doenca crdnica,
caracterizada pelo acumulo anormal de liquido no intersticio, rico em proteinas.
Pode ser de origem primaria, onde nenhuma fonte de comprometimento linfatico
pode ser identificada ou secundaria que surge a partir de um comprometimento
linfatico, onde o sistema linfatico € incapaz de transportar a linfa produzida
(CHEVILLE et al, 2003). Quando néo tratado, esse liquido acumulado leva a uma
inflamacéo, que posteriormente ocorre um processo de liposubstituicdo e fibrose
(KEDAR et al, 2022).

Figura 3: Linfedema MSE Figura 4: Linfedema MSE
(Visao anterior) (Viséo posterior)

Fonte: propria

Comumente, o linfedema relacionado ao cancer de mama pode acometer
um ou os dois bracos, mama e tronco (GILLESPIE et al, 2018). Sua incidéncia &
de 21,4%, ou seja mais de 1 em cada 5 mulheres desenvolverao linfedema em
algum momento apés o cancer de mama (DISIPIO et al, 2013). Varios métodos

podem ser utilizados para o diagndstico do linfedema e por ndo existir um
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padrao-ouro para esse fim, a ferramenta escolhida € muito variavel. Isso implica
numa estimativa variavel a depender do método diagndstico utilizado, desde
8,4% nas avaliagbes atraves de linfocintilografia, 14,8% através da
circunferéncia do membro, a 21,4%, nos linfedemas autorreferidos (DISIPIO et
al, 2013). Devido a falta de padronizagéo para diagnostico do linfedema muitas
pesquisas deixam de ser realizadas ou ainda s&o realizadas com muita
dificuldade (MCLAUGLIN et al, 2020). Essas mulheres estdo expostas a uma
infinidade de fatores que podem levar ao desenvolvimento do linfedema durante
o tratamento oncoldgico, seja por causas iatrogénicas, como a cirurgia e a
radioterapia ou néo iatrogénicas, como inflamacoes, infeccbes ou compressao
tumoral (CHEVILLE et al, 2003).

Apesar dos avangos no tratamento contra o cancer, tais como o advento
da biopsia de linfonodo sentinela, da radioterapia cada vez mais direcionada e
de uma maior vigilancia dessas pacientes, o risco de linfedema continua a
amedrontar essas mulheres que passam pelo tratamento oncoldgico. As
caracteristicas do linfedema variam a depender da sua extensao e gravidade,
podendo ter aumento da circunferéncia do membro, fibrose, deposi¢cédo anormal
de gordura e uma eventual patologia cutanea acentuada (GILLESPIE et al, 2018;
ROCKSON et al, 2019). O linfedema é muito mais que um problema estético. Um
membro edemaciado pode fornecer memadrias sempre presentes do cancer,
influenciando negativamente na salde emocional dessas mulheres, além de
morbidades associadas como dor, diminuicdo da for¢ga muscular, rigidez,
reducdo da funcdo e da amplitude de movimento do braco afetado. Tudo isso
termina por afetar as relacfes sociais, recreativas e de lazer, contribuindo para
um declinio geral na qualidade de vida dessas mulheres. (DISIPIO et al, 2013;
FISH, GROVER & SCHWARZ, 2020). Além disso, a vida profissional, com
aumento dos custos ndo sO para a paciente, mas também para o sistema de
saude é comumente afetada pela perda significativa de dias de trabalho
(SHAITELMAN et al, 2017)

Tendo em vista todos os danos causados na vida da mulher com
linfedema relacionado ao cancer de mama, assim como sua alta incidéncia é de
suma importancia compreender os fatores de risco associados e seus

tratamentos, pois esta claro sua importancia para a saude publica. De posse
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dessas informacdes, baseada em evidéncia cientifica, sera mais facil o manejo
na prevencao e tratamento dessa doenca que afeta tantas mulheres em todo o
mundo (FISH, GROVER & SCHWARZ, 2020; GILLESPIE et al, 2018.

2.1.3 Fatores de risco para o linfedema relacionado ao cancer de mama

Apesar de ndo existir um consenso sobre a probabilidade do paciente
desenvolver linfedema ao longo do tratamento ou apds o término do mesmo,
existem alguns fatores de risco ja bem definidos na literatura, sejam eles:
disseccéo de linfonodos axilares, radioterapia em linfonodos axilares, elevado
indice de massa corporal (225kg/m?) no momento do diagnéstico do cancer de
mama, elevado nimero de linfonodos positivos (>8) e invasao capsular do tumor
(HE et al, 2020).
2.1.3.1 Disseccéo de linfonodos axilares

Nos dias atuais, qualquer intervencao cirdrgica na mama com malignidade
comprovada deve ser combinada com cirurgia axilar. Indiscutivelmente, a
cirurgia axilar representa um dos maiores fatores de risco para o
desenvolvimento do linfedema, e quanto maior o numero de linfonodos
ressecados maior esse risco. A bidpsia de linfonodo sentinela deve ser o
procedimento de escolha, reservando-se 0 esvaziamento axilar a casos restritos
quando ha envolvimento clinico de linfonodo axilar. Alguns estudos ja vém
demonstrando que cirurgias menos radicais tem seus progndsticos equivalentes
a técnicas mais radicais, causando menos morbidades pd&s-operatérias e
principalmente menos linfedema (WOCKEL et al, 2018; WYLD, AUDISIO &
POSTON, 2015). A dissecc¢éao axilar dos linfonodos tem um risco quatro vezes
maior no desenvolvimento do linfedema quando comparado a cirurgia

conservadora, com bidpsia de linfonodo sentinela (DISIPIO et al, 2013).

2.1.3.2 Radioterapia

O uso da radioterapia adjuvante em linfonodos regionais, no tratamento
curativo do cancer vem se tornando cada vez mais importante, no intuito de
reduzir o risco de recorréncia loco-regional, além de evitar cirurgias axilares
agressivas, e como consequéncia gerar maiores graus de morbidade associada
ao procedimento (STECKLEIN et al, 2018). Quando comparada com a dissecc¢éo

axilar, a irradiagdo dos linfonodos resulta numa incidéncia menor de sinais
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clinicos de linfedema, num acompanhamento de 5 anos, com 23% e 11%
respectivamente. No entanto, deve-se observar que a radioterapia aumenta os
riscos de linfedema e que quando aplicada em pacientes submetidas a
esvaziamento axilar prévio ha uma consonancia entre as duas agressdes ao
sistema linfatico (SHAITELMAN et al, 2017).

2.1.3.3 Indice de massa corporal

Individuos com IMC>25kg/m?, tém risco maior de desenvolver linfedema
relacionado ao cancer de mama, quando comparado com individuos com IMC
mais baixo. Adicionalmente, se o IMC é maior que 30kg/m? esse risco aumenta
em trés vezes quando comparado com individuos com IMC menor que 25kg/m?.
Evidéncias sugerem que exista uma relacdo reciproca entre linfedema e
obesidade, ou seja, tanto a obesidade pode levar a disfuncéo linfatica, quanto as
alteracdes linfaticas causadas pela cirurgia pode levar ao depdsito de gordura.
Sendo assim, pacientes obesos estdo em risco aumentado de linfedema
possivelmente por uma lesdo de sistema linfatico basal, além de respostas
inflamatorias anormais, que levam a maiores danos nos vasos linfaticos e
prejuizo no processo de neolinfagiogénese (MEHRARA & GREENE, 2014;
DUYUR CAKIT, PERVANE VURAL & AYHAN, 2019)

2.1.3.4 Presenca de linfonodos metastéaticos e invasao capsular do tumor

O risco aumentado para linfedema em pacientes com linfonodo positivo
mostrou-se presente quando IMC>30kg/m2. A explicacdo para o risco
aumentado de linfedema estaria no bloqueio do fluxo linfatico provocado pelas
células tumorais nos linfonodos. Esse € um fator de risco com nivel de evidéncia
intermediéario (IYIGUN et al, 2018).

2.1.4 Exercicios resistidos

Aposs os 30 anos, homens e mulheres perdem cerca de 3 a 8% de massa
magra por década, e apos os 50 anos essa perda aumenta para 5 a 10%. O
principal local de eliminagéo de glicose e de triglicerideos € o tecido muscular,
fazendo com que essa perda progressiva de muasculo leve a uma série de
problemas de saude. A perda gradual de massa muscular leva uma reducao da

taxa metabolica, que por consequente leva a um acumulo de gordura, fazendo
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com que homens e mulheres experimentem cada vez mais uma vida com
sobrepeso ou obesidade, afetando negativamente a capacidade de realizar suas
atividades de vida diaria. O treino com exercicios resistidos é capaz de melhorar
a densidade mineral 6ssea e a saude mental de individuos, reduzindo sintomas
de depressdo e da capacidade cognitiva, além de reverter fatores de
envelhecimento do musculo esquelético, melhora da saude cardiovascular e a
manuten¢do de massa magra ao longo dos anos. Essa descoberta fez com que
nos ultimos anos ocorresse uma procura maior por este tipo de modalidade de
exercicio (WESTCOTT, 2012).

O tratamento recomendado para o cancer de mama (quimioterapia,
radioterapia e terapia enddcrina), pode aumentar o risco para o desenvolvimento
de comorbidades, tais como: doencas cardiovasculares, osteopenia e
osteoporose, além da sarcopenia (DIELI-CONWRIGHT et al, 2018). Quanto as
mulheres sobreviventes de cancer de mama, historicamente esse tipo de
exercicio foi contraindicado, por se acreditar que iria aumentar o risco de
desenvolver linfedema ou aumentar o volume nas pacientes ja diagnosticadas
com essa patologia. Esse receio existe pelo fato de que uma das respostas
agudas ao exercicio de resisténcia sdo os microtraumas teciduais que podem
persistir por até 72h apés o treinamento, levando o0s pesquisadores a
acreditarem que tais atividades extenuantes pudessem levar a um maior
comprometimento no transporte linfatico. No entanto, a inatividade fisica leva ao
descondicionamento dos membros e reduz o seu limiar para quando a atividade
fisica possa ser um estressor. Sendo assim, o papel do treinamento resistido €
aumentar a capacidade do corpo de responder ao estresse muscular de forma
controlada, progressiva e bem conduzida (AMMITZBOLL, et al, 2019; SCHMITZ,
2010).

Com uma progressao adequada de carga e intervalos de descanso
adequado haverd uma adaptacdo de sistema muscular, circulatério e tecido
conjuntivo, de modo que a capacidade de forca do membro serd aumentada sem
prejuizo no sistema linfatico e sem lesées (AMMITZBOLL, et al, 2019; SCHMITZ,
2010).

Estudos com exercicios resistidos em mulheres sobreviventes de cancer
de mama ainda sdo escassos e com pouca evidéncia que dé seguranca para

protocolos bem definidos, no entanto é possivel um ganho de forca muscular e
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da qualidade de vida nessa populacdo, visto através de pesquisas com
exercicios aerdbicos mais exercicios de forca (GERLAND, et al, 2021).

Treino de resisténcia realizado de forma supervisionada traz beneficios
na qualidade de vida das mulheres com linfedema, ndo aumentando o risco de
agravamento no volume do membro, no entanto ndo deve ser realizado como
conduta Unica. A terapia complexa descongestiva continua a ser o tratamento
padrao ouro no manejo do linfedema relacionado ao céancer de mama
(WANCHAI & ARMER, 2018).
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3 OBJETIVOS
3.10BJETIVO GERAL:

-Analisar revisfes sisteméticas de ensaios clinicos controlados e
randomizados que avaliaram a eficacia e a seguranca dos exercicios resistidos
em mulheres com linfedema relacionado ao cancer de mama ou em risco de

desenvolver.

3.20BJETIVOS ESPECIFICOS:

- Avaliar a qualidade metodoldgica das revisdes sistematicas, através da
ferramenta AMSTAR 2 (Assessing the Methodological Quality of Systematic
Reviews 2);

- Avaliar o risco de viés das revisfes sistematicas, através da ferramenta ROBIS
(Risk of Bias in Systematic Reviews);

- Orientar a pratica clinica de profissionais no manejo do linfedema relacionado

ao cancer de mama;
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4 METODOLOGIA

A presente pesquisa foi registrada no International prospective register of
systematic reviews (PROSPERO) sob o nimero CRD42020140516 e segue 0s
critérios do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (PRISMA) (PAGE et al., 2021).

4.1 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Para atender aos critérios de elegibilidade, os estudos teriam que ser
revisbes sistematicas de ensaios clinicos controlados e randomizados, com
participantes do sexo feminino, idade superior a 18 anos e diagnadstico clinico de
LRCM. Por néo existir padronizacdo no diagnostico do linfedema, esse poderia
ser realizado por quaisquer meios, sejam eles: ultrassonografia, medidas
volumétricas, linfocintilografia, circunferéncia, perimetria, espectroscopia de
bioimpedancia, fluorescéncia no infravermelho préximo ou perometria. Mulheres
com risco de desenvolver linfedema também foram incluidas na pesquisa.

Foram incluidas revisdes sistematicas que investigaram a eficacia e/ou
seguranca de exercicios resistidos no membro superior com linfedema,
independentemente do equipamento (maquina, elasticos, halteres), carga ou
duracdo do protocolo de tratamento utilizado. O controle poderia ser desde
nenhuma conduta até a realizacdo de exercicios resistidos com menor
intensidade ou outro tipo de terapia utilizada no manejo do linfedema.

As revisdes deveriam ter como desfecho a eficacia e/ou seguranca do
treinamento resistido, descrevendo a ocorréncia de efeitos adversos, caso
houvesse, e se sua préatica pode prevenir ou reduzir o volume do linfedema. As
revisées que foram consideradas foram as que o diagndstico do linfedema se
deu por meio de exames de imagem ou de avaliacdo clinica, comparando o
membro superior em questdo com o contralateral ou ainda consigo mesmo,
antes e apos a intervencgao. Foram excluidas cartas ao editor, estudos clinicos,
estudos em animais, estudos na populacéo pediatrica e outros tipos de cancer,
diretrizes, estudos usando intervengdes combinadas, exercicios né&o

convencionais (como ioga) ou exercicios aquaticos.

4.2 ESTRATEGIA DE BUSCA E SELECAO DE ESTUDOS
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Foi realizada uma estratégia de busca em 13 de dezembro de 2021,
usando descritores MESH combinados por operadores booleanos da seguinte
forma: [(neoplasia de mama OR cancer de mama) AND (linfedema OR linfedema
de cancer de mama) AND (forca OR treinamento de resisténcia OR exercicio de
resisténcia) AND revisdo sistematica]. As principais bases de dados foram
pesquisadas, sejam elas: Scopus, Web of Science, CINAHL, Biblioteca
Cochrane, PEDro e Medline. Ndo houve restricdo de idioma ou ano de
publicacao.

O software RAYYAN foi utilizado para analisar todas as citacfes. Dois
revisores independentes (CK e HK) selecionaram os estudos por titulos e
resumos, apés a exclusdo de duplicatas. Em seguida, todos os estudos
selecionados foram lidos na integra por cada um dos revisores, aplicando os
critérios de elegibilidade e decidindo sobre sua inclusdo ou exclusdo. Um terceiro
revisor (CW) seria envolvido na tomada de decis&o pela maioria, caso houvesse

algum desacordo entre os dois primeiros revisores.

4.3 DADOS EXTRAIDOS

Através de uma planilha Excel, dois pesquisadores (CK e HK) iniciaram o
processo de extracdo dos dados de forma independente. Foram extraidas as
seguintes informacgdes: ensaios clinicos incluidos, nome dos autores e ano de
publicacao; efeitos adversos e seguranca da intervencao; resumo da intervencao
e controles utilizados: duragéo, carga, numero de sessdes e tipo de exercicio o
ndamero de participantes em cada estudo; critérios utilizados para diagnosticar
linfedema; resultados de metandlise, se houver, ou um resumo dos principais
resultados entre 0s grupos.

O principal desfecho desta revisdo é a eficacia e segurangca do
treinamento resistido em pacientes com linfedema relacionado ao cancer de
mama. Foram analisados como desfechos secundarios: forga muscular,

gualidade de vida e efeitos adversos do exercicio resistido no LRCM.

4.4 AVALIAQAO DA QUALIDADE METODOLOGICA E RISCO DE VIES
A ferramenta Assessing the Methodological Quality of Systematic Reviews

2 (AMSTAR 2) avaliou a qualidade metodoldgica das revisbes sistematicas
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incluidas nesse estudo e a Risk of Bias in Systematic Reviews (ROBIS), avaliou
0 risco de viés.

Através de um checklist, A AMSTAR 2, permite a avaliacdo de revisdes
sistematicas de ensaios clinicos randomizados e ndo randomizados, composto
por 16 itens, tendo como objetivo encontrar estudos de alta qualidade
metodoldgica. Todas as revisdes incluidas foram analisadas para indicar se
atendiam as especificacbes AMSTAR 2. As revisfes foram classificadas com
base na confianca global como alta, moderada, baixa ou criticamente baixa.

Ja a ROBIS utiliza quatro dominios para avaliar o viés das revisdes
sistematicas, que sao: critérios de elegibilidade, identificacéo e sele¢éo, coleta e
avaliacdo de dados e sinteses e resultados dos estudos. Cada dominio recebe
um julgamento sobre o potencial risco de viés, podendo ser alto, baixo, ou pouco
claro. A ROBIS faz um julgamento sobre o risco geral de viés da revisao
sistematica e pretende, entre outras questbes, avaliar a eficacia, com uma

aplicacado mais ampla, contrastando com a AMSTAR.
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5 RESULTADOS

A presente dissertacao apresenta como resultados, o seguinte artigo:

ARTIGO 1 - Eficdcia e seguranca do treinamento resistido apés cirurgia de

cancer de mama: uma revisao de revisdes sistematicas (Anexo A)

Foi publicado na revista: Research, Society and Development

Qualis: A3
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados obtidos nesse estudo tém como objetivo uma mudanca de
paradigma no tratamento do linfedema relacionado ao cancer de mama, atraves
da inclus@o dos exercicios resistidos como parte da conduta por profissionais
especialistas no assunto. Além de serem seguros para essa populacdo, nédo
aumentando o risco do linfedema ou piorando o volume em linfedemas preé-
existentes, existem beneficios relacionados a qualidade de vida e aumento da
forgca muscular.

Espera-se que com esta revisao, as orientacdes a mulheres sobreviventes
de cancer de mama, sejam revistas. SO assim poderemos prevenir o
descondicionamento dos membros superiores, com progressiva reducao da
funcdo do membro, decorrente da restricdo do uso do braco. Além disso,
direcionar esforcos para a perda de peso através de exercicios de resisténcia,
pode hipoteticamente reduzir os sintomas relacionados ao linfedema, visto as
alteracdes que a obesidade pode provocar no sistema linfatico.

Diante dos nossos resultados quanto a eficicia do treinamento resistido
em mulheres com LRCM, mais estudos com alto rigor metodoldgico séo
necessarios para determinar algumas questbes em aberto: (1) fatores
(obesidade, uso de roupas de compressao, idade, fase do tratamento em que se
encontra a paciente) que podem influenciar a eficacia do treinamento resistido
no LRCM,; (2) dose ideal, frequéncia, duracéo do exercicio resistido e influéncia
da cinta compressiva, durante sua pratica; (3) os efeitos adversos que podem
estar relacionados ao treinamento fisico resistido e sua influéncia em pacientes

com linfedema ou em risco de desenvolvé-lo.
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Eficicia e sesuranca do treinamento resistido apés cirurgia de cincer de mama: uma
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Effectiveness and safety of resistance training after breast cancer surgery: an overview of
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Eesumo

Objetivo: Analizar revisfes sistematicas que avaliaram a eficacia e sepuranca do treinsmento resistido em mmiheres
apos cinurgia de cancer de mama. Metodologia: A pesquisa bibliografica foi realizada nas bases de dados Medline,
CINAHI., Web of Science, Scopus, FEDmo e Cochrane Library, wilizando o programa RAYYAN (Intelligent
Systematic Review). A qualidade metodologica e o risco de vies nas revistes sisternaticas encontradas foram avaliados
por meio das ferramentss AMSTAR 2 & ROBIS. Resultados: Nenhuma das revisdes mostron sumento do volume do
linfedems ou sumente do risco de desemvolve-lo com a pratica de exercicios resistidos apos o ratamento do cincer da
mama_ Cinco revisdes sistematicas foram encontradss, alcancando confianca global criticaments baiza. Mo ROBIS, res
revisdes foram classificadss como alto risco de vies e duas como baixe. Conclosie: Pacientes com ou em risco da
desemvolver linfedema podemn realizar exercicios resistidos com seguranca & podem apresentsr beneficios na qualidsde
de vida e forca muscular, sem efeitos adverses de sua pratica.

Palavras-chave: Cincer de mama; Linfedema; Treinamento de forgs; Oncologia drrpics; Revisio sistematics;
Panorama de enszios climicos.

Abstract

Objective: To analyze systematic reviews that evaluated the efficacy and safety of resistance training in women after
breast cancer surpery. Methodology: A bibliographic search was performed in Medline, CTNAHT., Web of Science,
Scopus, PEDmo, and Cochrane Library datshases nsing the BAYYAN (Intellizent Systematic Beview) program. The
methodological quality and risk of bias in the systematic reviews found were evalated using the AMSTAR. 2 and
ROBIS tools. Results: None of the reviews showed an incresse in lymphedema wobmme or an increased rsk of
developing it with the practice of resistance exercises after breast cancer trestment. Five systematic reviews were fiound,
achieving criically low global confidence. In FAOBIS, three reviews were rated as high risk of bizs and two as low.
Conchosion: Patients with or at risk of developing hymphedema can safely perform resistance exercises and may present
benefits in quality of life and muscle srength, without adverse effects of their practice.
Eeywords: Breast neoplasms; Lymphedema; Fesistance traiming; Surgical oncology; Systematic review; Oherview

Eesnmen

Objetivo: Analizar las revisionss sisternaticas que evaluaron la eficacia ¥ seguridad del entrensmiento de fiuerza en

nmjeres despues de la cimgia del cancer de mama. Mesodologia: Se realizo una bisqueda bibliografica en las bases de
1
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Research, Society and Development, v. 11, n. 4, e571 1427018, 2022
(CC BY 4.0 | ISSN 2525-3409 | DOIL: http://dx. doi.org/10.33448/rsd-v11i4.27018

dates Medline, CINAHL, Web of Scicnce, Scopus, PEDro v Cochrane Library, utilizando el programa RAYY AN
(Intelligent Systematic Review). La calidad metodobbgica v el ricsgo de sesgo de las revisiones sistemdticas encontradas
s¢ evaluaron mediante las herramicntas AMSTAR 2 y ROBIS. Resultados: Minguna de las revisiones mostrd un
aumento del volomen del linfederma o un mayor riesgo de desarrollarlo con la practica de ejercicios de resistencia
despuds del ratamiento del cdncer de mama. Se encontraron cinco revisiones sistemdticas, logrando una confianza
global criticamente baja. En ROBIS, res revisiones s¢ calificaron como de alto ricsgo de sesgo vy dos como de bajo
riesgo. Conclusion: Los pacienics con ¢ en riesgo de desarrollar linfedema pueden realizar ejercicios de fuerza con
seguridad v pueden presentar beneficios en la calidad de vida v fuerza muscular, sin efectos adversos de su prictica
Palabras clave: Meoplasias de la mama; Linfedersa; Estremamiento de fuerza;, Oncologia quinirgica; Revision
sistemdtica; Metsandlisis como asunto.

L. Intredugio

Apesar dos avangos no trataments do clncer de mama, 85 sequelas deste acometem cerca de 90% das pacientes
(Lovelace, 2019). O linfedema relacionade ao cdncer de mama (LRCM) ¢ uma doenga crinica, que pode estar associada &
cinargia, radioterapia (RT) clon neo linfangiogénese induzida por mmor que causa danes ao sistema linfitico, levando &
cstagnacio linfitica (Msson ot al., 20017; Temur & Kapuca, 200%). Caracicriza-se tanio por sintomas fisicos, como sensagdo de
peso, dor, perda de forga ¢ amplibode de movimento do membro afetado, quanto por sintomas psicoligicos ¢ financeiros
(Koelmeyer et al., 2021} Apds o tratamento do cdncer de mama, aproximadamente 21,5% das mulheres desenvolvem linfedema
em algum momente da vida, com maior incidéncia no primeiro ano apds o diagndstico (Togawa et al., 20014). Em wmna revisio
sistemdtica (RS), com pacientes com disgndstico de cinoer de mama, os autores relataram melhora da qualidade de vida nos
aspectos relacionados 4 funcio fisica ¢ seguranga do treinamento resistido supervisionado em pacientes com linfedema, sem
risco de piora. No entanto, o8 exercicios devem progredie de forma lenta ¢ gradual, com cargas progressivas de baia a moderada
intensidade, de acordo com oz sintomas relatados pelo paciente (Paramanandam & Roberts, 2001 4).

A perda significativa de forga muscular, como consequineia do LRCM, afeta diretamente os aspectos sociais, de lazer
¢ a vida profissional | A pritica regular de atividade fisica, por meio de exercicios pesistidos, traz beneficios na sensagio de fadiga,
na melhora da fungdo cardiopulmonar, da densidade mineral Gssca, da forga muscular ¢ da qualidade de vida, contrariando os
efeitos adversos causados pelo tratamento do cdncer {De Backer et al, 2009). Cheersa et al. (20014) revisaram sistematicaments
ensaios clinicos para avaliar a eficicia ¢ seguranga do treinamento de resisténeia em pacientes com cincer de mama, usando
mehquinas, pesos livees ou faixas de resisténcia. Conclufram que exercicios resistidos podem ser prescritos com seguranca para
pacientes com LRCM, com resultados benéficos na qualidade die vida ¢ forga muscular; no enfanio, mais pesquisas precisam ser
feitas para encontrar a dose ¢ a frequéneia ideais. Em outra RS, com pacientes diagnosticadas com cineer de mama, submetidas
a treinamento resistido supervisionado, os auteres relataram melhora da qualidade de vida emn aspectos relacionadoes & fungio
fisica ¢ seguranga em pacientes com linfedema, sem risoo de piora. Mo entanto, 0s exercicios devemn progredir de forma lenta ¢
gradual, com cargas progressivas de baixa a moderada intensidade, de acordo com os sintomas relatados pelo paciente
(Paramanandarm & Robers, 2004)

Muitas revisdes sistensiticas de cstudos randomizados ¢ mo randomizados em muolberes com linfedersa foram
publicadas mos dltimoes anos. Sio utilizades por profissionais de salde na pritica clinica. Saber reconbecer os vieses de wm esmdo
bem cormo sua gualidade metodolbgica & wma grande dificuldade para esses uswirios. O objetivo desta visio geral foi analisar as
revisdies sistemdticas que avaliaram a eficicia ¢ seguranga do treinamento resistido em pacientes com linfedema, apds cirurgia

relacionada ao cincer de mama_
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2. Metodologia

O presente estudo segue os critérios do Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA)
(Moher et al., 2020). Foi registrado com base no registro de protocolos de revisdes sistemdticas.

Estudo inscrito no International prospective register of systematic reviews (PROSPERO) sob o namero
CRD42020140516.

2.1 Critérios de elegibilidade

Os estudos considerados elegiveis foram revisdes sistemdticas de ensaios clinicos controlados ¢ randomizados, onde os
participantes eram do sexo feminino, com idade superior a I8 anos, com risco de desenvolver linfedema ou com diagnostico
clinico de LRCM, independentemente do método utilizado para esse diagndstico, que pode ser por meio de medidas volumétricas,
de circunferéncia, perimetria, espectroscopia de bioimpedincia, ultrassonografia, linfocintilografia, fluorescéncia no
infravermeltho proximo ou perometria. Foram incluidas revisdes sistemdticas que investigaram a eficdcia e/ou seguranca de
exercicios resistidos no membro superior com linfedema, independentemente do equipamento (maquina, elisticos, halteres),
carga ou duraglio do protocolo de tratamento utilizado, desde que utilizassem como controle: nenhuma conduta, exercicios
resistidos com menor intensidade ou outro tipo de terapia utilizada no manejo do linfedema.

Para atender aos critérios de elegibilidade as revisdes devem ter como desfecho a eficicia e/ou seguranca do treinamento
resistido, descrevendo a ocorréncia de efeitos adversos, se houver, ¢ se sua pritica pode prevenir ou reduzir o volume do
linfedema. Considerou-se revisdes em que o diagnostico do linfedema se deu por meio de avaliagho clinica ou exames de imagem,
comparando o membro superior avaliado com o contralateral ou consigo mesmo, antes ¢ apds a intervengdo. Excluimos estudos
clinicos, diretrizes, cartas ao editor, estudos em animais, estudos na populagio pedidtrica e outros tipos de clincer, estudos usando
intervengdes combinadas, exercicios ndio convencionais (como ioga) ou exercicios aqudticos.

2.2 Estratégia de busca e seleciio de estudos

Uma estratégia de busca foi realizada em 13 de dezembro de 2021, usando descritores MESH combinados por
operadores booleanos da seguinte forma: [(neoplasia de mama OR cincer de mama) AND (linfedema OR linfedema de cincer
de mama) AND (forga OR treinamento de resisténcia OR exercicio de resisténcia) AND reviso sistemdtica). As bases de dados
pesquisadas foram: Medline, CINAHL, Web of Science, Scopus, PEDro ¢ Biblioteca Cochrane. Ndo houve restriglio de idioma
ou ano de publicaglo.

Todas as citagdes foram analisadas no software RAYYAN. Apds a exclusiio de duplicatas, dois revisores independentes
(CK ¢ HK) selecionaram os estudos por titulos ¢ resumos. Em seguida, todos os estudos selecionados foram lidos na integra por
cada um dos revisores, aplicando os critérios de elegibilidade ¢ decidindo sobre sua inclusdio ou exclusdo. Caso houvesse algum
desacordo entre os revisores. um terceiro revisor (CW) seria envolvido na tomada de decislo pela maioria.

2.3 Dados extraidos

O processo de extragio dos dados foi realizado pelos dois pesquisadores (CK ¢ HK), utilizando um documento
especifico em planilha Excel, de forma independente. As informagdes extraidas foram: nome dos autores ¢ ano de publicagio;
ensaios clinicos incluidos: o nimero de participantes em cada estudo; resumo da intervengiio e controles utilizados: durago,
carga, nimero de sessdes ¢ tipo de exercicio; critérios utilizados para diagnosticar linfedema; efeitos adversos ¢ seguranca da
intervengdo; resultados da metanilise, se houver, ou um resumo dos principais resultados entre 0s grupos.

Esta revisdio tem como principal desfecho a eficicia e seguranga do treinamento resistido em pacientes com linfedema

relacionado ao cincer de mama. Forga muscular, qualidade de vida ¢ efeitos adversos do exercicio resistido foram analisados
3
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como desfechos secundirios,

L4 Avaliagio da qualidade metodobigica e risco de viés

As revisbes sisterdticas tiveram sua qualidade mctodologica avaliada por meio da ferramenta: Assessing the
Methodological Quality of Systematic Reviews 2 (AMSTAR 2) ¢, quanto ao risco de viés, pela ferramenta: Risk of Bias in
Systematic Reviews (ROBIS).

A AMSTAR 2, permite a avaliagio de revisdes sistemdticas de ensaios clinicos randomizados ¢ ndo randomizados, por
meio de um checklist conciso, composto por 16 itens, para cncontrar estudos de alta qualidade metodologica. Todas as revisiies
incluidas foram analisadas para indicar se atendiam ds especificagdes AMSTAR 2. As revisdes foram classificadas com base na
confianga global como alta, moderada, baixa ou criticamente baixa.

A ROBIS avalia o vits da revislo sistemdtica por meio de quatre dominios, a saber: critérios de elegibilidade,
identificacio ¢ selegio, coleta ¢ avaliagio de dados ¢ sinteses e resultados dos estudos, onde cada dominio, por meio das resposias
s questdes norteadoras, peceberam um julgamento sobre o risco potencial de viés, que pode ser baixo, alto ou pouco claro.
ROBIS faz um julgamento sobre o risco geral de vids da revisdo sistemdtica. A ROBIS pretende, entre oulras coisas, avaliar a
chicicia, com uma aplicacio mais ampla, contrastando com a AMSTAR.

3. Resultados

A busea identificou 144 estudos nas bases de dados. Setenta ¢ oito foram excluidos por serem duplicatas. Apbs a triagem
de 66 artigos por titube ¢ resumo, 23 estudos foram analisados independentemente por meio da leitura do texto completo, Destes
cstudos, 18 foram excluidos devido & inclusdo de estudos no controlados ¢ randomizados a mclisdo de estudos de coortie, nio
apresentando linfedema como desfecho. Finalmente, 5 revisfes sisteméticas foram incloidas nesta revisiio. A selegio dos estudos
foi deserita pelo fluxograma (Figura 1).
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Figura 1: Fluxograma do processo de selecdo dos estudos.

Records identified from:
MEDLINE, CINAHL, Web of Science, PEDro,
COCHRANE LIBRARY, and Scopus

Number of Databases (n = 6)
Registers (n = 144)

Records screened Records excluded
(n = 66) (n=43)

Full-text articles assessed (n=18)
for eligibility Wrong outcome (n=6)
(n=23) Reviews induded
wrong type of studies
(n=12)

:

Studies included in review
(n=5)

Fonte: Elaboragio propna.

Todas as revisdes sistemdticas inclufram mulheres com risco de desenvolver linfedema ¢ aquelas com linfedema pré-
existente. Para tanto, foram utilizados métodos de avaliagio, como volumetria de deslocamento de dgua, medidas de
circunferéncia. espectroscopia de bioimpedincia e absorciometria de raios X de dupla energia (DEXA), além de pesquisas
validadas por meio de auto relato (Cheema et al., 2014; Paramanandam & Roberts, 2014; Nelson, 2016; Keilani et al., 2016;
Wanchai & Armer, 2018). A perimetria foi utilizada em duas revisdes (Keilani et al., 2016: Wanchai & Armer, 2018).

Quatro das cinco revisdes analisaram a forga muscular dos membros superiores ¢ inferiores (Cheema et al., 2014;
Paramanandam & Roberts, 2014: Nelson, 2016: Keilani et al., 2016) nas quais descreveram que a melhora da forca por meio de
exercicios resistidos em pacientes com linfedema, deve ser realizada com carga de baixa a moderada intensidade, tanto em
membros superiores como inferiores. Paramanandam ¢ Roberts (2014) descreveram que essa melhora ocorre independentemente
do estagio do tratamento do cdncer e sugerem que exercicios de baixa intensidade deve ser priorizados como forma de prevenir
efeitos adversos do tratamento. Nelson (2016) sugere que a progressio da carga deve ser feita de forma conservadora ¢ que sua
prescrigio seja baseada no nivel atual de condicionamento fisico do paciente. Wanchai ¢ Armer (2018), descreveram que as
respostas musculares (inflamacdo) ao exercicio resistido, podem ndio estar relacionadas com a intensidade da carga, seja baixa,
moderada ou alta, ndo havendo diferenca na gravidade do linfedema, ao comparar as s cargas.

Trés das cinco RS avaliaram a qualidade de vida em mulheres com linfedema ou em risco de desenvolver apds
treinamento com exercicios resistidos (Cheema et al., 2014; Paramanandam & Roberts, 2014: Keilani et al.. 2016). Apenas duas

5
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revislies sistemdticas analizaram os efeitos adversos causados pelo treinamento resistido, onde nenhum deles foi considerado
grave, ido impedindo a pritica da atividade por longo periodo. Entre elas estio as lesbes do misculo esquelético, como dores
musculanes, dores nas costas ¢ no joclho {Cheema et al, 2014; Nelson, 200 6).

Dheas revisdes sistematicas realizaram uma metandlise, portanto, as respostas referentes sos itens: 1) Métodos adequados
para a combina¢io estatistica ¢ 2) Avaliagio do impacto potencial do risco de viés, reccberam a resposta niio aplicivel para as
demais revisbes sistemibticas. Todos foram classificados como de qualidade metodolbgica criticamente baixa, com pele menos
umka falha critica ¢ duas ndo criticas. Os itens sete ¢ nove, referentes is fragilidades eriticas, foram os Gnicos que obtiveram, sim,
em ftodas as revisbes, pois todos relataram os motivos da exclusio dos estudos em suas pesquisas ¢ avaliaram seus pofenciais
riscos de vids, As pontuaghes para cada revisio sistemdtica sio mostradas na Tabela 1.

Tabela 1: Avaliacio da qualidade metodoligica das revisbes sistemdticas de acordo com a ferramemta Astessing rhe
Meshodological Ouality of Systemaric Reviews 2 (AMSTAR 2).
CHEEMA et al., KEILANI < MELSON., PARAMANANDAM &  WANCHAI &

SYSTEMATIC REVIEWS 2014 al, 2016 2016 ROBERTS, 2014 ARMER, 2018
1. Does PICO featare? Yes Mo Yes Yes Yes
I, D you have a prolocol? MNa Mo Na Mo Mo
Record?
1, Explanabion for selecing the Yes Mo MNa Yes Yes
shady dessgn?
4, Comprebensive search MNa Mo Na Yes Yes
strategy?
5. Duplscate study selection” Yes Yes Na Yes Yes
&, Duplscate dats extracton? Yes Yes MNa Yes Yes
7. Study list excluded? Yes Yes Yes Yes Yex
&. Descraption of mcluded Yes Mo Yes Yes Yes
thems?
9. Risk of baas assessment? Yes Yes Yes Yes Yes
1. Fimancing source? MNa Mo Na M Mo
11. Appropriate methods for Yes Mat applicable Mot Yes Mot applicable
slatiskcal combimatxon (mela- apphcable
analysis)?
12, Assessment of the potential Ma Mat applicable Mot Yes Mot applicable
mmpact of the sk of bos™ applicable
13. Ded the ROB assess Mo Mo Yes Mo Yex
madividual studses o
imterpret’discuss the results of
the reveew?
14. Dascussion of Mo Mo Mo Yes Mo
helerogeneity™
15. Proper investigatson of Yes Mo Mo Yes Mo
publication bias?
16. Coaflsct of interest? Yes Yes Na Yes Yex

Fonte: Elaboragdo propna.

Uma revislo relatow o nimero de registro do PROSPFERDY, no entanto, nio descreven quando a revisio foi realizada.
Portanto, todas as revisbes foram malseedidas no item dois do AMSTAR. Apenas dois estudos demonstraram uma busca
abrangente da literatura, descrevendo detalhadamente todas as bases de dados pesquisadas, as palaveas-chave ¢ as estratégias de
busca completas, recebendo sim po item quatre (Paramanandam & Roberts, 2004, Wanchai & Armer, 2018) Quanto 4
heterogeneidade, o ibem 14, foi discutido cm apenas um estudo, uiilizando o feste do gui-quadrado, com substancial
heterogeneidade estatistica, com 1* = 63% para o subgropo de baixa intensidade na metandlise de forga de membros inferiones
(Pararsanandam & Robers, 20014)

O resultados da avaliaglo do risco de viés das pevisbes sistemsdticas, usando a ferramenta ROBIS, sfio mostrados na

Figura 2. O dominio 1, que classifica os critérios de elegibilidade, nfo ficou claro em uma revisdo (Keilani et al., 2006) ¢ obteve
6
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haixo risco de viés nas outras quatro (Cheema of al., 2004; Paramanandam & Roberts, 2004; Nelson, 2006; Wanchai & Armer,
2018). Mo dominio 2, que avalia a identificacio ¢ selecho dos estudos, dois estudos obtiveram babuo risco de viés (Paramanandam
& Roberts, 200 4; Wanchai & Armer, 20018) ¢ trés, alto riseo (Cheema et al., 2004; Nelson, 2016, Keilani et al., 2006). No dominio
3, que avalia a coleta de dados ¢ avaliacio do estudo, apenas uma das cinco revistes sistemdticas foi identificada com baixo risco
de viks (Nelson, 20016). Por fim, no dominio 4, que avalia a sintese ¢ 0s resultados, apenas urma revislio apresentou bainie rsco
de viks (Paramanandarm & Roberts, 2004), enguanto as demais (Choemsa et al., 2004; Melson, 2006; Eeilani et al., 2016; Wanchai
& Armer, 200 8) apresentaram alto risco de viés.

Figura 2: Classifica¢do das revisbes sistemséticas de acordo com a ferramenta Risk of Bias i Systemanc Reviews [ROBIE).

PFHASE PHASE 3
REVIEW L STUDY L STUDY L DATA 4. SYNTHESE S RISK OF
ELIGIBILIT IDENTIFICATIO COLLECTIO ANDRESULTS HAS TN
Y CRITERIA N AND N AND THE
SELECTION STUDY REVIEW
EVALUATIO

CHEEMA et ., 2014

Fonte: Elaboragio propria.
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Todas as RS incluidas nesta revisio tiveram como desfecho principal o linfedema. Nelson (20016) ¢ Eeilani et al. (200 6)
respeitaram 3716 itens na ferramenta AMSTAR 2. Enquanto, Paramanandam ¢ Roberis {20014), Cheema et al. (20014) ¢ Wanchai
¢ Armer (2018), respeitam mais itens no AMSTAR 2, com 13716, 1V16 & 1V16 respectivamente. Como algumas revisbes nio
atenderam a alguns itens da AMSTAR 2, todas foram classificadas com uma conflanga geral criticamente baixa, pois tinham
pelo menos dois pontos fracos de dominio critico ¢ um poato fraco de dominio eritico. Mo entanto, como esta revisio se limitow
a avaliar revistes de ensaios clinicos randomizados de alta qualidade, os itens relacionados ao risco de viés podem ndio ser
considerados eriticos. Em nelagio so risco de viés na avaliacho global avaliada pela ROBIS, Nelson (20016), Keilani et al. (2006)
¢ Wanchai ¢ Armer {2018) foram considerados de alto risco de vids, enquanto Paramanandam ¢ Roberts {20014) ¢ Cheema et al.
2014}, foram considerados de baixo risco de vids. Assimn, encontramos concorddncia entre os resultados da AMSTAR 2 ¢ da
ROBIS na avaliagio das revisdes sistemédticas de Nelson (2006), Keilani et al. (2016) ¢ Wanchai ¢ Armer (201 8).

Houve uma discrepdncia na avaliagio de duas revisbes (Cheema et al., 20014; Paramanandam & Roberts, 2014). Essa
discrepincia pode ter ocorride devido ao rigor na avaliagio da confiabilidade dos critérios por meio da AMSTAR 2, onde, para
ser classificado com alta confianga global, a revisio ndo pode apresentar nenhuma fragilidade critica ¢ apenas uma fragilidade
nio critica, além da aplicagio mais ampla da ROBIS, que nesta reviso se desting a avaliar a eficicia do exercicio de resisténcia

em sobreviventes de cincer de mama. Paramanandam ¢ Roberts (2004) ¢ Wanchai ¢ Armer (2018) apresentaram dias
7
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fragilidades criticas e Choema et al. (2014), trés pontes fracos criticos. Com esse resultado, percebe-se que as interpretagies dos
instrumentos sbo difercntes, pois a AMSTAR 2 se desting 4 avaliacho critica das revisdes, observando falhas que podem advir
da mid condugio da revisho ¢ a ROBIS foca especificamente no riseo de vids. Ao analisar cada revisho sistemdtica, pudemos
observar que os estudos clinicos incloidos se repetiram em pelo menos duas revisdes em cerca de 43% (Tabela 2).

Tabela 2: Estudos clinicos inclubdos nas revisdes sistendticas.

Uiz ot a6l Koeallani ot al. Mzl { 2001 &) Paramansndam & Wanchai & Amser
24 it Robens (2014 (20181

Ahmed et al. i X X X X
Anderson et al., 2012 . X . X
Beochan e al, 2006

Comuie et al., 2015
Comuie et al., 2015 X
Comuie ei al., 20016

i
=
ke
HHHHH|

Comeya et al., 2013

[
-
]
]

Commeya et al., 2007
Do et al, 3015
Hayes et al., 2009 X
Hayes et al., 2011

Jeffs & Wisenan, 2013
K ilbwreath et al.. 20002
Kl et al., 2000

Bfsanti 2002
Chirs et al., 2006
Sagen enal , S
Schmwitr et al., 2009
Schmsitr ot al., 2000
Schwmtz et al, 2007
Speck etal, Mk
Towiss ot al., 2004
Winters-Stone etal.. 2012

oM oE koM oE o

ok |
s

ke

-
=
® oo

Mo ow Mo o M

Winters-Sione et al., 2013

Fonte: Elsboracio propria.

Entre as 3 revisbes sistemdéticas incluldas nesta revisio, houve heterogencidade nos resultados em todas. Primeiro, em
relacho a0 periode de inbcio dos exercicios, que variou desde a fase em gue realizava quimioterapia (Courmeya ot al., 2007,
Schwartz et al., 2007; Courneya et al., 2003), dois dias apbs a cirergia (Sagen et al., 2009) oo até 15 anos apds o diagndstico do
linfedema (Speck et al_, 20007); scgundo, em relagio ao tempo do protocols de exercicio, que fiod de pelo menos B semanas (Kim
ctal, 2010, Kilbreath et al., 2012, Do et al., 2005 ¢ Buchan et al. 20016) até 104 semanas (Twiss et al., 2009). Esses protocolos
variam entre 2, 3 ou § vemes por semana; terceiro, em apenas inés esiudos o8 exercicios foram prescritos exclusivamentc de forma
dommiciliar (Jeffs & Wiscman, 2013, Schwartz et al, 2007 ¢ Musanti 2012), ou scja, 87,5% dos estudos foram supervisionados
por profissionais cspecialistas em linfedema. Por fim, também houve divergéneia quanto 4 forma de progressio do peso,
utilizando a escala BORG (Kilbreath ot al_, 20012), ¢ na maioria dos casos uma variagio entre 30 a 75% de uma repetigdo maxima
(RM) {Cormie et al., 2013%, Cormie et al., 2013 Anderson ef al., 2012, Courneya ct al., 2007, Cormie ct al., 2016, Ohira et al.,
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2006, Speck et al., 2000, Winters-Stone et al. ., 2013, Courmeya et al., 2003), com progressio da carga a medida que 12 repetigies
s tornavam leves e de acordo com os sintomas relatados pelos pacientes.

4. Discussdio

Esta revisdo & a primeira a investigar a qualidade de revisbes sistemdticas de ensaios clinicos randomizados que
avaliaram a efichcia ¢ seguranga de exercicios resistidos em mulheres com linfedema ou em risco de desenvolvi-lo, avaliando
também ganho de forga, qualidade de vida e efeitos adversos. O treinamento resistido, quando realizado por mulheres com
linfedema ou em risco de desenvolvi-lo ¢ seguro, mas sua eficheia permanece sem resposta. Em comparagio com o grupo
conirole, as pacientes ndo aumentaram o volume do brago oo a gravidade do linfedema ¢ foram capazes de reduzir pela metade
as chances de exacerbacdo (Cheema et al_, 20014). O treinamento resistido deve estar presente, porém, ndo deve ser utilizado
como erapia Gnica no tratamento, devido 4 falta de resultados positivos na reduglo do linfedema encontrados na literaura
(Cheema et al_, 2004: Wanchai & Ammer, 2018).

Historicamsente, csae tipo de exercicio ndo era recomendado para muolheres submetidas a cirorgia de cincer de mama
pelo medo de desenvolver linfedema (NLN Medical Advisery Committee, 20011; Lane et al., 2007). Nossa revisio ndo suporta a
suprsicio de que o treinamento de exercicios de resisténcia supervisionado possa ter efeitos prejudiciais em mulleres apds o
tratamento do cincer de mama_ As diretrizes de 2009 do American College of Sports Medicine garantem a seguranga do exercicis
resistido ¢ sugerem a pritica de 2 a 3 vezes por semana, de forma progressiva ¢ supervisionada. Mo entanto, a diversidade de
profocolos terapduticos investigados em ensaios clinicos ainda nio permite a wentificagio de wm profocolo padeio ouro. Além
disso, a realizagho do treinamento resistido deve ser incentivada, pois & capaz de proporcionar outros efeitos favoriveis em
mulheres sobreviventes de cincer de mama (redughio da fadiga ¢ melhora da fungho fisica relacionada & qualidade de vida) {Patel
ct al., 20019), podendo ser realizado em centros de reabilitagho, acadermias ou de forma domiciliar (Cheermsa et al., 2014,
Paramanandam & Roberts, 2014; Nelson, 2006; Keilani et al., 2006, Wanchai & Armer, 200 8).

Uma grande limitagdo de alguns amigoes avaliados fod a falta de metandlise. Além disso, nenbuma andlise de subgrups
foi realizada nos estudes. Como os protecolos sio abertos, & dificil avaliar a influéncia da idade, obesidade, radioterapia,
cincsiofobia, use de meias de compressiio, entre outros, no risco de desenvolver linfedema. Mesmo em estudos em gque wma
metandlise foi realizada, os efeitos dosc-resposta dos exencicios ndo foram investigados. Foi encontrada umsa heterogeneidade
muite grande quanto 3 prescrigio de exercicios, variando o tempo de treinamento, frequidneia semanal, ndmero de séries e
repetighes, além do tipo de equipamento utilizado ¢ se foram realizados sob supervisio ou ndo. Quanto 4 populagio estudada,
houve varisglo quanto ao estigio do tratamento oncolbgico em que o paciente se encontrava (Cheema et al, 20014
Paramanandam & Roberts, 2014; Nelson, 2006; Keilani et al., 2006, Wanchai & Armer, 200 8).

4.1 Linfedema

O resultados desta revisio mostram que a prifica do freinamento resistido ¢ segura, sem exacerbagio do linfedema
(Cheema et al., 2004; Wanchai & Armer, 2008). Cheema et al (2004), demonsira ndo s6 a nio exacerbachio dos sintomas do
linfedema, mas também a possibilidade de reduglio do risco de desenvolvé-lo. Mossos achados <o consistentes com outros
catudos, como Cormic ef al. {20137, que observaram a resposta a0 exercicio com pesos, comparando um grupo de exercicios de
alta intensidade com outro de intensidade moderada ¢ um terceiro, onde foram orientados apenas cuidados habiais e
demonstrando gue ndo houve exacerbagio do linfedema em nenhum dos trds grupos cstudados, assim como Ammitzboll et al.
(2019, que em uma intervengdo de exercicios de 30 semanas, que s¢ mostraram seguros ¢ Vidveis, No entanto, ido podemos
trazer respostas positivas para a eficdeia dos exerclcios resistidos no linfedema, wima vez que nenhuma revisio sistemdtica

melhoron o status do linfedema (Cheema et al., 20014; Wanchai & Arer, 2018). Hayes et al. (200%), reforga esses resultados,
9
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por meio de um ensaio clinics, mesmos quands dois dos 16 pacientes alocados no grupo de intervengdo, apresentaram resolugdo
completa do linfedema ao final da pesgquisa, mas ndio fica claro que essa melbora se den pela realizagho dos excrcicios de
resistincia. Além disso, o tamanho da amostra era moite pequeno. Portanto, ainda nio hi evidéncias da cficicia dos exercicios
resistidos e sobreviventes de cineer de mama.

4.1 Forca muscular

O aumento da forca muscular nos membros superiores ¢ inferiores, sem efeitos pegativos na incidéncia ¢ gravidade do
linfedema relacionado ao cincer de mama, estd de acordo com as cinco RS incluidas neste estado (Cheema et al., 2014,
Paramanandam & Roberts, 2004; Nelson, 2006; Keilani et al., 20016, Wanchai & Armer, 20018). Cheema <t al., {20014 que
cncontraram wn aumento de forga nos membros superiores clinicamente relevantes, demonstrands a importdncia da realizacio
desta terapia por mulberes com linfedema, dada a grande perda de forga como consequéncia do tratamento oncol dgico.

4.3 Qualidade de vida

Poucas evidéncias foram encontradas relacionadas ao excreicio fisico resistido na melhora da qualidade de vida geral
cm pacicntes com clncer de mama (Paramanandam & Roberts, 20014; Keilani et al, 20016), porém, dados consistentes na
metandlise de Paramanandan ¢ Roberts (2014), mostron que ireinamento fisico resistido foi capaz de promover wma melhora
significativa no dominke da funcio fisica da qualidade de vida. Além disso, foi demonstrado também que a qualidade de vida
das pacientes apds o diagndstico de chncer de mama depende ainda do catdgio do tratamento oneoldgics em que Sé cnCoNIFam
(Pararmanandam & Roberts, 2004; Keilani et al., 2006). Keilani et al_ (20016), encontraram am pegueno efiito do ireinamento
com peso wa qualidade de vida, com melhoses resultados apds a finalizagio do tratamento quimioteripicn, principalmente no
dominio fisice. Mossos achados corroboram os achados de owires autores que verificaram o efieito positive do exercicio fisico na
qualidade de vida, por meio de diferentes questiondrios validados para essa populacio especifica { Cormie et al., 2013%; Sweindorf
et al, 2004; Buchan et al., 2006). Lee et al. (2001) também constataram que a qualidade de vida das mulheres com cimeer de
mama depende da fase do tratamento em que se encontram. Além disso, constataram que essas mulheres apresentam qualidsde
de vida prejudicada quando comparadas & populagio geral.

A Efeitos adversos

O cfeitos adversos que poderiam estar relacionados ao treinamento resistido e pacientes com linfedema ou em risco
de desenvolver linfedema nio foram encontrados (Cheema et al., 2004; Paramanandam & Roberts, 2014; Nelson, 2016, Keilani
ct al., 2006, Wanchai & Armeiro, 2018). Provavelmente porgue apenas duas revisbes sistemdticas (Cheemsa et al, 2014, Nelson,
2016), incluidas nesta visfo geral, discutiram esses efeitos. Além disso, Steindoef et al. (2014) relataram gque ndio houve efeitos
adversos graves relscionados ao exercicio e, adicionalmente, mostraram que 04 eventos adversos nio estavam relacionados ao
linfedema, mas provavelmente devido aos efeitos fisioldgicos normais do treinamento com pesos. [sso significa gue niio havia
maotivos para impedie que as pacientes, apds a cinurgia de chncer de mama, realizassem exercicios resistidos com seguranca.

5. Conclusfio

O exercicio resistido progressivo de baixa, moderada e'on alta intensidade, pode ser realizado por mulheres com
linfedema, com resultados benéficos na forga muscular ¢ no dominio da funglo fisica da qualidade de vida. Mo cnfanto, niio deve
ser utilizado como abordagerm dnica no mancjo do linfedema pré-cstabelecido, mas sim em conjunto com o tratamento padrio
ouro, ol seja, associado a werapia complexa descongestiva. Dada a qualidade metodologica dos estudos avaliados, a efichkeia do
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exercicio resistido na reducdo do volume do membro permanece inconclusiva, havendo a necessidade de nowvos estudos
criteriosamente desenhados ¢ exccutados.

Mais ensaios clinices controlades ¢ randomizados sio necessirios, com alto rigor metodoldgico, para determinar
algumas questies em aberto: (1) fatores (obesidade, wso de roupas de compressio, idade, fase do tratamento em que se encontra
a paciente) gue podem nfluenciar a eficieia do treinamento resistido no LRCM; (2} dose ideal, frequéncia, duragio do exercicio
resistide ¢ infludncia da cinta compressiva, duramte sua pritica; (3) os efcitos adversos que podem estar relacionados ao
treinamento fisico resistido ¢ sua infludncia em pacientes com linfedema ou em risco de desenvolvi-lo.
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