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AVALIAGCAO DAS REACOES AGUDAS DA PELE E SEUS FATORES DE RISCO EM PACIENTES
COM CANCER DE MAMA SUBMETIDAS A RADIOTERAPIA

Ana Maria Teixeira Pires®
Roberto Araujo Segreto2
Helena Regina Comodo Segreto?

O objetivo deste estudo foi avaliar e classificar as reagfes de pele, segundo os critérios do Radiation Therapy
Oncology Group (RTOG) e caracterizar fatores que possam interferir nessas reacdes. A metodologia usada foi
o estudo prospectivo, com 86 mulheres submetidas a radioterapia na mama, dose total de 5040cGy, com
Acelerador Linear de 6 MeV. Coletou-se dados pessoais e foi medido o tamanho da mama (distadncia entre a
separacdo dos campos e altura da mama). A avaliacdo da pele na area de tratamento foi realizada
semanalmente. Concluiu-se que a altura da mama e a técnica de tratamento foram significantes na analise
univariada, para incidéncia de reacdo de pele grau 3. Porém, apenas a altura da mama foi fator significante na
analise multivariada para a gravidade da reacdo de pele. A chance de ocorrer reagdo grau 3 aumenta 2,61
vezes a cada aumento de 1 unidade de altura em cm. Esses achados permitem ao enfermeiro programar

condutas mais adequadas e individualizadas a cada paciente e contribuir para a otimizacdo do tratamento.

DESCRITORES: radioterapia; enfermagem oncoldgica; radiodermatite; neoplasias da mama

RTOG CRITERIATO EVALUATE ACUTE SKIN REACTION AND ITS RISK FACTORS IN
PATIENTS WITH BREAST CANCER SUBMITTED TO RADIOTHERAPY

Purpose: Evaluate and classify skin reactions through the Radiation Therapy Oncology Group (RTOG) criteria
and characterize factors that can intervene in these reactions. Method: Prospective study, with 86 women
submitted to adjuvant breast radiotherapy with a total dose of 5040cGy, in a 6 MeV Linear Accelerator. Personal
data were collected and breast size was measured (distance between field separation and breast height). The
treated skin area was evaluated weekly. Results: Breast height and treatment technique were significant
factors in the univariate analysis for the incidence of degree 3 skin reactions. However, only breast height was
a significant factor in the multivariate analysis for the severity of skin reactions. The chances of occurring
degree 3 reactions increase 2.61 times for each increase in height unit (cm). These findings allow nurses to
plan more adequate and individualized procedures for each patient and contribute to the optimization of treatment.

DESCRIPTORS: radiotherapy; oncologic nursing; radiodermatitis; breast neoplasms

EVALUACION DE LAS REACCIONES AGUDAS DE LA PIEL Y SUS FACTORES DE RIESGO EN
PACIENTES CON CANCER DE MAMA SOMETIDOS A RADIOTERAPIA

El objetivo fue evaluar y clasificar las reacciones de la piel segun los criterios del Radiation Therapy Oncology
Group (RTOG) y caracterizar factores que puedan interferir en esas reacciones. Metodologia: Estudio prospectivo,
con 86 mujeres sometidas a la radioterapia en la mama, dosis total de 5040cGy, con Acelerador Lineal de 6
MeV. Fueron recolectados datos personales y medido el tamafio de la mama (distancia entre la separacién de
los campos y la altura de la mama). La evaluacion de la piel del area de tratamiento fue realizada semanalmente.
Resultados: La altura de la mama y la técnica de tratamiento fueron significativos en el anédlisis univariado,
para incidencia de reaccién de piel grado 3. Sin embargo, solamente la altura de la mama fue el factor
significativo en el analisis multivariado para la gravedad de la reaccion de la piel. La probabilidad de ocurrir
una reaccion grado 3 aumenta 2,61 veces por cada aumento de 1 unidad de altura en cm. Lo encontrado le
permite al enfermero planificar conductas mas adecuadas e individualizadas para cada paciente y contribuir
para optimizar el tratamiento.

DESCRIPTORES: radioterapia; enfermeria oncoldgica; radiodermatitis; neoplasias de la mama

1 Mestre em Ciéncias, Enfermeira do Centro de Radioterapia do Hospital Aleméao Oswaldo Cruz, Brasil; 2 professor Associado da Universidade Federal de Sdo
Paulo, Brasil.
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INTRODUCAQO

A radioterapia tem sido opgao terapéutica
como adjuvante em pacientes portadoras de tumor
de mama submetidas a cirurgias conservadoras em
estadios iniciais, com o objetivo de diminuir a recidiva
loco-regional e favorecer a sobrevida®?.

Uma das reacOes adversas frequentes em
pacientes submetidas a radioterapia para tumor de
mama é a que ocorre na pele. A radiodermite aguda
inicia-se por volta da segunda/terceira semana de
tratamento, decorrente da destruicdo das células da
camada basal da epiderme (perda da permeabilidade)
com exposicdo da derme (processo inflamatério) e
manifesta-se como eritema, que pode ou ndo evoluir
para dermatite exsudativa®®.

Em 1982, o Grupo de Radioterapia e
Oncologia - Radiation Therapy Oncology Group
(RTOG) desenvolveu o Critério de Score para
Morbidade Aguda por Radiacdo - Acute Radiation
Morbidity Scoring Criteria para classificar os efeitos
da radioterapia, que identifica graus O (sem reacao),
1 (eritema leve, descamagédo seca, epilagdo, sudorese
diminuida), 2 (eritema moderado, brilhante, dermatite
exsudativa em placas e edema moderado), 3
(dermatite exsudativa além das pregas cutaneas,
edema intenso) e 4 (ulceracdo, hemorragia, necrose).
O score do RTOG é empregado extensivamente ha
mais de 25 anos e é aceito e reconhecido pelas
comunidades médicas e de enfermagem®.

A severidade das reag8es de pele é atribuida
a fatores relacionados a radiacdo, como dose total,
esquema de fracionamento, energia da radiacdo (tipo
de equipamento), volume de tecido irradiado e
radiossensibilidade do tecido envolvido. Acredita-se
que fatores relacionados aos pacientes como idade,
fumo, doencgas crbnicas coexistentes e tratamento
antineoplasico concomitante podem interferir nas
reacfes de pele, devido a alteracdo do processo de
cicatrizagdo®.

Observa-se que o tamanho da mama é um
fator importante para maior reacdo de pele. As
mamas grandes recebem maior dose na pele, para
garantir a dose adequada nos tecidos e estruturas
que estdo mais profundas(e). Grande area de pele e a

prega mamaria ficam expostas a
(6)

radiacéo,
aumentando o volume irradiado*”. No entanto, nao
se verifica na literatura um parametro matematico
que indigue o quanto o tamanho da mama aumenta

a possibilidade de reagdo aguda mais severa na pele.

O conhecimento acurado de fatores inerentes
as pacientes, relacionados a doenca e ao tratamento
e a importancia dos mesmos para a gravidade da
reacdo de pele, certamente podera contribuir para a
orientacao e cuidados individualizados,
implementacdo da assisténcia de enfermagem e
otimizacdo do tratamento. O registro dessas
informacdes contribui para avaliar o paciente a
qualquer momento, acompanhar o tratamento de
forma complexa e oferecer atendimento com
qualidade .

Desta forma, o objetivo do presente trabalho
é avaliar e classificar as reacdes de pele segundo os
critérios do RTOG e caracterizar potenciais fatores
relacionados ao tratamento e aqueles inerentes as
pacientes que possam interferir nessas reagdes em
mulheres portadoras de cancer de mama submetidas
a radioterapia.

Pelas razbes expostas, sdo relevantes o
acompanhamento com observacao e classificacdo das
reac0es de pele induzidas pela radioterapia,
verificagdo de fatores relacionados ao tratamento ou
intrinsecos de cada paciente, que possam corroborar
para maior gravidade das mesmas, com a finalidade
de orienta-las tomar as providéncias adequadas para
minimizéa-las e/ou trata-las, e assim, otimizar o

tratamento.

CASUISTICAE METODO

Este € um estudo prospectivo, com 86
mulheres com diagnéstico de cancer de mama
operadas, estadios I, Ila e Ilb submetidas a
radioterapia adjuvante no Setor de Radioterapia da
Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP) e no
Centro de Radioterapia do Hospital Alemao Oswaldo
Cruz (HAOC). O trabalho foi aprovado pelo Comité
de Etica e Pesquisa das duas instituices e todas as
pacientes assinaram o Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido. Os dados foram coletados conforme
instrumento de avaliacdo, com questdes sobre tipo
histolégico, idade, doencas coexistentes (diabetes,
hipertensdo arterial), tratamento anti-neoplasico
anterior ou concomitante (esquema e data), habito
de fumar e antecedente familiar de cancer. Foram
incluidas mulheres maiores de 18 anos, que
realizaram quadrantectomia ou mastectomia com
reconstrucdo. A radioterapia foi realizada em regiédo

da mama, campos tangentes e paralelos opostos,
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dose total de 5040cGy (180cGy dose/dia), com
Acelerador Linear de 6 MeV. Foram utilizadas 2
técnicas de tratamento: Distancia foco-superficie fixa
(SSD) e Isocentro. O tamanho da mama foi obtido a
partir do desenho do contorno da mesma. Mediu-se
a distancia entre a separagdo dos campos e a altura

da mama (Figura 1).

Figura 1 - Medida da distancia (d) e altura (h) da
mama®

Todos os produtos toépicos prescritos pelo
médico também foram anotados, porém, devido a
variedade, estes foram apenas considerados como
fatores coadjuvantes do efeito da radiacdo na pele.

A avaliacdo da pele da area de tratamento
foi realizada semanalmente pelos dois observadores
(médico e pesquisadora) durante as 6 semanas de
tratamento e as reacgdes foram classificadas a partir
da escala do RTOG. A mama foi demarcada nas
seguintes regides: quadrante superior externo (QSE),
quadrante superior interno (QSI), quadrante inferior
externo (QIE), quadrante inferior interno (Qll),
quadrante central (regido mamilar - QC) e regiao
inframamaria (IM). Considerou-se como reacdo na
regido IM, lesdo localizada apenas neste local, o que
diferencia de alteracdo nos quadrantes inferiores.

Para a analise estatistica, as reacgdes graus
1 e 2 foram agrupadas, pois estas ndo sdo fatores
limitantes de continuidade do tratamento, provocam
sintomas leves e requerem condutas simples. Para
analisar as variaveis categoricas e a variavel numérica
idade em relacdo a reacéo de pele realizou-se o teste
de Fisher. Para avaliagcao das variaveis numéricas,
distancia e altura da mama em relacdo a reacao de
pele foram construidos box-plots e utilizado teste de
Fisher e Modelo de Regresséo Logistica. Para avaliagédo
em conjunto dos parametros técnica e altura da mama

em relacdo a reagdo de pele foram construidos box-
plots e o Modelo de Regressdo Logistica empregado.
Em todos os testes fixou-se em 0,05 ou 5% (p <

0,05) o nivel de rejei¢cdo da hip6tese de nulidade.

RESULTADOS

A tabela 1 mostra a quantidade de pacientes

com reacédo de pele graus 1, 2 e grau 3.

Tabela 1 - Incidéncia dos diferentes graus de reacéo
de pele por radioterapia. Sdo Paulo, 2007

Reagé&o N %
Graule2 71 82.6%
Grau 3 15 17.4%
Total 86 100%

A Tabela 2 mostra o resultado estatistico de

regressao logistica com relagcdo a altura da mama.

Tabela 2 - Modelo final da regressédo logistica, de

acordo com a altura da mama. S&do Paulo, 2007

Modelo Coeficiente Erro-pgdrao N.'V.EI Expongqmal
do coeficiente descritivo (p) do coeficiente
Altura 0.9586 0.2702 <0.001 2.61
Constante  -8.5891 2.1120 <0.001 0.00

A chance de ocorrer reacdo de pele grau 3
(RTOG) aumenta 2,61 vezes a cada aumento de 1
unidade da altura (cm).

Em relacdo a altura da mama, este parametro
mostrou significancia estatistica para a ocorréncia de

reacdo de pele grau 3, conforme Figura 2.
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Figura 2 - Altura da mama conforme o tipo de reagédo
de pele (g1/9g2 e g3). Sédo Paulo, 2007
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A Figura 3 mostra a andlise multivariada para
verificar a importancia da técnica de tratamento e a

altura da mama para a reagdo de pele.
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Figura 3 - Altura e técnica de tratamento em relacdo

ao tipo de reacdo de pele. Sdo Paulo, 2007

DISCUSSAO

A reacdo de pele na mama durante a
radioterapia, embora reversivel na maioria das vezes,
e menos frequente que no passado, é o efeito
colateral mais comum nestas pacientes e podem
afetar o programa terapéutico e piorar a qualidade
de vida. Ocorre em diversas fases do tratamento.
Inicia com intensidade leve e pode progredir até um
grau intenso que impossibilite a continuidade das
aplicacOes. Essa variedade de intensidade depende
de fatores relacionados a radiacdo e ao individuo.
Por isso, o presente trabalho, tais parametros foram
caracterizados em nossa populagdo e correlacionados
as reacgOes de pele ocorridas.

Em relagdo aos antecedentes de cancer, este
€ um fator esperado. Observamos 65% de incidéncia
de cancer na familia em nossa populacdo de
pacientes, sendo que a literatura mostra incidéncia
de até 82,5%" Nzo foi possivel mostrar significancia,
provavelmente devido ao nimero da amostra.

Quanto aos diferentes graus de reacao de
pele, nossos resultados revelaram baixa incidéncia
de reacéo grau 3 (17,4%) em comparacdo as de graus
1 e 2 (82,6%) (Tabela 1). Esses dados séo
comparaveis a literatura em que estudos mostram

evolugdo para reacgdo grau 3 de 10 a 15% e de 7 a

20%®. Quando avaliada a regido da mama e o grau
de reacdo de pele, 100% das reacdes grau 3 foram
em regido inframamaria. Tais resultados corroboram
diversos estudos, que mostram predominéncia da
reacdo grau 3 nessa regido por ser uma area de dobra
de pele, com friccdo constante e maior umidade
local®9.

Com relagédo ao fumo, este fator ndo mostrou
significancia estatistica, provavelmente devido a baixa
incidéncia de fumantes em nossa populagdo. Nossos
resultados mostraram apenas 11,6% de fumantes (10
pacientes) sendo que somente 1 paciente apresentou
reacdo de pele grau 3. Ha controvérsias a esse
respeito na literatura e segundo alguns autores, o
fumo ndo aumenta o risco de reacéo de pele(l). A
hipéxia ocasionada cronicamente pelo menor indice
de oxihemoglobina poderia até diminuir as chances
de causar reacdo de pele, uma vez que o oxigénio
funciona como radiossensibilizante e, sua auséncia
na pele, daria uma resisténcia a reacao™. Porém,
considerando aspectos radiobiolégicos, o oxigénio nao
sensibiliza tecidos com niveis fisiol6gicos de oxigénio
e sim aqueles com baixos niveis. No entanto, a reacao
poderia se agravar devido a dificuldade de
cicatrizagdo que o fumo pode causar, devido a agao
da nicotina e do monéxido de carbono™®. Desta forma,
maior numero de pesquisas a respeito dos
mecanismos de lesdo provocados pela associagdo da
radiacdo e o fumo, e sua importancia como fator de
risco para reacdo de pele e no processo de
cicatrizacdo, sdo necessarios.

Com relagdo ao diabetes, apenas 8,1% de
pacientes da nossa populacdo de estudo apresentaram
a doenga. Talvez o pequeno nimero da amostra nao
tenha permitido avaliar a significancia estatistica desse
parametro. No entanto, nenhum estudo mostrou o
diabetes como fator predisponente para a incidéncia
de reacdo de pele mais intensa. Porém, por se tratar
de patologia sistémica, que interfere nas fases de
cicatrizacdo, pode ocorrer retardo das mesmas, com

risco maior de infecgéo(s).

Quanto a hipertensédo, apenas 24,4% das
pacientes do nosso estudo eram hipertensas e néo
obtivemos significancia estatistica com relagdo a
gravidade da reacdo de pele. A hipertensdo néao é
considerada fator preditivo para reacao de pele,
porém, é uma doencga frequentemente associada a
outras co-morbidades.

A média da idade das pacientes que tiveram

reacdo grau 3 foi maior. Observou-se diferenca entre
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a média da idade das pacientes com reagdo graus 1
ou 2 (58,31) e grau 3 (64,47), que permitiram apenas
significancia limitrofe, provavelmente devido ao
tamanho da amostra (p = 0,062), sugerindo porém,
tendéncia para ocorrer reagdo grau 3 em mulheres
mais velhas. A literatura mostra que a radioterapia é
bem tolerada em pacientes idosas, ndo sendo motivo
Unico para contra-indicagdo ao tratamento®™. Alguns
autores sugerem que devido ao menor indice de
mitose na pele do idoso, esta seria menos sensivel a
radiacao, que destréi as células principalmente em
fase de mitose e, como consequéncia, causa menor
reacao de pele(g). Porém, os idosos apresentam
diminui¢cdo na producdo de colageno e fibroblastos,
que associada a presenca de co-morbidades (mais
frequente nas mulheres mais velhas) podem
prejudicar a cicatriza(;éo“’.

Em nossa pratica diaria, observamos que a
idade, isoladamente, ndo é motivo para preocupacao,
mas quando associadas a co-morbidades, merecem
uma programacao de assisténcia ndo s6 voltada a
reacdo de pele, mas ao estimulo ao autocuidado,
manutencdo da salde em outros niveis como area
emocional, fisica, entre outros.

Em relagéo as caracteristicas do tratamento,
observou-se no presente trabalho, que a quimioterapia
pré-radioterapia ou concomitante a radioterapia nédo
foram fatores significantes para a gravidade da
reacdo de pele, provavelmente pelo pequeno numero
de pacientes nessas situacdes. Foram utilizados
diferentes protocolos e diferentes drogas para o
tratamento. Em relagdo a quimioterapia pré-
radioterapia, a literatura ndo mostra interferéncia
significante na gravidade da reacao de pele, mas
explica que as pacientes jovens tém um turn-over

celular alto, o que aumenta a susceptibilidade as
(12)

reacBes adversas locais Porém, quanto a
quimioterapia concomitante a radioterapia, trabalhos
mostram aumento significante de reacdes de pele
nessas pacientes. Estudos mostram que antraciclicos
causam mais reacfes adversas que associacao de
Ciclofosfamida, Metotrexate e 5-Fluorouracil (CMF),
mas ambos podem interferir na intensidade e
gravidade das reacdes de pele(z).

Em nosso estudo, ndo obtivemos diferenca
estatisticamente significante com o uso de
hormonioterapia concomitante. Este resultado pode
ter ocorrido devido ao pequeno numero de pacientes
com estas caracteristicas. Na literatura, o tamoxifeno
se mostrou influente na incidéncia de fibrose
pulmonar, mas n&o tem sido reportado efeito na

pele®®.

Em relagdo as cirurgias reconstrutoras, estas
foram realizadas em 11 pacientes (12,7%). Neste
caso também o pequeno nimero da amostra nédo
permitiu verificar a significancia estatistica. Porém,
nessa populagdo de pacientes, nenhuma desenvolveu
reacdo grau 3. Na literatura existe controvérsias em
relagdo a realizagdo da radioterapia apoés cirurgias
reconstrutoras; porém a grande preocupacdo é com
os efeitos tardios da radioterapia e ndo com a reacao
de pele durante ou logo ap6és o término do
tratamento®®. Em relacdo aos dados aqui obtidos,
talvez o fato da mama reconstruida ndo ser pendente
e ter tamanhos menores, ndo favorega a existéncia
de fatores como umidade, friccdo e maior dose
distribuida na pele, o que evitaria maior reagédo
inframamaria.

Quanto a terapia toépica, 65,1% (N=56) das

pacientes utilizaram cremes prescritos pelos
radioterapeutas e a variedade de produtos foi grande.
H& controvérsias sobre a finalidade, quanto a
prevencao da reacao de pele, alivio dos sintomas ou
tratamento com diversos produtos estudados® 6
M 0 uso de corticoides e antiinflamatérios nao-
esterdides é frequente em reag¢bes que védo de
moderadas a intensas; porém estes diminuem a
resposta inflamatoéria, atrasam todas as fases do
processo de cicatrizagdo e aumentam o risco de
infeccdo local, portanto s&o indicados por tempo
limitado™.
Quanto ao tamanho das mamas, varios
trabalhos consideram de grande importancia, pois o
volume irradiado é um fator relacionado a radiacao
que interfere na incidéncia e gravidade dos efeitos
colaterais. H4 uma diversidade de modelos de medida
da mama para relacionar com a reacao de pele. Foi
considerado o tamanho do sutid, diametro méaximo
da mama® e o volume da mama em cm®*®® . No
presente estudo foi utilizado o desenho da curva da
mama obtida no planejamento para calculo da dose,
conforme relatado anteriormente. Consideramos esta
medida fidedigna e de féacil obtencdo e reproducgéo.
As medidas foram analisadas estatisticamente quanto
a sua influéncia na reacgdo de pele.

Na andlise dos dados, a distancia da mama
ndo foi fator estatisticamente significante. Acreditamos
que tal resultado tenha ocorrido porque a distancia
da mama nao se traduz em mamas maiores. Em
relacdo a altura da mama, este parametro mostrou
significancia estatistica para a ocorréncia de reagao

de pele grau 3 (Figura 2). A reacao grau 3 apresentou
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a média da altura da mama maior do que nos
pacientes com reagdo graus 1 e 2 (8,15 cm e 6,53cm
respectivamente). Um volume maior de mama requer
maior dose na pele para alcancar a dose desejada
no tecido e estruturas mais profundas. Além disto, o
tecido adiposo tem pouca vascularizacdo e pode
retardar qualquer processo de cicatrizagéo(e). Tais
resultados corroboram os da literatura, que mostram
reacdo de pele mais intensa proporcionalmente nas

(%) Nossos dados

mamas médias e grandes
mostraram ainda que a chance de ocorrer reagéo
grau 3 aumenta 2,61 vezes a cada aumento de 1
unidade de altura (cm) (Tabela 2).

Com relagdo a técnica de tratamento utilizada,
em analise univariada, ocorreu diferenca estatistica
entre a técnica de isocentro e SSD, mostrando que a
técnica de isocentro aumentaria a chance de reacao
de pele grau 3. No entanto, ndo encontramos nenhum
estudo comparando essas duas técnicas ou mostrando
maior incidéncia de reacdo de pele quando se usa a
técnica de isocentro.

Assim sendo, tornou-se obrigatéria a andlise
multivariada para verificar a importancia da técnica
do tratamento e a altura da mama para a reacgdo de
pele. Este resultado mostrou definitivamente que a
técnica ndo é parametro significante para a ocorréncia
de reacao de pele grau 3, quando considerada a

altura da mama (Figura 3).

Analisados em conjunto, nossos resultados
revelam baixa incidéncia de reacdo de pele grau 3
em nossa populagdo e que a regido onde tal reacao
ocorreu com maior frequéncia foi a inframamaria.
Mostram também que o volume da mama é o fator
mais importante para a gravidade da reacdo de pele
em pacientes submetidas a radioterapia em regido
da mama. Apesar da baixa incidéncia de reacédo de
pele grave, o cuidado com a pele irradiada é um fator
relevante para a radioterapia em cancer de mama.
H& pouco consenso entre os profissionais envolvidos
e 0s avang¢os no conhecimento quanto aos cuidados
com feridas tém pouco impacto nos pacientes com

(16-18)

reacdo de pele causada por radiacéo Neste

contexto, o enfermeiro é um profissional importante
para atuar no cuidado dessas pacientes. Tais cuidados
devem ser baseados na coleta dos dados individuais
de cada paciente, exame fisico da mama, coleta de
dados do planejamento, com atenc¢do especial a
medida da altura da mama. Esses procedimentos
permitem melhor avaliagcdo da probabilidade de
ocorréncia dos efeitos indesejados da radioterapia e,
entdo, programar atendimento adequado e
individualizado, com objetivo de proporcionar o
tratamento sem interrupgdes e, conseqlientemente,
melhor resposta clinica. Essas medidas possibilitam
otimizacdo da radioterapia e implementam a assisténcia

de enfermagem prestada a estas pacientes.
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