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Apresentacao



Este ¢ um modelo alternativo de dissertagdo e contempla a pesquisa intitulada:
Modulacéo autonémica cardiaca de mulheres pdés cirurgia de cancer de mama, realizada
no Laboratério de Estudos Clinicos em Fisioterapia (LECFisio) da Faculdade de Ciéncias e
Tecnologia da Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho” — FCT/UNESP.

Em concordancia com as normas do modelo alternativo do Programa de P6s Graduagao
em Fisioterapia da FCT/UNESP, a presente dissertacao esta dividida da seguinte forma:

* Introducdo, contendo a contextualizacdo do tema pesquisado;

*  Artigo I: Palma MR, Vanderlei LCM e Fregonesi CEPT. Relagdo do tempo de
pds operatdrio na modulacdo autonémica cardiaca de mulheres apds cancer de mama, o
qual teve como objetivo verificar a relagcdo do tempo de pos operatorio de cancer de mama sobre
a modulacao autondmica cardiaca e comparar esses valores aos de mulheres sem cancer.

% Artigo II: Palma MR, Vanderlei LCM e Fregonesi CEPT. Indices geométricos da
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca podem predizer melhora na modulacao
autondmica de mulheres p6s cancer de mama submetidas a Terapia de Consciéncia
Corporal?, o qual teve como objetivo analisar os efeitos agudos de uma sessdo de Terapia de
Consciéncia Corporal (TCC) sobre a modulagao autondmica cardiaca de mulheres apos cirurgia
de cancer de mama, por meio de indices geométricos da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca
(VFC).

* Conclusoes, obtidas por meio da pesquisa realizada;

* Referéncias, cujo formato ¢ recomendado pelo Comité Internacional de Editores de
Jornais Médicos (ICMJE — Internacional Committe of Medical Journal Editours), para

apresentacao das fontes utilizadas na redagdo daintroducao.
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Introducdo



O cancer é uma das principais doengas do mundo'. Além do impacto causado ao paciente
e seus familiares, gera grandes gastos por parte dos sistemas de satide e interfere na economia
geral, sendo considerado um importante problema de saide publica’. A doenca estd em
ascensao e as estimativas preveem que até 2025 ocorra aumento substancial de 19,3 milhdes de
NOVOS casos por ano°.

Dentre os diferentes tipos de cancer, o de mama ¢ o segundo mais frequente e o mais
incidente entre as mulheres e, em ambito mundial, é a causa mais comum de morte nesta
populacio®. No Brasil, essa patologia apresenta elevada taxa de mortalidade e tem atingido
faixas etdrias cada vez mais baixas®.

Os tratamentos, cirtirgico e coadjuvantes (quimioterapia, radioterapia e hormonioterapia),
dessa patologia sdo procedimentos agressivos® que podem gerar comprometimentos fisicos &’
e emocionais®*!? desfavoraveis a satde da mulher.

Esses comprometimentos podem interferir também no sistema nervoso autdnomo (SNA)
e uma maneira de avaliar o seu funcionamento ¢ por meio da variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC)!>!3, Esta ferramenta ¢ utilizada para identificagio de comprometimentos na
satide, bem como na avaliacio de alteracdes psicoldgicas e fisiologicas'>!3. Reflete alteragdes
periddicas e ndo periddicas na frequéncia cardiaca (FC) que sdo comuns e esperadas em
individuos saudaveis'*®. Pode ser avaliada por métodos lineares, tanto no dominio do tempo
quanto da frequéncia, e métodos nio lineares'®, sendo os ndo lineares considerados mais
adequados para diagnostico de alteragdes no SNA!7,

A VFC tem sido frequentemente utilizada como um preditor de risco ou sinal de alerta
para vdarias patologias em que existe desequilibrio entre os componentes simpatico e

parassimpatico'®. A hiperatividade simpatica, combinada & baixa atividade parassimpatica, tem

sido associada com diversos efeitos negativos 4 satide *°.
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Individuos com diferentes tipos de cancer tém apresentado atividade vagal reduzida'! e
outros sinais de disfun¢do autondmica foram observados em estagios avancados da doenga?’.
Especificamente em mulheres com cancer de mama Hansen et al. (2013)?!, utilizando os indices
lineares, observaram que existem disfungdes autondmicas apos a cirurgia, caracterizada por
uma falta de variagao circadiana da VFC e baixo tonus parassimpatico no pos-operatdrio, que
nao foram totalmente normalizadas 14 dias apos procedimento cirargico. Caro-Moran et al.
(2015)*, analisaram o dominio do tempo e da frequéncia e detectaram desequilibrio
cardiovascular em sobreviventes de cancer de mama no periodo de seis meses a um ano do
término do tratamento comparados com grupo saudavel.

Sabendo do periodo de estresse e incertezas que as mulheres com cancer de mama sao
expostas, como medo do diagndstico, progndstico e tratamentos!!, assim como os
comprometimentos fisicos e emocionais gerados®’, o tratamento fisioterapéutico torna-se
fundamental em todas as etapas apos diagndstico, ndo apenas em ambito fisico, como também

123

psiquico e emocional~’. Em busca de alternativas de tratamento que atendam essas necessidades

globais, as terapias corpo-mente tém demonstrado evidéncias crescentes de sua eficcia no
tratamento de diversas condigdes clinicas?*?’.

De forma geral, as terapias corpo-mente abordam as relagdes entre consciéncia somato-
emocional e estratégias integradoras que podem auxiliar os individuos a reagirem de maneira
mais controlada ao estresse e aprender a identificar e lidar com as emogdes®’. Com foco nas
interagdes entre mente, corpo € comportamento, essas terapias buscam um bom funcionamento
fisico e estimulam os pacientes assumirem responsabilidade na promogio de sua saude’!. Além
disso, apresentam vantagens quanto a seguranga e baixo custo de implementagio??.

Dentre essas, a Terapia de Consciéncia Corporal (TCC) ou “Body Awareness Therapy”,

destaca-se por objetivar o contato da pessoa com suas dimensdes motoras e sensoriais>*,
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buscando uma interagio psicomotora por meio de diferentes fungdes corporais®®. Esta
modalidade terapéutica foi desenvolvida pelo psicanalista francés Dropsy>*, e descrita
posteriormente pela fisioterapeuta Roxendal®.

A TCC utiliza sensibilizagdo do corpo para promover a saude, tendo como componentes
centrais 0 movimento, a respiracdo e a massagem, focando na presenca do corpo e nos
movimentos do mesmo®*. Os beneficios da TCC foram vistos em individuos com disttrbios
alimentares®®, lesdes musculoesqueléticas ndo especificas®®, soropositivos?’ e transtornos de
humor e personalidade®”. Contudo, seus efeitos agudos nio estio bem elucidados na literatura,
ndo ha achados da intervengao em pacientes com cancer de mama e tao pouco sao conhecidos
os efeitos agudos da aplicacdo da técnica sobre a modulac¢do autondmica desses pacientes.

Ademais, para nosso conhecimento, nao foram encontrados estudos com individuos com
cancer de mama em periodos diferentes de pos operatorio, utilizando a VFC como instrumento
de medida, e nao foram observados trabalhos que abordam os métodos nao lineares como forma
de analise nessa populagdo. Reiterando o status do cancer de mama como problema de saude
publica, faz-se necessdrio estudos que abordem tais informagdes. Além disso, conhecer
possiveis alteragdes na modulacdo autondmica cardiaca desta populagdo pode auxiliar no
direcionamento de tratamentos especificos e, se comprovado o efeito da TCC, a técnica poderia
ser implementada facilmente e com baixo custo, beneficiando esta populacdo e reduzindo
gastos por parte dos sistemas de saude.

Considerando o exposto acima, esta dissertacdo foi elaborada com o objetivo de verificar
a relagdo do tempo de po6s operatorio na modulagdo autondmica cardiaca de mulheres apos
cirurgia de cancer de mama comparadas com mulheres sem a patologia, bem como, verificar o

efeito de uma sessdo de terapia de consciéncia corporal sobre os indices da VFC.
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Para cumprir com os objetivos propostos foi realizado um estudo que proporcionou a
elaboragdo dois artigos cientificos. O primeiro deles foi intitulado: Relacdo do tempo de pds
operatorio na modulagdo autonémica cardiaca de mulheres apds cancer de mama, o qual
teve por objetivo verificar a relagdo do tempo de pos operatorio de cancer de mama sobre a
modulagdo autondmica cardiaca e comparar esses valores aos de mulheres sem cancer.

O segundo artigo intitulado: Indices geométricos da Variabilidade da Frequéncia
Cardiaca podem predizer melhora na modulacdo autonémica de mulheres pds cancer de
mama submetidas a Terapia de Consciéncia Corporal?, o qual teve por objetivo analisar os
efeitos agudos de uma sessdo de TCC sobre a modulagdo autondmica cardiaca de mulheres
apods cancer de mama, por meio de indices geométricos da VFC.

A seguir esses artigos sao apresentados na integra, conforme as normas para apresentagao
da dissertagcdo, as quais foram definidas pelo Conselho de Curso do Programa de Pos-

Graduacdo em Fisioterapia da FCT/UNESP.
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RELACAO DO TEMPO DE POS OPERATORIO NA MODULACAO AUTONOMICA
CARDIACA DE MULHERES APOS CANCER DE MAMA

Mariana Romanholi Palma'; Luiz Carlos Marques Vanderlei?; Cristina Elena Prado Teles

Fregonesi’.

'Discente do Programa de Pds-Graduagio Stricto Sensu em Fisioterapia da Faculdade de

Ciéncias e Tecnologia FCT/UNESP — Presidente Prudente.

“Docente do Departamento de Fisioterapia e do Programa de Pés Graduacio em Fisioterapia da

Faculdade de Ciéncias e Tecnologia FCT/UNESP — Presidente Prudente.

Endereco para correspondéncia:
Cristina Elena Prado Teles Fregonesi
Departamento de Fisioterapia

Rua Roberto Simonsen, 305 CEP: 19060-900. Presidente Prudente- SP- Brasil

Fone: (18) 3229-5555 Email: cristina@fct.unesp.br
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RESUMO

Mulheres com cancer de mama t€m apresentado disfungdes autondmicas avaliadas por meio da
Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC). Entretanto, sao escassos na literatura estudos que
avaliem possiveis alteragdes na modulacao cardiaca a longo prazo em sobreviventes de cancer
de mama, em diferentes periodos pds operatérios, comparados com individuos sem o
diagnostico de cancer. O objetivo deste estudo foi verificar a relagdo do tempo de pos operatorio
de cancer de mama sobre a modulagao autondmica cardiaca e comparar esses valores aos de
mulheres sem cancer. Trata-se de um estudo transversal composto por 45 mulheres com faixa
etaria de 35-70 anos, divididas em grupos pos cancer de mama (GCM1 e GCM2) e grupo
controle (GC). O GCM1 foi constituido por mulheres apds cirurgia do cancer de mama, com
até 18 meses de pos operatorio e GCM2 com mais de 18 meses. O GC foi composto por
mulheres sem cancer. Foram utilizados indices da VFC no dominio do tempo e da frequéncia e
indices geométricos. Os indices parassimpaticos RMSSD, HF e SDI, e o indice SDNN que
corresponde a modulagdo simpatica e parassimpatica, em milissegundos, apontaram redugdes
estatisticamente significantes (p=0,0001) de GCM1 e GCM2 quando comparados GC. Os
valores de LF, que tem predominio do tonus simpatico, mostraram-se reduzidos nos grupos
cancer, porém estatisticamente significativo apenas quando comparado GCM2 e GC (p=0,020).
Os indices da VFC apresentaram-se reduzidos nos grupos de cancer de mama, com redugao
ainda mais acentuada no grupo de maior periodo de pds operatério. Torna-se importante o
direcionamento de tratamentos que visem melhora da VFC desta populacdo e minimize as

possiveis consequéncias das disfun¢des autondmicas a saude dessas mulheres.

Palavras-chave: Frequéncia Cardiaca; Neoplasias da Mama; Sistema Nervoso Auténomo.
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ABSTRACT

Women with breast cancer have shown autonomic dysfunction evaluated by the Heart Rate
Variability (HRV). However, there are few studies in the literature evaluating possible changes
in long-term cardiac modulation in breast cancer survivor, in different postoperative periods,
compared to individuals without the cancer diagnosis. The objective of this study was to
investigate the relationship of the postoperative time of breast cancer on cardiac autonomic
modulation and compare these values to those of women without cancer. It is a cross-sectional
study consisting of 45 women aged 35-70 years, divided into post breast cancer groups (BCG1
and BCG2) and control group (CG). The BCGI consisted of women after breast cancer surgery,
with up to 18 months postoperatively and BCG2 with more than 18 months. The CG was
composed of women without cancer. HRV indexes were used in the time domain, the frequency
domain and geometric indices. The parasympathetic indices RMSSD, HF and SDI, and the
SDNN index corresponding to sympathetic and parasympathetic modulation, in milliseconds,
showed statistically significant reductions (p=0.0001) of BCG1 and BCG2 when compared GC.
The LF values, which has a predominance of sympathetic tone, proved to be reduced in the
cancer group, but statistically significant only when compared BCG2 and CG (p = 0.020). The
HRYV indexes showed up reduced in breast cancer groups, with a greater reduction in group of
higher postoperative period. It is important to the targeting of treatments aimed at improving
the VFC this population and minimize the possible consequences of autonomic dysfunctions to

the health of these women.

Keywords: Breast Neoplasms; Heart Rate; Autonomic Nervous System.
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INTRODUCAO

O cancer de mama ¢ a segunda neoplasia mais comum no mundo e o tipo mais frequente
entre as mulheres!. Em 2012, em ambito mundial, o numero estimado de novos casos
diagnosticados foi de 1,67 milhdes, com previsdo de 6,23 milhdes de novos casos até 2017,
No Brasil, a doenga gera altos custos para o Sistema unico de Satde (SUS)? e é grande
responsavel por aposentadorias precoces na populagdo feminina.

A cirurgia e os tratamentos complementares que combatem o cancer de mama se tornaram
mais eficazes, porém sdo agressivos e podem levar a diversos comprometimentos, inclusive
cardiovasculares®, como hipertensdo, insuficiéncia cardiaca, trombose e sindromes coronarias
agudas®. Dentre essas complicacdes, encontram-se também alteragdes no funcionamento do
sistema nervoso autonomo (SNA) que, entre outras fungdes, ¢ responsavel pela modulagdo
cardiaca’.

Clinicamente, uma das formas de avaliar essa regulagdo autondmica € por meio da analise
da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC), que reflete alteragdes periddicas e ndo
periodicas da frequéncia cardiaca (FC)®’ e verifica o equilibrio entre os ténus simpatico e
parassimpatico, de forma ndo invasiva e confidvel®. A VFC é capaz de identificar
comprometimentos na satide e avaliar alteragdes psicolégicas e fisiologicas>*®.

Estudos realizados com a andlise da VFC em individuos com diferentes tipos de cancer
tém demonstrado atividade vagal reduzida nesta populagdo®'®. Especificamente em mulheres
com cancer de mama, a literatura aponta altera¢gdes na VFC no periodo de po6s operatorio
imediato!! e de 6 meses a 1 ano ap6s término do tratamento®. Porém, sdo escassos na literatura
estudos que avaliem possiveis alteragdes na modulagdo cardiaca a longo prazo, abordando o
comportamento da VFC em sobrevivente de cancer de mama, em diferentes periodos pos

operatdrios, comparados com individuos sem o diagnostico de cancer.
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Inteirando o cincer como um importante problema de saide publica'?, sabendo que a
doenga e seu tratamento sdo agressivos® e que podem refletir negativamente na VFC>!!, faz-se
necessario conhecer as possiveis alteracdes autondmicas de mulheres que passaram pelo
tratamento do cancer de mama, bem como, saber se essas persistem por periodos posteriores ao
término dos tratamentos € nos anos subsequentes, para que possibilite o direcionamento de
tratamentos que promovam melhora na VFC e reduzam os riscos cardiovasculares nesta
populagdo.

A hipotese deste estudo ¢ de que mulheres ap6s cancer de mama apresentem alteragdes
na modulacdo autondmica cardiaca decorrentes dos efeitos agressivos dos tratamentos de
combate a doenga.

Diante disto, o objetivo deste estudo foi verificar a relagdo do tempo de pds operatorio de
cancer de mama sobre a modulagdo autonOmica cardiaca e comparar esses valores

aos de mulheres sem cancer.

METODOS

Tipo de estudo e aspectos éticos

Trata-se de um estudo transversal desenvolvido no Laboratorio de Estudos Clinicos em
Fisioterapia (LECFisio) da Faculdade de Ciéncias e Tecnologia (FCT) - Universidade Estadual
Paulista (UNESP), Campus de Presidente Prudente. Este estudo estd de acordo com as normas
da Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa e foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da
FCT/UNESP (Protocolo n° 046982/2014). Todas as voluntarias, ao concordarem com a

participag@o no estudo, assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
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Sujeitos e critérios de selecdo

Para participagdo na pesquisa, foram convidadas mulheres com faixa etaria entre 35-70
anos, divididas em trés grupos: dois grupos pds cancer de mama (GCM1 e GCM2) e um grupo
controle (GC). Os GCMI e 2 foram constituidos por mulheres submetidas a cirurgia de retirada
do cancer de mama, quadrantectomia ou mastectomia, com periodo de 2 meses a 10 anos de
pOs-cirargico, provenientes de associa¢ao local de apoio ao cancer de mama e de indicagdes
diretas de mastologistas da cidade. Para delimitar os grupos 1 e 2, foi feita a mediana do periodo
de pos operatorio em meses, que resultou em 18 meses. As mulheres abaixo da mediana
constituiram o0 GCM1 e acima o0 GCM2. O GC foi formado por mulheres sem cancer de mama,
pareadas por idade, convidadas na comunidade.

Para inclusao no estudo, as participantes nao poderiam apresentar doengas respiratorias,
arritmias, marcapasso e transplante cardiaco’, também ndo poderiam ser tabagistas e/ou
etilistas. Mulheres pos cirurgia de cancer de mama deveriam ter consentimento médico,
auséncia de metéstase diagnosticada e ndo estar em periodo de tratamento com quimioterapia
ou radioterapia.

O célculo do tamanho da amostra foi feito com base no estudo de Caro-Moran et al.
(2015)*, utilizando-se o indice RMSSD. Levando em considera¢io um desvio padrio do grupo
A (controle) de 22,17 milissegundos, do grupo B (cancer de mama) de 23,52 milissegundos, o
poder de 80%, erro alfa de 5% para um teste bicaudal, diferenca de 29,83 entre as médias e
perdas amostrais de 20% (decorrentes de possiveis erros de leitura da VFC), o tamanho amostral
minimo foi determinado em 12 sujeitos para cada grupo.

A figura 1 exibe o diagrama da sele¢do das participantes dos grupos cancer de mama,
GCM1 e GCM2, que totalizaram 30, sendo 15 voluntarias para cada grupo. O GC também foi

composto por 15 participantes.
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Figura 1. Diagrama do processo de sele¢do das voluntarias dos grupos cancer de mama.

Delineamento experimental

A coleta dos dados foi realizada em sala com temperatura entre 21 a 24°C'®, sempre no
periodo matutino, a fim de evitar variagdes circadianas. Nao foi permitida a circulagdo de
pessoas pela sala durante a avaliacdo, de modo a reduzir a ansiedade das participantes. Estas
foram orientadas para que 12 horas antes da realizacdo do protocolo experimental nao
ingerissem bebidas alcoodlicas e/ou estimulantes, como café e cha, a fim de que ndo

influenciassem diretamente o comportamento autondmico cardiaco no momento da coleta'®. As
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participantes foram informadas sobre o procedimento de coleta de dados e orientadas a ndo
conversar, nao utilizar celular e nado dormir durante a execugao.

Foi realizada avaliacao inicial com o objetivo de obter informagdes para caracterizagao
da populagdo e verificacdo da modulagdao autondmica, a qual incluiu: a) avaliacdo inicial; b)
avaliacdo antropométrica; c) afericdo da FC e pressao arterial (PA); d) avaliagao da modulagao

autondmica da FC.

Avaliacao inicial

Foram coletados dados pessoais (idade, etnia, estado civil e escolaridade) e informagdes
quanto ao periodo menstrual e a presenca de comorbidades. Foram consideradas em
menopausa, mulheres que apresentaram interrupgdo fisioloégica dos ciclos menstruais por
periodo maior que um ano, as que se encontravam em periodo inferior a este, foram
classificadas em climatério'®. Mulheres com auséncia de fluxo menstrual em decorréncia dos
tratamentos para combate do cancer, ndo foram classificadas em menopausa ou climatério. As
participantes do GCM1 e GCM2 foram questionadas quanto ao tempo de cirurgia do cancer de
mama, tipo de procedimento ciriirgico e tratamentos coadjuvantes (quimioterapia, radioterapia

e hormonioterapia).

Avaliacao antropométrica

Foram coletados o peso e estatura das participantes para obtencdao do indice de massa
corporal (IMC), utilizando-se a féormula da massa (quilogramas), dividida por sua altura
(metros) ao quadrado'>. A massa corporal e estatura foram obtidas por meio de uma balanga
digital com estadiometro (Welmy®, W110H, Brasil), com as participantes em posi¢ao

ortostatica, bragos estendidos ao longo do corpo, roupas leves e sem calcados.
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Avaliacdo da FC e PA

A FC foi mensurada por meio do Polar S810i (Polar, Finlandia) e a PA foi verificada por
estetoscopio (Littmann®, Saint Paul, U.S.A.) e esfigmomandmetro aneroide (Tycos®, CE0050,
U.S.A.), respeitando os critérios estabelecidos pela VI Diretriz Brasileira de Hipertensao
Arterial'é. Estes pardmetros foram captados uma Unica vez, com o individuo sentado em
repouso. Para evitar erros na determinagdo da PA, as medidas foram realizadas por um tnico

avaliador.

Avaliacdo da modulagdo autonémica da FC

A avaliagao da modulagao autondmica foi feita por meio da analise da VFC, utilizando-
se o Polar S810i, equipamento previamente validado com o eletrocardiograma, padrao ouro
para captagdo da FC'7!¥, Para isso, uma cinta de captacio, que consiste em dois eletrodos
montados em um transmissor eletronico selado, foi posicionada no terco distal do esterno da
participante, essa cinta obteve os impulsos elétricos do corag@o e transmitiu tais informagdes
por meio de um campo eletromagnético para um receptor de FC posicionado em seu punho.

O padrao do comportamento da VFC foi registrado por meio da captagdo da FC batimento
a batimento por 30 minutos. Para isto, o sujeito permaneceu em repouso, com respiragao
espontanea e em decubito dorsal sobre uma maca. Na série de intervalos RR obtida, foi feita
uma filtragem digital, complementada por manual, para eliminagdo de batimentos ectdpicos
prematuros e artefatos. Somente séries com mais de 95% de batimentos sinusais foram incluidas
no estudo’. A analise da VFC foi realizada por meio de métodos lineares (dominios do tempo
e da frequéncia) e ndo lineares (plot de poincaré), utilizando 1000 intervalos RR do periodo
mais estavel do tragado. O software empregado para as analises dos dados foi o0 Kubios HRV

analysis versdo 2.2 (Kuopio, Finlandia)*.
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Analise da VFC

Os indices RMSSD e SDNN foram utilizados para analise da VFC no dominio do tempo.
O indice RMSSD representa a atividade parassimpatica e ¢ definido como sendo a raiz quadrada
da média do quadrado das diferencas entre intervalos RR normais adjacentes, em um intervalo
de tempo, expresso em milissegundos (ms)>?!. O SDNN, reflete a participacdo de ambos os
ramos do Sistema Nervoso Autonomo (SNA) e representa o desvio-padrao da média de todos
os intervalos RR normais, expresso em ms>.

Para andlise da VFC no dominio da frequéncia foram utilizados os componentes
espectrais de baixa frequéncia (LF — 0,04 a 0,15 Hz), alta frequéncia (HF — 0,15 a 0,4 Hz), em
unidades normalizadas e em milissegundos ao quadrado (ms?), e a razdo entre estes
componentes (LF/HF)’. O LF corresponde a atuagdo simpdtica e parassimpdtica, com
predominio simpatico, o HF indica atuacdo vagal e a razdo LF/HF representa o balango
simpato-vagal sobre o coracdo. A andlise espectral foi calculada utilizando o algoritmo da
transformada rapida de Fourier’.

A andlise do plot foi realizada de forma quantitativa e qualitativa. Quantitativamente
foram calculados os indices SD1, SD2 e relagdo SD1/SD2. O SDI1 ¢ um indice de registro
instantaneo da variabilidade batimento a batimento e representa a atividade parassimpatica,
enquanto que o indice SD2 representa a VFC em registros de longa duragdo e reflete a
variabilidade global. A relagdo de ambos (SD1/SD2) mostra a razao entre as variagdes curta e
longa dos intervalos RR%?2,

A analise qualitativa do plot foi feita por meio das figuras formadas pelo seu atrator,
seguindo o modelo descrito por Tulppo et al. (1998)%, sendo caracteristica de um plot normal
a figura na qual um aumento na dispersao dos intervalos RR batimento a batimento ¢ observada

com aumento nos intervalos RR e, como caracteristica de um plot com menor variabilidade a
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figura com pequena dispersdo global batimento a batimento, sem aumento da dispersdao dos
intervalos RR a longo prazo.

O plot de Poincaré ¢ um mapa de pontos em coordenadas cartesianas construido com
valores dos intervalos RR obtidos, sendo que cada ponto ¢ representado pelo intervalo RR
normal precedente no eixo x (horizontal/abscissa) e pelo intervalo RR seguinte no

eixo y (vertical/ordenada)**%.

Analise estatistica

Para a caracterizacdo da populagdo foi utilizado o método estatistico descritivo e os
resultados foram apresentados com valores de médias, desvios-padrao e percentuais. Para
comparagao dos valores percentuais foi aplicado o teste qui-quadrado. A anélise qualitativa do
plot de Poincaré foi feita por grafico de dispersdo no programa excel.

Os dados referentes aos indices da VFC sdo apresentados em médias, desvios-padrdo e
intervalos de confianga. Para comparagao entre os grupos foi utilizada a analise de covariancia
(ANCOVA), ajustada por idade e IMC das voluntérias. As possiveis diferencas entre as médias
dos grupos em relagdo aos indices de VFC foram testadas pelo post hoc de Tukey. O tamanho
do efeito das diferencas foi verificado pelo Effect Size por meio do Eta-Squared®®. O programa

estatistico utilizado foi o SPSS Statistics 17.0 e a significancia adotada foi de p<0,05.

RESULTADOS
A mediana do tempo de p6s operatorio dos grupos cancer foi de 18 meses, portanto, GCM1 foi
composto por mulheres com tempo de pds operatorio abaixo da mediana e GCM2 acima. A tabela 1

apresenta os dados referentes a caracterizagdo da amostra dos grupos.
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Tabela 1. Caracterizag¢do de mulheres dos grupos cancer de mama (GCM1 e GCM2) e controle (GC).
Dados apresentados em média+desvio-padrao ou percentil, seguidos do p-valor. (n=45)

GCM1 (n=15) GCM2 (n=15) GC (n=15) p-valor

Idade (anos) (média+DP) 51,1+8,6 56,3+7.4 51,2+10,8 0,215
IMC (kg/m?) (médiatDP) 27,2+7,3 26,5+3,9 25,5+3,5 0,655
Etnia (%)

Branca 73,3 66,7 73,3

Parda 20,0 13,3 20,0 0,0001*

Negra 0,0 6,7 0,0

Amarela 6,7 13,3 6,7
Estado Civil (%)

Solteira 6,7 6,7 0,0

Casada 46,7 66,7 80,0 0,0001*

Divorciada 33,3 13,3 13,3

Vitva 13,3 13,3 6,7
Escolaridade (%0)

Ensino Fundamental 20,0 26,7 26,7

Ensino Médio 40,0 26,7 40,0 0,420

Ensino Superior 40,0 46,6 33,3
Menstruacao (%)

Presente 20,0 6,7 26,7

Uso continuo de contraceptivo 0,0 0,0 13,3

Ausente devido tratamento CA 20,0 13,3 0,0 0,0001*

Climatério 0,0 0,0 13,3

Menopausa 533 46,7 26,7

Histerectomia 6,7 33,3 20,0
Comorbidades (%)

Hipertensao 40 33,3 13,3

Hipercolesterolemia 6,7 13,3 0

Hipotireoidismo 0 13,3 6,7 0,0001*

Depressao 6,7 20 0

Diabetes 6,7 13,3 0

Nao apresentam 53,3 26,7 80
PAS (mmHgQ) 116,7+18,4 112,7£15.3 106,0+£15,0 0,207
PAD (mmHg) 75,3+7,4 70,7£7,9 72,7+8.8 0,297
FCR (bpm) 80,7+9,6 80,7+10,3 79,4453 0,900

DP: desvio-padrio; IMC: Indice de Massa Corporal; Kg/m? - Quilogramas por metro* CA: cancer;
PAS: Pressao Arterial Sistolica; PAD: Pressao Arterial Diastolica; FCR: Frequéncia Cardiaca de
Repouso; mmHg -Milimetros de mercurio; bpm: batimentos por minuto. *diferen¢a estatisticamente

significante.

As caracteristicas clinicas dos grupos cincer de mama sdo apresentadas na tabela 2.

Destaca-se que apenas 20% do GCM1 e 13,3% do GCM2 nao fizeram tratamento coadjuvante

com quimioterapia e radioterapia.
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Tabela 2. Caracteristicas clinicas dos grupos cancer de mama (GCM). n=30

GCM1 GCM?2 p-valor
(n=15) (n=15)
Tempo de PO (meses) (médiatDP) 8,1+4.9 67,7+35,5
Tipo de Cirurgia (%)
Mastectomia 40,0 60,0 1,000
Quadrantectomia 60,0 40,0
Linfadenectomia (%0)
Parcial 40,0 20,0
Total 33,3 60,0 0,273
Nao fez 26,7 20,0
Tratamento Coadjuvante (%0)
Quimioterapia 20,0 6,7
Radioterapia 13,3 6,7 0,0001*
Quimioterapia+Radioterapia 46,7 73,3
Nenhum 20,0 13,3
Hormonioterapia (%)
Anastrozol 20,0 333
Tamoxifeno 46,7 46,7 0,301
Nenhum 33,3 20,0

PO: p6s operatorio. *diferenca estatisticamente significante.

Os indices parassimpaticos RMSSD, HF e SDI, e indice SDNN que corresponde a
modulagdo simpdtica e parassimpatica, em milissegundos, apontaram redugdes estatisticamente
significantes (p=0,0001) dos grupos cancer de mama quando comparados ao grupo sem a
doenca. Os valores de LF, que tem predominio do tonus simpatico, mostraram-se reduzidos nos
grupos cancer, porém estatisticamente significativo apenas quando comparado grupo de maior
periodo de pos operatorio, GCM2, ao controle (p=0,020). Estes dados estdo expostos na tabela

3ed.
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Tabela 3. Comparagdo dos indices da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC) no dominio do tempo e
da frequéncia, entre os grupos cancer de mama (GCM 1 e 2) e controle (GC). Dados apresentados em
médiatdesvio-padrio e intervalo confianga 95% seguidos por p-valor, Eta-saquared e Effect Size. n=45

GCM1 GCM2 GC p-valor Eta- Effect
(n=15) (n=15) (n=15) Squared Size
Mean RR(ms) 851,28+83,36  831,24+109,66  880,09+46,67 0,288 0,209 Grande
[805,1-897,4] [770,5-891,9] [854,2-905,9]
Dominio do
Tempo
RMSSD (ms) 19,83+8,48* 14,99+6,03% 31,46+£11,24  0,0001 0,362 Grande
[15,1-24,5] [11,65-18,3] [25,23-37,7]
SDNN (ms) 29,58+ 9,712 26,12+ 7,87% 46,36+ 16,57  0,0001 0,341 Grande
[24,2-34,9] [21,8-30,5] [37,2-55,5]
Dominio da
frequéncia
LF (un) 57,55+18,50 64,07£14,27 51,70£19,01 0,162 0,049 Pequeno
[47,3-67,8] [56,17-71,9] [41,17-62,2]
HF (un) 42,40+18,48 35,85+14,24 48,21+18,99 0,162 0,049 Pequeno
[32,2-52,6] [27,9-43,7] [37,7-58,7]
LF (ms?) 246,4+200,5 183,4+162,4* 447,94+366,6 0,020 0,167 Grande
[135,4-357,4] [93,5-273,3] [244,8-650,9]
HF (ms?) 194,2+158,4° 91,07+63,74* 449,4+4351,0  0,0001 0,286 Grande
[106,5-281,9] [55,8-126,4] [255,0-643,8]
LF/HF (ms?) 1,930+1,511 2,262+1,396 1,574+1,569 0,458 0,016 Pequeno

[1,093-2,767]

[1,489-3,035]

[0,706-2,443]

Mean RR: média dos intervalos RR; ms: milissegundos; ms?: milissegundos ao quadrado; un: unidades
normalizadas; RMSSD:raiz quadrada da média do quadrado das diferengas entre intervalos RR normais
adjacentes, em um intervalo de tempo, expresso em milissegundos SDNN: desvio-padrdo da média de todos
os intervalos RR normais, expresso em milissegundos; LF:Componente de baixa frequéncia; HF:Componente
de alta frequéncia; LF/HF: relacdo Componente de baixa frequéncia / Componente de alta frequéncia. Post
hoc de Tukey- *:.diferenga com o grupo controle.
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Tabela 4. Comparagdo do indice geométrico da Variabilidade da Frequéncia Cardiaca (VFC), plot de
Poincaré, entre os grupos cancer de mama (GCM 1 e 2) e controle (GC). Dados apresentados em
médiat+desvio-padrio e intervalo confianga 95% seguidos por p-valor, Eta-saquared e Effect Size. n=45

GCM1 GCM2 GC p- Eta- Effect
(n=15) (n=15) (n=15) valor Squared Size
SDI (ms) 14,03+6,01% 10,61+4,29% 22,27£7,95 0,0001 0,659 Grande
[10,70-17,37] [8,22-12,99] [17,86-26,67]
SD2 (ms) 39,17+13,08° 35,28+10,66* 61,16+23,55  0,0001 0,307 Grande
[31,93-46,42] [29,38-41,18]  [48,12-74,20]
SD1/SD2 (ms) 0,361+0,123 0,302+0,085 0,384+0,142 0,161 0,052 Pequeno

[0,293-0,429]

[0,255-0,349]

[0,305-0,463]

ms: milissegundos; SD1: desvio-padrao da variabilidade instantanea batimento-a-batimento; SD2: desvio-
padrdo a longo prazo dos intervalos RR continuos; SD1/SD2: razdo entre as variagdes curta e longa dos
intervalos RR; Post hoc de Tukey ®:diferenca com o grupo controle; °: diferenga entre grupos cancer de
mama.

A figura 2 mostra exemplos de padrdes do plot de Poincaré em mulheres sem cancer

(GC), mulheres com até 18 meses de pos operatdrio (GCM1) e com periodo maior que 18 meses

(GCM2).
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Figura 2. Padrdo visual do plot de Poincaré de mulher sem cancer de mama (GC) (figura A
=SD1= 20,4 e SD2=60,2), de mulher com até 18 meses de pds operatorio de cancer de mama
(GCM1) (figura B=SD1= 11,3 e SD2=35,0) e mulher com periodo de pds operatdrio de cancer
de mama maior que 18 meses (GCM?2) (figura C = SD1=10,4 e SD2= 34,3).
DISCUSSAO

O presente estudo verificou comprometimento na modulacdo autondmica cardiaca de
mulheres ap6s cancer de mama, em diferentes periodos de pds-operatdrio, quando comparadas
a mulheres sem a patologia, com mesma faixa etdria. Diversos fatores podem alterar o
funcionamento do SNA e levar a reducdo da VFC, como o tipo de tratamento oncoldgico, a
presenca de comorbidades e de sintomas fisicos e emocionais relacionados ao cancer’.

Das mulheres ap6s cancer de mama avaliadas, 46,67% do GCM1 e 73,33% do GCM2
apresentaram algum tipo de comorbidade. Um dos fatores que pode acarretd-las, além do
proprio cancer, ¢ a obesidade. Esta, também se associa a piores progndsticos e maiores chances

27,28

de recorréncia da neoplasia®’*®, além de disfun¢do autondmica que pode ocorrer devido ao

desequilibrio do tonus simpato-vagal que a obesidade provoca®®. O IMC apresentou-se elevado
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em todos os grupos estudados, com médias superiores a 25K g/m?, classificado como sobrepeso
pela Organizagio Mundial da Satde?®*. Embora a média do IMC dos grupos aponte sobrepeso
e ndo obesidade, este também deve ser considerado como um importante fator no processo de
tratamento e prevencao de recorréncia do cancer.

O tipo do tratamento oncoldgico também pode levar a disfungdes autondomicas®. Segundo
Ording et al. (2015)°°, entre os sobreviventes do cancer de mama tratados com quimioterapia e
radioterapia, as comorbidades foram mais fatais do que para os que fizeram apenas a terapia
hormonal. Das mulheres avaliadas, 66,7% do GCMI1 ¢ 80% do GCM2 fizeram tratamento
complementar com quimioterapia e 60% do GCMI e 80% do GCM2 fizeram radioterapia. A
radioterapia ¢ uma técnica coadjuvante ao tratamento do cancer, a qual minimiza as chances de
recorréncia da doenca e aumenta a sobrevida do paciente?!, no entanto, a exposi¢io a radiacdo
pode atingir tecidos adjacentes, como o coracdo no caso do cancer de mama, devido a
proximidade da 4rea alvo de tratamento®'. Esta exposi¢do pode levar a efeitos toxicos precoces
e tardios*?.

Os agentes quimioterapicos também podem gerar efeitos toxicos e sdo capazes de induzir
a menopausa®. No presente estudo 20% do GCM1 e 6,67% do GCM2 relataram auséncia da
menstruagao apos tratamento com quimioterapia. A menopausa também ¢ um fator que merece
atencdo ao tratar esta populagdo, visto que o risco de doenga cardiovascular ¢ aumentado neste
periodo®*. No total, 80% do GCM1 e 93,33% do GCM2 apresentaram menopausa por razdes
naturais, histerectomia ou por consequéncia do tratamento.

Além dos fatores ja mencionados, o processo tumoral pode comprometer a VFC por
possuir trés mecanismos basicos que o influenciam, sendo o estresse oxidativo, a inflamagao
local exacerbada e a excessiva atividade simpética’. Esses mecanismos alteram a atividade do

nervo vago e consequentemente a modulagdo autonomica’.
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As participantes do grupo GCM1, com até 18 meses de pds-operatorio, e do GCM2, com
mais de 18 meses, apresentaram reducao nos indices do dominio do tempo, da frequéncia e do
plot de Poincaré, em milissegundos, quando comparadas ao grupo sem cancer. Esta diminui¢ao
foi acentuada com o maior tempo de pos-operatdrio no GCM2. A média dos intervalos RR, os
indices de LF e HF em unidades normalizadas e as razdes LF/HF e SD1/SD2 nao obtiveram
diferencas significativas entre os grupos cancer e controle.

A redugdo do indice RMSSD, que reflete atividade parassimpdtica, e do SDNN, que
representa atuagdo simpatica e parassimpatica, foi apontada por Hansen et al. (2013)!' em
mulheres com cancer de mama no periodo pés-operatorio imediato, ndo sendo normalizada
apos 14 dias da cirurgia. Outros autores também observaram diminuicdo desses indices em
mulheres no periodo de seis meses a um ano do término do tratamento do cancer de mama
quando comparadas a mulheres saudaveis®. Estes achados corroboram com o presente estudo
que apresentou reducdo significativa de RMSSD e SDNN em ambos os grupos cancer, GCM1
e GCM2, comparados ao GC. O diferencial do presente estudo inclui a analise desses indices
em diferentes periodos de pds operatorio do cancer de mama, ajustados por fatores de confusao
como idade e excesso de peso.

No dominio da frequéncia, o HF, relacionado com o funcionamento do SNA
parassimpatico®®, quando analisado em ms?, apresentou diferenga significativa dos seus valores
nos grupos cancer de mama, comparados ao controle. Enquanto que o LF, o qual ¢ modulado
conjuntamente por simpatico e parassimpatico, com predominancia simpatica®®, apresentou-se
mais baixo nos grupos cancer de mama e obteve diferenca significativa quando comparado
GCM2 e GC. Caro-Moran et al. (2015)° observaram que mulheres que se encontravam entre
seis meses a um ano do término do tratamento contra o cancer de mama ndo apresentaram

diferengas dos valores de LF (ms?) quando comparadas a mulheres sem a doenca, o que
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corrobora com os achados do presente estudo, visto que o grupo com até 18 meses de pods
operatorio ndo apresentou redugao estatisticamente significante deste indice. Porém, os mesmos
autores’ verificaram grande reducdo do indice HF, o que ocorreu também nas mulheres
avaliadas no presente estudo, em ambos os grupos cancer. A atividade vagal reduzida,
verificada por meio do indice HF, apresentou relagdo com menor sobrevida em pacientes com
cancer de mama metastatico ou recorrente’®.

O indice geométrico representado pelo plot de Poincaré apontou diminuicao nos valores
de SD1, que corresponde a atividade parassimpdtica e exibe o desvio-padrdo instantaneo da
VFC batimento-a-batimento®. A redu¢do deste indice foi estatisticamente significante na
compara¢do de GCM1 e GCM2 com GC. Destaca-se, que houve redugdo significativa entre os
grupos cancer de mama, sendo a redu¢do mais acentuada deste indice no grupo de maior tempo

de pos operatorio. Isto pode ter ocorrido por diversos fatores, como questdes psicossociais®’,

3 e a propria agressividade dos tratamentos de combate a doenga*=>2.

medo de recidivas do cancer

Os valores de SD2, que equivalem a variabilidade global e expressa a VFC em registros
de longa duragdo’, mostraram-se reduzidos em GCM1 e GCM2 comparados ao GC. Esses
resultados podem ser vistos na figura do plot (Figura 2), que exibe no GC maior dispersao
batimento-a-batimento dos intervalos RR a curto e longo prazo, em comparagdo a GCMI1 e 2,
indicando maior VFC em mulheres que ndo tiveram a doenca. Esses resultados apontam
importante reducdo da atividade vagal e da variabilidade global das mulheres apds cancer de
mama.

A magnitude de todos os indices da VFC foi avaliada pelo Eta-squared quanto a idade e
IMC. Este indicou que os valores de RMSSD, SDNN, LF(ms?), HF(ms?), SD1 e SD2 foram

classificados com grande Efecct-size. Isto sugere que as mulheres que passaram por

tratamento do cancer de mama apresentaram disfun¢cdes na modulagdo autondmica

40



independente da faixa etaria e/ou do IMC, o que de fato aponta para resultados clinicos
preocupantes.

Algumas limitagdes foram encontradas nesta pesquisa, como a presenga de comorbidades
na populacdo estudada e o fato de possivel causalidade reversa, por se tratar de um estudo
transversal.

Sabe-se que alguns fatores como adesdao ao tratamento, expressdao emocional, menores
niveis de depressdo e apoio social e familiar, contribuem tanto para maior atividade vagal
quanto para maior sobrevida*®3’. Portanto, sio necessarios tratamentos multidisciplinares com
essa populagdo, envolvendo profissionais que trabalhem as emogdes, o corpo e questdes
alimentares, visando uma abordagem integrativa. Terapias corpo-mente sdo técnicas que tém
demonstrado efeitos benéficos nos quesitos fisicos/emocionais®® e devem ser incentivadas nesta
populagdo, independente do tempo de pds operatorio, visto que as mulheres apresentam redugao
dos indices de VFC nos anos subsequentes a cirurgia e aos tratamentos complementares do
cancer.

Em conclusdo, os indices da VFC apresentaram-se reduzidos em ambos os grupos de
cancer de mama quando comparados ao grupo controle, sendo que o grupo com maior periodo
de pds operatorio apontou alguns indices ainda mais reduzidos que o grupo de menor periodo.
Isto sugere desequilibrios na modulagdo autonémica cardiaca na populagdo com cancer de
mama. Portanto, torna-se importante o direcionamento de tratamentos que visem melhora da
VFC desta populacdo e minimize possiveis consequéncias das disfungdes autonomicas a saude

dessas mulheres.
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RESUMO

Mulheres apds cancer de mama tém apresentado, além de comprometimentos fisicos e
emocionais, disfun¢des na modulacao autondmica. Terapias mente-corpo como a terapia de
consciéncia corporal (TCC), t€ém mostrado beneficios nos ambitos fisicos e emocionais de
diferentes condigoes clinicas, porém ndo sao conhecidos os efeitos da aplicacao desta técnica
sobre a modulacao autondmica em mulheres apds cancer de mama. Uma forma de avaliar a
modulagdo autondmica se da por meio da analise dos indices da variabilidade da frequéncia
cardiaca (VFC). Portanto, o objetivo deste estudo foi analisar os efeitos agudos de uma sessdo
de TCC sobre a modulacdo autondmica cardiaca de mulheres ap6s cancer de mama, por meio
de indices geométricos da VFC. Dezesseis mulheres, no periodo de 2 meses a 2 anos de pos
operatdrio, foram submetidas a uma sessdo de TCC com dura¢do de 40 minutos. A VFC foi
avaliada 30 minutos antes ¢ 30 minutos apos a intervengao. A analise da VFC foi feita por meio
de métodos geométricos. A TCC promoveu aumento estatisticamente significante em SD1
(p=0,001), SD2 (p=0,001) e RRTri (p=0,009). A analise visual do plot de Poincaré apds
intervencdo demonstrou maior dispersdo dos intervalos RR batimento a batimento e dos
intervalos RR a longo prazo, indicando aumento da VFC. Os indices geométricos da VFC
puderam predizer melhora na modulagdo autondmica, com aumento na atividade vagal e na
variabilidade global, de mulheres apds cirurgia de cancer de mama submetidas a uma sessdo de
TCC. Esta técnica por ser segura e de baixo custo deve ser incentivada nesta populagdo como
alternativa de tratamento benéfica para alteragdes autondmicas que mulheres apresentam apds

o cancer de mama.

Palavras-chave: Neoplasias da Mama; Terapias mente-corpo; Sistema Nervoso Autdnomo.
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ABSTRACT

Women after breast cancer have shown, in addition to physical and emotional problems,
dysfunction in the autonomic modulation. Mind-body therapies such as body awareness therapy
(BAT), have shown benefits in physical and emotional spheres of different medical conditions,
but are not known the effects of the application of this technique on the autonomic modulation
in women after breast cancer. One way to evaluate the autonomic modulation is through the
analysis of heart rate variability (HRV) indexes. Therefore, the aim of this study was to analyze
the acute effects of a BAT session on cardiac autonomic modulation in women after breast
cancer, through geometric indices of HRV. Sixteen women in the period from 2 months to 2
years after surgery, were submitted to BAT session lasting 40 minutes. HRV was measured 30
minutes before and 30 minutes after the intervention. HRV analysis was done using geometrical
methods. The BAT promoted a statistically significant increase in SD1 (p=0.001), SD2
(p=0.001) and RRtri (p=0.009). The visual analysis of Poincaré¢ plot after intervention showed
greater dispersion beat-to-beat of RR intervals and long-term RR intervals, indicating an
increase in HRV. Geometric indices of HRV were predictors of improvement in autonomic
modulation, with an increase in vagal activity and overall variability in women after breast
cancer surgery subjected to a BAT session. This technique is safe and inexpensive and should
be encouraged in this population as beneficial treatment alternative for autonomic changes that

women have after breast cancer.

Keywords: Autonomic Nervous System; Breast Neoplasms; Mind-Body Therapies.
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INTRODUCAO
O cancer de mama é considerado o mais incidente entre as mulheres e, em ambito
. , . ~ 1 ; A

mundial, ¢ a causa mais comum de morte nesta populacao’. Mulheres apos cancer de mama

23 ¢ emocionais®’, disfuncdes autondmicas

apresentam, além de comprometimentos fisicos
caracterizadas por falta de variagdo circadiana da variabilidade cardiaca e baixo tonus
parassimpatico®?.

Uma forma de avaliar a regulacdo autondmica cardiaca de maneira ndo invasiva € por
meio da analise da variabilidade da frequéncia cardiaca (VFC)’, ferramenta que identifica as
modificagdes periodicas e ndo periddicas da frequéncia cardiaca®!' . Entre os métodos de
analise da VFC destacam-se os métodos geométricos, os quais expressam os intervalos RR em
padrdes geométricos e resultam em medidas da VFC analisadas por propriedades geométricas
ou graficas'"'?. Dentre esses métodos destaca-se o plot Poincaré, considerado por alguns
autores como o mais sensivel para avaliacdo do balango simpato-vagal e capaz de mostrar
anormalidades que ndo sdo facilmente detectaveis por medidas tradicionais nos dominios do
tempo e da frequéncia'’, além de permitir avaliagio quantitativa e qualitativa'>'4,

Considerando os graves comprometimentos fisicos'>, emocionais'® e autondmico®?®
produzidos pelo cancer de mama, ¢ fundamental a busca de tratamentos que visem abordagens

integrativas, tanto no dmbito fisico quanto emocional. Neste contexto, as terapias mente-corpo

tém demonstrado evidéncias crescentes de sua eficacia no tratamento de varias condi¢oes

17-20 21,22

clinicas' ™=, sendo avaliada, inclusive, no campo da oncologia
Uma técnica mente-corpo que se destaca ¢ a Terapia de Consciéncia Corporal (TCC),
modalidade terapéutica holistica >*, desenvolvida pelo psicanalista francés Dropsy** e descrita

125

posteriormente pela fisioterapeuta Roxendal™, que objetiva o contato da pessoa com suas

dimensdes motoras e sensoriais'’. Nos paises nordicos é considerada uma das modalidades de
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tratamento mais importantes no campo da fisioterapia psicossomatica!®. A TCC tem como
componentes centrais o0 movimento, a respiracdo e a massagem'”?* focando na presenca do
corpo e nos movimentos do mesmo, com objetivo de promover saude por meio do aumento da
auto-consciéncia e do equilibrio entre mente e corpo'’. Esse tipo de terapia causa relaxamento
e produz um estado de relativa liberdade de tensdes fisicas e mentais?! e, por abordar relacdes
entre consciéncia somato-emocional e regulagdo emocional, podem ajudar as mulheres a
adquirirem senso de controle e aprenderem a identificar e lidar com as emogdes?®.

Apesar de sua importancia, os efeitos agudos da TCC ndo estdo bem elucidados na
literatura e nao ha achados dessa intervengao em pacientes com cancer de mama. Além disso,
ndo sdo conhecidos os efeitos da aplicagao desta técnica sobre a modulagao autondmica nesta
populagdo.

A hipdtese deste estudo ¢ de que a aplicagdo aguda de uma sess@do de TCC promova
melhora da modulag¢do autondmica de mulheres pos cirurgia de cancer de mama, possiveis de
serem analisadas por indices geométricos da VFC. Por ser uma técnica segura e de baixo custo
de implementacgdo, se comprovados seus beneficios, esta pode ser utilizada em grande escala,
beneficiando mulheres que sofrem com os comprometimentos do cancer de mama.

Diante do exposto, este estudo tem como objetivo analisar os efeitos agudos de uma
sessdao de TCC sobre a modulagdo autondmica cardiaca de mulheres ap6s cirurgia de cancer de

mama, por meio de indices geométricos da VFC.

METODOS
Tipo de estudo e aspectos éticos
Trata-se de um estudo experimental desenvolvido no Laboratério de Estudos Clinicos em

Fisioterapia (LECFisio) da Faculdade de Ciéncias e Tecnologia (FCT) - Universidade Estadual
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Paulista (UNESP), Campus de Presidente Prudente. Todos os procedimentos utilizados no
estudo foram aprovados pelo Comité de Etica e Pesquisa da Instituicdo (Processo n°
046982/2014). As voluntarias foram devidamente informadas sobre os procedimentos e
objetivos desta pesquisa e, ao concordarem em participar, assinaram o Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido.

Sujeitos e critérios de selecdo

Foram convidadas 87 mulheres com faixa etéria entre 35-70 anos, submetidas a cirurgia
de retirada do cancer de mama, quadrantectomia ou mastectomia, com periodo de 2 meses a 2
anos de pos operatorio.

O tamanho amostral minimo foi determinado em 12 sujeitos, levando em consideragao
uma reducdo esperada de 3ms na varidvel RMSSD decorrentes da intervengdo cirurgica
(Hansen et al. 2013), poder de teste de 80%, erro alfa de 5% para um teste bi-caudal e perdas
amostrais de 20% (decorrentes de possiveis erros de leitura da VFC).

Para inclusdo no estudo, as voluntarias deveriam ter consentimento médico, auséncia de
metastase diagnosticada, estar fora de tratamento com quimioterapia ou radioterapia, ndo
poderiam ser tabagistas e/ou etilistas e ndo apresentar doengas respiratorias, arritmias,
marcapasso ou transplante cardiaco. Foram excluidas do estudo voluntarias que apresentaram
séries de intervalos RR com erro maior que 5%. A Figura 1 demonstra o diagrama do processo

de selecdo das participantes.
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Figura 1. Diagrama representando as etapas de selecdo das mulheres pos cancer de
mama.

Delineamento experimental

A coleta dos dados foi realizada em sala com temperatura entre 21 a 24°C*’, no periodo
da manha, entre 7 ¢ 12 h, a fim de minimizar influéncias das variagdes do ritmo circadiano. Nao
foi permitida a circulagdo de pessoas pela sala durante a avaliagdo, de modo a ndo gerar
ansiedade nas participantes. Estas foram orientadas para que 12 horas antes da avaliagdo nao
realizassem atividades vigorosas e ndo ingerissem bebidas alcodlicas e/ou estimulantes, como
café e cha, para que ndo influenciassem diretamente o comportamento autonémico cardiaco no
momento da coleta?’. As participantes foram informadas sobre o procedimento de coleta de
dados ¢ orientadas a ndo conversar, nao utilizar celular e ndo dormir durante sua execucao.

O protocolo experimental, realizado em tUnico dia, iniciou-se com avaliagdo de dados

pessoais e clinicos, avaliagdo antropométrica e avaliacio da modula¢do do sistema nervoso
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autonomo. Em seguida foi realizada a intervengdo com a TCC e finalizado com uma reavaliagado

da modulag¢ao do sistema nervoso auténomo.

Avaliacao de dados pessoais e clinicos
Foram coletados dados pessoais, informagdes quanto ao tempo de cirurgia do cancer de
mama, tipo de procedimentos cirurgico e coadjuvantes (radioterapia, quimioterapia e

hormonioterapia) e presenca de comorbidades.

Avaliacao antropométrica

Foram coletados o peso e estatura das participantes para o calculo do indice de massa
corporal (IMC), utilizando a féormula da massa (quilogramas), dividida por sua altura (metros)
ao quadrado?®. Esses valores foram verificados por meio de balanca digital com estadidmetro
(Welmy®, W110H, Brasil), com as participantes em posicao ortostatica, bragos estendidos ao

longo do corpo, roupas leves e sem calcados.

Avaliacdo da modulacgdo do sistema nervoso autbnomo

A avaliagdo da modulagdo autonoémica foi feita por meio de indices geométricos de VFC.
Para essa avaliagdo a FC foi captada utilizando-se o Polar S810i (Polar Eletro, Kempele,
Finlandia), equipamento previamente validado para captacdo da FC batimento a batimento e
para utiliza¢io do célculo de indices de VFC!!"**30, Para essa capta¢do, uma cinta composta por
dois eletrodos montados em um transmissor eletronico selado, foi posicionada no terco distal
do esterno da voluntaria. Essa cinta obteve os impulsos elétricos do corag@o e os transmitiu, por

meio de um campo eletromagnético, para um receptor de FC posicionado em seu punho.
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As voluntarias permaneceram em repouso com respiragdo espontanea ¢ em decubito
dorsal sobre uma maca, durante 30 minutos, para a captacao da FC batimento a batimento. Apds
esse periodo, foi realizada a intervengdo com TCC e ao termina-la foi solicitado para que a
participante voltasse a maca por mais 30 minutos, para que novamente fosse captada a FC
batimento a batimento. Na série de intervalos RR obtida, foi feita uma filtragem digital,
complementada por manual, para eliminagdo de batimentos ectopicos prematuros e artefatos e
somente séries com mais de 95% de batimentos sinusais foram incluidas no estudo®'. Para
analise da VFC foram utilizados 1000 intervalos RR obtidos do periodo mais estavel do tragado
antes e apos a TCC.

Foram calculados os seguintes indices: indice triangular (RRtri), interpolacao triangular
de histograma de intervalos NN (TINN) e plot de Poincaré (SD1, SD2 e SD1/SD2.).

O RRitri foi calculado por meio da constru¢gdo de um histograma de densidade dos
intervalos RR, sendo que o eixo horizontal representou todos os possiveis valores dos intervalos
RR mensurados, e o eixo vertical, a frequéncia com que eles ocorreram. A juncao dos pontos
das colunas do histograma forma figura semelhante a um triangulo'**2. Ele ¢ calculado por
meio da divisdo da area (numero total de intervalos RR utilizados para construg¢do da figura)
pela altura (nimero de intervalos RR com frequéncia modal) do tridngulo'!.

O TINN corresponde & medida da base de um tridngulo com distribui¢do aproximada de
todos os intervalos RR!2. A determinagdo do tridngulo foi feita pelo método da diferenga dos
minimos quadrados'>%2,

O plot de Poincaré ¢ um mapa de pontos em coordenadas cartesianas, construido com
valores dos intervalos RR obtidos, sendo que cada ponto € representado pelo intervalo RR
normal precedente no eixo x (horizontal/abscissa) e pelo intervalo RR seguinte no

eixo y (vertical/ordenada)!>*2. Para analise quantitativa do plot foram calculados os seguintes

55



indices: SD1 (desvio-padrao da variabilidade instantanea batimento a batimento), SD2 (desvio-
padrio a longo prazo dos intervalos RR continuos) e a relagdo SD1/SD2!!33,

A anélise qualitativa do plot foi feita por meio das figuras formadas pelo seu atrator, sendo
que a figura na qual um aumento na dispersdo dos intervalos RR batimento a batimento ¢
observada com aumento nos intervalos RR, foi considerada caracteristica de um plot normal e,
a figura com pequena dispersao global batimento a batimento, sem aumento da dispersao dos
intervalos RR a longo prazo, foi caracterizada como um plot com menor variabilidade'.

O software empregado para célculo dos indices foi o Kubios HRV analysis versio 2.23*

(Kubios, Biosignal Analysis and Medical Image Group, Department of Physics, University of

Kuopio, Finland).

Intervencdo coma TCC

A sessdo de TCC teve duracao de 40 minutos, foi realizada individualmente em sala
silenciosa, climatizada e com pouca luminosidade. Foi pedido para que as participantes se
interiorizassem e permanecessem com a atencdo voltada ao seu corpo. O comando verbal foi
feito de maneira pausada para que pudessem sentir as partes do seu corpo e se inter-
relacionarem com as mesmas?>.

A sessdo foi iniciada com as participantes em pé com a aten¢do voltada para sua
percepcao corporal global, equilibrio e posicionamento. Ainda nesta posi¢do, foi solicitado um
enrolamento da coluna, com flexdo de cabeca e tronco, mantendo os membros superiores
relaxados ¢ em direcdo ao solo. Posteriormente, em decubito dorsal, foram orientadas a obter
consciéncia de toques e ndo-toques das estruturas corporais com o solo. Em seguida, foram
orientadas a percepg¢ao da respiragdo diafragmatica e foi solicitado a participante para que, com

suas maos, fizesse uma prega nos tecidos da regido costal, préxima ao diafragma, com a

56



intencao de soltar a musculatura. A respiragdo diafragmatica foi mantida durante toda a sessao.
Ainda em posi¢ao supina, foi solicitado que a participante posicionasse uma cunha de espuma
sob sua cervical e realizasse movimentos com o pescogo (flexao, extensao e rotacao), de acordo
com o comando verbal do terapeuta. Também foram realizados movimentos com os membros
inferiores, levando-os em direcdo ao abdome ¢ mantendo-os envolvidos com os bragos. Na
sequencia, mantendo essa posi¢do, foi solicitado movimentos do tronco para as laterais. O
movimento corporal sobre o apoio cervical e solo propiciaram uma auto massagem nas
participantes. A sessao foi finalizada em pé, com a participante sentindo novamente cada parte

do seu corpo, refazendo o alongamento da coluna e percebendo como reagiu a terapia.

Analise estatistica

Para a caracterizacdo da populagdo foi utilizado o método estatistico descritivo e os
valores foram expressos em média, desvio padrdao, mediana, minimo-maximo ou valores
absolutos e percentuais.

Os indices da VFC foram testados quanto a normalidade por meio do teste de Shapiro-
Wilk. Para dados paramétricos foi aplicado o teste t (RRTri, TINN e SD1/SD2) para dados nao
paramétricos o teste de Wilcoxon (SD1 e SD2). O programa estatistico utilizado foi o SPSS

Statistics 17.0 e a significancia adotada foi de p<0,05.

RESULTADOS
Foram analisados dados de 16 mulheres apds cirurgia de cancer de mama submetidas a
uma sessdo de TCC. Na tabela 1 estdo representadas as caracteristicas pessoais e clinicas das

voluntarias.
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Tabela 1. Caracteristicas pessoais ¢ clinicas de mulheres apos cancer de mama. n=16

Caracteristicas n=16
Idade (anos) 50,1£1,9 (49,5) [38-68]
IMC (Kg/m?) 26,7+1,8 (24,3) [17,7-45,6]
Tempo de P.O. (meses) 9,7+1,5 (9,5) [2-20]
Tipo de cirurgia
Quadrantectomia 9 (56,25)
Mastectomia 7 (43,75)
Linfadenectomia
Total 7(43,75)
Parcial 5(31,25)
Nao fez 4 (25,0)
Tratamentos Coadjuvantes
Quimioterapia 12 (75,0)
Radioterapia 10 (62,5)
Hormonioterapia 12 (75,0)
Comorbidades
Hipertensdo 5(31,25)
Depressao 2(12,5)
Diabetes 1 (6,25)
Hipercolesterolemia 1 (6,25)
Nao apresenta 9 (56,25)

Valores expressos em meédia + desvio padrdo, (mediana), [minimo-maximo] ou valores
absolutos e (percentuais). Legendas: n = numero de amostra; IMC = indice de massa
corporal; kg/m? = quilogramas por metros ao quadrado; P.O.= pds operatorio.

A tabela 2 mostra os valores obtidos de RRtri, TINN, SD1, SD2 ¢ razao SD1/SD2 antes
e apds intervencdo com TCC. Observam-se valores significantemente maiores apds a
intervengdo para os indices RRtri (p=0,009), SD1(p=0,001) e SD2 (p=0,001). Nao foram
observados diferengas significantes entre os momentos para os indices TINN (p=0,190) e a

razdo SD1/SD2 (p=0,754).
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Tabela 2. Indices geométricos da variabilidade da frequéncia cardiaca antes e apos a sessio de
terapia de consciéncia corporal. n = 16

Indices Antes Depois p-valor

RRtri 8,6+£2,8 (8,06) 11,2+£3,1 (11,3) 0,009
[7,06-10,05] [9,51-12,81]

TINN (ms) 141,3+53,8 (130,0) 165,0£57,8 (157,5) 0,190
[112,6-169.,9] [134,2-195,8]

SD1 (ms) 13,946.2 (16,3) 21,149,5 (21,2) 0,001
[10,61-17,25] [16,09-26,17]

SD2 (ms) 39,9+13,6 (33,8) 60,6+18,5 (62,3) 0,001
[32,61-47,12] [50,68-70,44]

SD1/SD2 0,349£0,124 (0,320) 0,342:£0,097 (0,342) 0,754

[0,2836-0,4158] [0,2899-0,3931]

Valores expressos em média + desvio padrao, (mediana) e [intervalo de confianga]. Legendas:
ms= milissegundos; RRtri= indice triangular; TINN= interpolacdo triangular dos intervalos
entre batimentos cardiacos consecutivos; SD1= desvio padrao da variabilidade instantinea
batimento a batimento; SD2= desvio padrdo a longo prazo dos intervalos entre batimentos
cardiacos consecutivos; SD1/SD2=razdo entre SD1 e SD2.

Na figura 2 observa-se a representacdo qualitativa do plot de Poincaré dos momentos
antes (Figura 2A) e apos (Figura 2B) a interven¢do com TCC, tomados como representante das
demais voluntarias do estudo. Observa-se maior dispersdo dos intervalos RR, tanto batimento

a batimento quanto a longo prazo, ap6s intervencdo com TCC em comparagdo com o padrdo

antes da intervengao.
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Figura 2. Padrdo visual do plot de Poincaré observado antes (A- SD1= 16,3 ms ¢ SD2=

DISCUSSAO

32,2 ms) e apds (B- SD1= 23,0 ms e SD2= 65,5 ms) a sessdo de Terapia de Consciéncia
Corporal.

O presente estudo demonstrou os efeitos agudos da TCC na modulagdo autondmica de

mulheres apos cancer de mama por meio da andlise de indices geométricos da VFC. Os

resultados evidenciaram melhora nesses indices logo apos interven¢do com a técnica. Efeitos
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benéficos da TCC foram vistos em diferentes populacdes!’2°. Contudo, apenas um estudo com
jovens saudaveis®> abordou o efeito da técnica sobre a modula¢do autondmica cardiaca e ndo
ha achados da intervencao em pacientes com cancer de mama.

Mulheres apos cirurgia de cancer de mama tém apresentado alteracdo da modulagao
autondmica cardiaca, com redug¢do acentuada do tonus parassimpatico®’. Esta diminui¢do tem
sido associada ao aumento na morbimortalidade'*®. O periodo de estresse, incertezas quanto

aos tratamentos e medos de recidiva da doenca®’

podem refletir negativamente no
funcionamento do SNA. Neste contexto, terapias mente-corpo como a TCC, por terem enfoque
na utilizacdo da mente, em conjunto com o corpo como auxiliar no processo de cura e por
apresentarem efeitos benéficos sobre a saude fisica e mental, podem ajudar no controle de
sintomas e na melhoria do bem-estar*® dessa populagao.

A TCC tem por objetivo aumentar o equilibrio mente-corpo e fortalecer a capacidade de
estar presente mentalmente no corpo, por meio de movimentos livres, respiracdo e
consciéncia®®’. Com isto, favorece a auto-regulagdo dos processos corporais*’, a fim atenuar
sintomas fisicos e psiquicos que alteram o funcionamento do SNA. Mantovani et al. (2015)*°
verificaram o efeito desta técnica na modulagao autondmica de jovens saudaveis e constataram
melhorias no equilibrio autondmico desta populacao.

O presente estudo observou que uma sessdo de TCC promoveu aumento estatisticamente
significante em SD1, que corresponde a modulacdo parassimpatica, e em RRTri e SD2, que
representam a variabilidade global, sugerindo que uma tunica sessdo de TCC foi capaz de
promover de maneira aguda um amento na atividade vagal e na variabilidade global de mulheres

apos cirurgia de cancer de mama. O indice TINN que também expressa variabilidade global,

embora tenha apresentado melhora na média nao foi estatisticamente significante. A razao
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SD1/SD2 também ndo apresentou diferengas estatisticamente significativas, isto pode ter
ocorrido porque ambos os indices, SD1 e SD2 aumentaram.

Outros tipos de terapias mente-corpo, Yoga*!' e Tai Chi Qigong*’, também apresentaram
resultados positivos na modulagdo autondmica de diferentes populacdes. A pratica regular
Yoga mostrou-se benéfica em gestantes, promovendo aumento do balango autondémico, com
elevacio do tonus parassimpatico e reducdo do simpatico*'. Fong et al. (2015)*? verificaram o
efeito de 5 minutos de Tai Chi Qigong em sobreviventes de cancer nasofaringe por meio de
indices lineares e constataram melhora transitéria da VFC, também com aumentos de
parassimpatico e redugdo simpatica. Esses achados corroboram com o efeito benéfico da TCC
no SNA encontrados no presente estudo.

A analise visual do plot de Poincaré demonstrou maior dispersao dos intervalos RR
batimento a batimento e dos intervalos RR a longo prazo, apos a a TCC, o que indica que a
intervengdo promoveu aumento da VFC. Este indice vem se destacando dentre as formas de
analise da VFC, por ser considerado ndo linear e existir evidéncias de que os mecanismos que
envolvem a regulagdo cardiovascular possivelmente se interajam de maneira nio linear'2. Nio
foram encontrados outros estudos que utilizaram a analise visual do plot para verificar o efeito
da TCC e/ou de outras técnicas mente-corpo.

Adicionalmente, o diagnostico do cancer pode causar grande impacto no individuo e
afetar seu bem-estar fisico, psiquico e espiritual®®*. O sofrimento psicologico, medo de
recidivas e incertezas quanto ao tratamento e prognostico colocam o individuo sobre estresse
grave’ e podem desencadear sintomas de ansiedade e depressdo®’. A percepcdo de ameaca se
associa a aumentos na atividade da amigdala e retirada vagal, o que reduz a VFC e desencadeia
respostas de luta ou fuga do organismo, podendo levar a interagdes sociais negativas com o

ambiente e do individuo consigo mesmo**®. Isto confirma que emogdes e sentimentos sdo
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elementos importantes que devem ser considerados ao tratar esta populacdo. Estes fatores
podem levar a baixa adesdo aos tratamentos*’ e estar relacionado ao elevado niimero de
mulheres que se recusaram a participar do presente estudo.

A principal implicacdo clinica desta pesquisa foi demonstrar o potencial que a TCC tem
de melhorar a modulagdo autondmica de sobreviventes de cancer de mama, por promover
aumento do tonus parassimpatico e da variabilidade global. Estudos demonstraram que uma
elevada VFC foi preditora de maior sobrevida em diferentes tipos de cancer’’, além disso, a
melhora da modulacdo autondmica pode reduzir o estresse, melhorar a saude psicologica e
reduzir riscos de disfungdes cardiacas*’. Ressaltando a seguranca e o baixo custo desta técnica,
a pratica regular da TCC torna-se importante no processo de reabilitacdo dessas mulheres e
deve ser incentivada com a finalidade de manter e prolongar os efeitos sobre o SNA.

As limitagdes do estudo incluem a presenga de comorbidades em parte da populagao
estudada, que podem estar presentes tanto pelo cancer como pela faixa etaria estudada, o fato
de ser uma avaliagdo aguda, que ndo permitiu uma andlise dos efeitos da TCC a longo prazo, e
a auséncia de um grupo controle.

Em conclusdo, os indices geométricos da VFC puderam predizer melhora na modulagado
autonomica de mulheres apds cirurgia de cancer de mama submetidas a uma sessdo de TCC.

Sdo necessarios estudos que investiguem o efeito da técnica a longo prazo.
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Conclusoes



Conclui-se a partir dos achados que:

I- Mulheres ap6s cancer de mama apresentaram VFC reduzida, quando
comparadas a mulheres que nao tiveram a doenga, independente do periodo de pos
operatorio que se encontravam. Por isto, torna-se essencial a busca tratamentos
multidisciplinares com essa populagdo, envolvendo profissionais que trabalhem as
emocdes, 0 corpo e questdes alimentares, visando uma abordagem integrativa. As terapias
mente-corpo sdo técnicas que tém demonstrado efeitos benéficos nos quesitos
fisicos/emocionais e devem ser incentivadas nesta populagao.

II- Uma sessdo de Terapia de Consciéncia Corporal, terapia mente-corpo, foi
capaz de melhorar a modulacdo autondmica de mulheres apods cirurgia de cancer de
mama, avaliadas por meio de indices geométricos da VFC. Por ser uma técnica segura e
de baixo custo de implementacdo, deve ser incentivada com a finalidade de manter e

prolongar os efeitos benéficos sobre o SNA.
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