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RESUMO

Introdugéo: Diversos efeitos colaterais podem acometer a pele ¢ seus anexos durante o tratamento oncoldgico de mulheres com cancer
de mama, comprometendo a terapia. Objetivo: Identificar a ocorréncia de alteragoes dermatolégicas durante o tratamento oncolégico de
mulheres com cincer de mama. Método: Estudo documental e retrospectivo, de cunho quantitativo, com uso de dados secunddrios obtidos
por meio de 190 prontudrios clinicos (n=190) de um servigo privado de oncologia. Resultados: As participantes apresentaram média de
idade de 53 anos (£11,2), com diagnéstico histopatoldgico de carcinoma ductal invasivo (85,8%). Todas foram submetidas & quimioterapia,
65,3% a mastectomia radical e 34,2% & radioterapia. As alteracoes dermatoldgicas identificadas e as ocorréncias verificadas na amostra foram
alopecia (94,2%), hiperpigmentacio (48,4%), prurido (36,3%), eritema (6,8%), descamagio (25,8%) e alteragoes ungueais (77,9%). Ao
todo, foram identificadas 550 alteragées dermatoldgicas, resultando em uma média de 2,9 (+1,3) por paciente. A radioterapia esteve associada
a uma maior ocorréncia de eritema (p<0,001) e mulheres expostas a taxanos apresentaram maior probabilidade de manifestar de alteracoes
dermatoldgicas do que as no expostas (p<0,001), bem como fatores sociodemogréficos nio estiveram associados. Conclusao: A ocorréncia
de alteragoes dermatoldgicas identificadas nas participantes foi significativa, reforcando que essas manifestagoes podem ser frequentes em
mulheres com cancer de mama durante o tratamento oncoldgico, requerendo medidas de prevencio e tratamento.

Palavras-chave: Radioterapia/efeitos adversos; Antineopldsicos/efeitos adversos; Efeitos Colaterais ¢ Reagbes Adversas Relacionados a
Medicamentos/radioterapia; Neoplasias da Mama; Dermatopatias.

ABSTRACT

Introduction: Several side effects can affect the skin and its attachments
during cancer treatment of women with breast cancer, compromising
the therapy. Objective: To identify the occurrence of dermatological
changes during cancer treatment of women with breast cancer. Method:
Quantitative approach, documentary and retrospective study, using
secondary data obtained from 190 clinical records (n=190) from a private
oncology service. Results: The participants had a mean age of 53 years
(£11.2), with histopathological diagnosis of invasive ductal carcinoma
(85.8%). All participants were exposed to chemotherapy, 65.3% to radical
mastectomy and 34.2% to radiotherapy. The dermatological alterations
identified, and the occurrences verified in the sample were alopecia
(94.2%), hyperpigmentation (48.4%), pruritus (36.3%), erythema
(6.8%), desquamation (25.8%) and nail alterations (77.9%). In all, 550
dermatological alterations were identified, resulting in an average of 2.9
(£1.3) changes per patient. Radiotherapy was associated with a higher
occurrence of erythema (p<0.001) and women exposed to taxanes were
more likely to manifest dermatological alterations than those unexposed
(p<0.001), sociodemographic factors were not associated. Conclusion: The
occurrence of dermatological alterations identified in the participants was
significant, reinforcing that these manifestations may be frequent in women
with breast cancer during oncological treatment, requiring prevention and
treatment actions.

Key words: Radiotherapy/adverse effects; Antineoplastic Agents/adverse
effects; Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions/radiotherapy;
Breast Neoplasms; Skin Diseases.

RESUMEN

Introduccién: Varios efectos secundarios pueden afectar la piel y sus
uniones durante el tratamiento del cdncer de mujeres con cdncer de mama,
comprometiendo la terapia. Objetivo: Identificar la aparicion de alteraciones
dermatoldgicas durante el tratamiento del cdncer de mujeres con cdncer de
mama. Método: Estudio documental y retrospectivo, de cardcter cuantitativo,
utilizando datos secundarios obtenidos de 190 registros clinicos (n=190)
de un servicio oncoldgico privado. Resultados: Los participantes tenfan
una edad media de 53 afios (+11,2), con diagndstico histopatoldgico de
carcinoma ductal invasivo (85,8%). Todas fueran sometidas a quimioterapia,
el 65,3% a mastectomia radical y el 34,2% a radioterapia. Las alteraciones
dermatoldgicas identificadas y las ocurrencias verificadas en la muestra
fueron alopecia (94,2%), hiperpigmentacién (48,4%), prurito (36,3%),
eritema (6,8%), descamacién (25,8%) y alteraciones en las ufias (77,9%). En
total, se identificaron 550 alteraciones dermatoldgicas, lo que resulté en un
promedio de 2,9 (£1,3) por paciente. En total, se identificaron 550 cambios
dermatoldgicos, lo que resulté en un promedio de 2,9 (+1,3) alteraciones
por paciente. La radioterapia se asocié con una mayor incidencia de eritema
(p<0,001) y las mujeres expuestas a taxanos tienen mds probabilidades de
manifestar alteraciones dermatolégicas que las no expuestas (p<0,001),
ademds de que no se asociaron factores sociodemograficos. Conclusién: La
ocurrencia de alteraciones dermatoldgicas identificadas en las participantes
fue significativa, reforzando que estas manifestaciones pueden ser frecuentes
en mujeres con cdncer de mama durante el tratamiento oncoldgico,
requiriendo acciones de prevencién y tratamiento.

Palabras clave: Radioterapia/efectos adversos; Antineopldsicos/efectos
adversos; Efectos Colaterales y Reacciones Adversas Relacionados con
Medicamentos/radioterapia; Neoplasias de la Mama; Enfermedades de
la Piel.
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INTRODUCAO

O cancer de mama figura entre os tumores malignos
mais frequentes em todo o mundo, sendo a principal
causa de morte relacionada ao cincer entre mulheres
(excluindo os carcinomas de pele ndo melanoma). Entre
as opgoes terapéuticas disponiveis para o tratamento das
neoplasias da mama, a quimioterapia e a radioterapia
tém sido amplamente utilizadas, seja de forma isolada
ou associadas’.

Como efeitos colaterais desses tratamentos, o
surgimento de alteragdes dermatoldgicas é frequente.
E vélido considerar que a pele e seus anexos podem
ser mais suscetiveis do que outros 6rgios a ocorréncia
de reacoes adversas ao tratamento antineopldsico, pois
o alto metabolismo e a acentuada proliferacio celular
contribuem para essa suscetibilidade e tornam esse 6rgao
um alvo de toxicidade®.

A radioterapia, apesar de ser uma intervengio com alta
efetividade no tratamento dos diversos tipos de neoplasias,
por se tratar de raios de alta energia cujos limites de atuagao
ainda nao sio tdo precisos como descjado, também afeta
células sauddveis do paciente. Em razdo dessa margem
imprecisa da radiacdo, até 85% dos pacientes podem
experimentar alguma forma de alteragio dermatoldgica’.

As reagoes cutdneas induzidas por radiagio sdo
um dos principais efeitos colaterais associados ao
tratamento radioterdpico. Tais reagdes, além de serem
angustiantes ¢ dolorosas para os pacientes, se forem
graves o suficiente, podem justificar uma interrupgao no
tratamento ou diminui¢io da intensidade de exposicao
a radiagdo. Reagoes cutineas induzidas pela radioterapia
podem ser classificadas como agudas ou cronicas e
em diferentes graus, que incluem desde uma simples
descamagio da pele até ulceragoes, fibroses e necroses dos
tecidos, demonstrando a necessidade de compreender e
acompanhar esses fendmenos*.

Além disso, alteragdes dermatolégicas também
ocorrerem em pacientes que se submetem a quimioterapia
em vircude das interagdes entre a pele e os agentes
antineopldsicos administrados sistemicamente. Apesar
dos diferentes mecanismos de atuacio em relacio a
radioterapia, frequentemente observam-se reagoes
na pele e nos anexos cutineos durante o tratamento
quimioterdpico. Semelhante a radioterapia, ¢ comum
observar hiperpigmentagées, descamagdes, eritemas
e ulceras na pele de pacientes que se submeteram a
essa modalidade terapéutica’. Consequentemente, o
surgimento de alteragbes dermatoldgicas associadas
a radioterapia e/ou quimioterapia pode diminuir a
qualidade de vida dos pacientes ¢ demanda de cuidados
multidisciplinares®.
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Considerando as mulheres diagnosticadas com
cAncer de mama, o tratamento radioterdpico tem sido
amplamente difundido, reduzindo as taxas de recorréncia
local apds procedimentos cirtirgicos e/ou quimioterapia.
Entretanto, a preocupagido com as reagdes cutaneas
adversas, associadas a radioterapia, tem sido constante,
embora sejam bem toleradas pela maioria das pacientes”®.

Por outro lado, também ¢ importante reconhecer
que as mulheres podem ser mais afetadas pela ocorréncia
de alteragbes dermatoldgicas durante o tratamento
antineopldsico sistémico do que os homens, em estudos
que avaliaram a qualidade de vida, considerando que
esses efeitos colaterais na pele e seus anexos podem
estar associados ao comprometimento do bem-estar,
da autoestima, da funcionalidade e da sexualidade de
mulheres em tratamento oncoldégico”!.

Sendo assim, o objetivo deste estudo foi identificar
a ocorréncia de alteragées dermatoldgicas durante o

tratamento oncolégico de mulheres com cAncer de mama.
METODO

Trata-se de um estudo documental, de abordagem
retrospectiva e natureza quantitativa, com uso de dados
secunddrios coletados em prontudrios clinicos de pacientes
com cincer de mama em um Servico de Oncologia de
Aracaju, Sergipe, Brasil. A escolha do local foi baseada
na disponibilidade ¢ alto fluxo de informacdes que se
adequassem ao objetivo do estudo, permitindo o acesso
a um volume satisfatério de prontudrios clinicos. No
inicio da coleta, 560 pacientes estavam em tratamento
oncoldgico.

Para triar o volume inicial de pacientes e estabelecer
a amostra conforme o objetivo do trabalho, foram
selecionados os prontudrios clinicos de mulheres com
idade igual ou maior do que 18 anos, que possufam
diagnéstico citopatolégico de cincer de mama e que
estavam em tratamento oncolédgico (independente da
modalidade ou das combinagées), desde que preenchidos
de forma legivel e completa para as varidveis investigadas
(considerando que eram prontudrios tradicionais/nao
eletrénicos).

A coleta de dados foi realizada de forma independente
por duas pesquisadoras da drea de enfermagem oncolégica,
utilizando um formuldrio préprio (construido com base
nas varidveis desejadas) para identificar e registrar as
informacoes pertinentes ao propésito do estudo de cada
paciente incluida. O periodo de coleta foi de fevereiro de
2014 a fevereiro de 2015 (um ano) e cada prontudrio foi
acessado em apenas um momento.

As varidveis gerais adotadas foram idade, procedéncia
(Estado), zona residencial, raga/cor, estado civil, presenca



ou auséncia de companheiro (independente do estado
civil), escolaridade, religido, renda familiar mensal,
atividade fisica regular antes do tratamento oncoldgico ¢
apoio familiar apds o diagndstico de cincer. As varidveis
clinicas adotadas foram diagndstico citopatoldgico, tempo
de diagnéstico, estadiamento, procedimentos cirdrgicos,
tratamentos radioterdpico e quimioterdpico, incluindo os
agentes quimioterdpicos experimentados.

Além destas, as alteragoes dermaroldgicas investigadas
foram alopecia (parcial ou total), hiperpigmentagio
cutinea (localizada ou generalizada), alteracdes ungueais
(descoloragao/irregularidades ou perda parcial/total do
leito), prurido (localizado, generalizado ou incapacitante),
descamacio e eritema multiforme (localizado ou
generalizado/severo), conforme a Terminologia Comum
para Critérios de Eventos Adversos (do inglés, Common
Terminology Criteria for Adverse Events - CTCAE)!.

Os dados coletados nos formuldrios foram tabulados
em planilha dnica pela ferramenta Google Planilhas. Os
procedimentos estatisticos adotados foram realizados pelo
software PAST: Paleontological Statistics Software Package for
Education and Data Analysis. Foram realizadas estatisticas
descritivas e inferenciais para obter a frequéncia dos
eventos e a relacio entre as varidveis.

A normalidade dos conjuntos de dados foi verificada
pelo teste de Kolmogorov-Smirnov com a corregio de
Lilliefors (teste L). A comparagio entre as médias foi
realizada pelo teste de Mann-Whitney, enquanto as
associacoes foram verificadas pelo teste do qui-quadrado
de Pearson (x?) ou pelo teste exato de Fisher, quando
os valores esperados nas tabelas de contingéncia foram
menores do que cinco.

Para verificar a associagdo da radioterapia com a
ocorréncia das alteracdes dermatoldgicas, as participantes
foram divididas em grupo A (n=56; apenas as mulheres
que realizaram mais de 20 sessoes de radioterapia) e grupo
B (n=125; apenas as mulheres que nao foram expostas
a radioterapia). Além disso, realizou-se a divisao em
grupos C (n=131; mulheres que apresentaram de zero a
trés alteragoes dermatoldgicas) e D (n=59; quatro a seis
alteracdes dermatoldgicas) para associagio com os fatores
sociodemograficos.

A execugio deste estudo sucedeu a aprovagio do Comité
de Etica em Pesquisa da Escola de Enfermagem de Ribeirdo
Preto/Universidade de Sao Paulo (EERP/USP), sob parecer
ndmero 531.146. Durante a coleta de dados, as diretrizes
relativas a estudos com seres humanos da Resolucio
466 de 2012, do Conselho Nacional de Satide'?, foram
estritamente adotadas, mantendo a fidedignidade e o sigilo
das informacoes coletadas. Por causa da auséncia de contato
direto com as participantes, o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) foi dispensado.
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RESULTADOS

Dos 560 pacientes vinculados ao servico de oncologia
estudado, 206 (36,8%) eram do sexo feminino e estavam
em tratamento oncoldgico para cAncer de mama; das quais,
190 (33,9%) atenderam aos critérios de elegibilidade e
foram incluidas neste estudo (n=190). Sendo assim, 16
pacientes e seus prontudrios clinicos foram excluidos por
nao se adequarem aos critérios de inclusao ou por nio
apresentarem todos os dados elencados nas varidveis em
estudo, cujos prontudrios foram considerados incompletos.

A maioria das pacientes que compuseram a amostra
era de sergipanas (78,9%) com média de idade de 53
anos (x11,2). Além disso, 67,9% eram pardas ou negras,
47,3% eram casadas, 56,3% possufam companheiro e
84,2% nio possufam ensino superior completo, 76,2%
residiam na zona urbana e 82,1% possufam renda familiar
mensal entre um e trés saldrios-minimos. Do mesmo
modo, 65,3% eram catdlicas praticantes, 87,9% possufam
o apoio da familia no tratamento do cincer e 55,3%
praticavam atividade fisica regular antes do diagnéstico de
cancer. A Tabela 1 descreve a ocorréncia geral de alteragoes
dermatoldgicas na amostra estudada.

Apenas quatro mulheres nao manifestaram alteracoes
dermatoldgicas até o0 momento em que os dados foram

Tabela 1. Alteracdes dermatolégicas associadas ao tratamento
oncolégico de mulheres com cancer de mama

Alteragées Frequéncia Frequéncia
dermatolégicas absoluta relativa
Alopecia 179 94,2%
Parcial 13 6,8%
Total 166 87,4%
Hiperpigmentacéo 92 48,4%
Localizada 33 17,4%
Generalizada 59 31,1%
Alteracoes ungueais 148 77 9%
regloradas 1 58,4%
reei;ga parcial/total do 37 19.5%
Prurido 69 36,3%
Localizado 56 29,5%
Generalizado 9 4,7%
Incapacitante 2,1%
Descamacéo 49 25,8%
Eritema multiforme 13 6,8%
Localizado 12 6,3%
Generalizado 1 0,5%
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coletados. Entretanto, foram identificadas 550 alteragoes
dermatoldgicas nas 190 pacientes com cincer de mama em
tratamento oncoldgico, resultando em uma média de 2,9
(+1,3) manifestagoes por participante. A Tabela 2 descreve
a ocorréncia alteracoes dermatoldgicas cumulativas (nio
necessariamente simultdneas), independentemente do
momento em que ocorreram durante o tratamento
oncoldgico.

No que se refere ao diagndstico do cAncer de mama obtido
pelas bi6psias, o subtipo histopatoldgico mais frequente foi
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carcinoma ductal invasivo (85,8%) e apenas duas pacientes
apresentavam cAncer de mama bilateral (1%). Além disso,
59,5% foram diagnosticadas com cAncer de mama hd mais de
um ano, 75,8% apresentaram disseminagio para linfonodos
regionais, 65,3% j4 se submeteram & mastectomia radical
e 34,2% 2 radioterapia. Todas as pacientes estavam em
tratamento quimioterdpico. A Tabela 3 descreve a ocorréncia
de alteragoes dermatolégicas em mulheres submetidas a
quimiorradioterapia, comparando-as com mulheres nio
irradiadas.

Tabela 2. Alteracées dermatolégicas cumulativas associadas ao tratamento oncolégico do cancer de mama em mulheres

~ af Frequéncia Frequéncia Aot Frequéncia
Mtorocees dormotelogices bt absoia  Fegutnde  iolaiva
q simples cumulativa cumulativa
Nenhuma 4 4 2,1% 2,1%
1 24 28 12,6% 14,7%
2 48 76 25,3% 40%
3 55 131 28,9% 68,9%
4 32 163 16,8% 85,7%
5 25 188 13,2% 98,9%
6 2 190 1,1% 100%

Tabela 3. Ocorréncia de alteracdes dermatolégicas em relagdo ao tratamento quimioterdpico associado ou néo ao uso da radioterapia

Alteracées dermatolégicas Grupo A Grupo B
Participantes 361 125 Vﬂl?;zjle P
N % N %
Alopecia 56 30,9 115 63,5 0,325t
Parcial 4 2,2 7 3,9 0,740t
Total 52 28,7 108 59,7 0,315
Hiperpigmentacéo 26 14,4 63 34,8 0,621
Localizada 10 5,5 22 12,2 0,966
Generalizada 16 8,8 41 22,7 0,571
Alteracoes ungueais 42 23,2 98 54,1 0,613
Descoloracéo ou irregularidades 29 16 76 42 0,256
Perda parcial ou total do leito 13 7,2 22 12,2 0,417
Prurido 24 13,3 42 23,2 0,231
Localizado 19 10,5 35 19,3 0,420
Generalizado 4 2,2 5 2,8 0,461t
Incapacitante 1 0,6 2 3,3 1t
Descamacdo 17 9,4 31 17,1 0,433
Eritema multiforme 10 5,5 3 1,7 0,000
Localizado 2 1,1 3 1,7 0,299t
Generalizado/severo 8 4,4 0 0 0,094t

Legendas: §: Apenas mulheres submetidas a mais de 20 sessoes radioterdpicas, resultando na exclusio de nove mulheres que nao alcancaram esse parimetro na
amostra irradiada. N: Frequéncia absoluta. %: Frequéncia relativa. x*: Teste de qui-quadrado. }: Teste exato de Fisher (valores esperados menores do que cinco na

tabela de contingéncia 2x2). *: p<0,05.
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A Tabela 4 descreve a ocorréncia de alteracoes
dermatolégicas cumulativas (nio necessariamente
simultineas) entre as mulheres que se submeteram 2
quimiorradioterapia, comparando-as com as mulheres nio
irradiadas. A média de alteragées dermatoldgicas no grupo
irradiado foi 3,1 (+1,4), enquanto no grupo nio irradiado
foi 2,8 (+1,3). Nao houve diferenca estatisticamente
significativa entre as médias (»>0,05).

Alteracdes Dermatoldgicas e Cancer de Mama

A Tabela 5 compara o grupo C (pacientes que
manifestaram entre zero e trés alteracoes dermatoldgicas)
e o grupo D (pacientes que manifestaram entre quatro
e seis alteragdes dermatoldgicas) em relagio aos fatores
sociodemogrificos investigados.

Além disso, 150 pacientes foram expostas a
antineopldsicos taxanos (paclitaxel ou docetaxel) durante
o tratamento quimioterdpico. Comparando as médias

Tabela 4. Ocorréncia de alteragdes dermatolégicas cumulativas em relacdo ao tratamento quimioterdpico associado ou néo ao uso da radioterapia

Alteracoes dermatolégicas

Grupo irradiado

Grupo nao irradiado

Valor de p
568 125

Participantes (x?)

N % N %
Nenhuma 0 0 4 2,2 0,312t

8 4,4 15 8,3 0,669
2 11 6,1 32 17,7 0,384
3 15 8,3 39 21,5 0,548
4 11 6,1 20 11 0,547
5 10 5,5 14 7,7 0,222
6 1 0,6 1 0,6 0,524t
O0a3 34 18,8 90 49,7

0,130

4a6 22 12,2 35 19,3

Legendas: §: Apenas mulheres submetidas a mais de 20 sessoes radioterdpicas, resultando na exclusio de nove mulheres que nio alcancaram esse parimetro na
amostra irradiada. N: Frequéncia absoluta. %: Frequéncia relativa. x?: Teste de qui-quadrado. F: Teste exato de Fisher (valores esperados menores do que cinco na

tabela de contingéncia 2x2).

Tabela 5. Ocorréncia cumulativa de alteragdes dermatolégicas em relagéo aos fatores sociodemogrdficos

Alteracées dermatolégicas Grupo C Grupo D
Valor de p
131 59
Participantes (x?)
N % N %

Brancas 41 21,6 20 10,5

0,722
Pardas ou negras 90 47,4 39 20,5
Idade <55 anos 58 30,5 22 11,6 0.366
Idade =55 anos 73 38,4 37 19,4 !
Zona rural 19 10 4 2,1

0,130
Zona urbana 112 58,9 55 28,9
Com companheiro(a) 72 37,9 35 18,4 0.575
Sem companheiro(a) 59 31,1 24 12,6 !
Com ensino médio 69 36,3 32 16,8 0.841
Sem ensino médio 62 32,6 27 14,2 !
Catélicas 98 51,6 38 20

0,141
Néo catdlicas 33 17,4 21 11,1
Praticantes de atividade fisica regular® 73 38,4 31 16,3 0.683
Néo praticantes de atividade fisica regulart 58 30,5 28 14,7 !
Renda familiar <3 saldrios-minimos 114 60 50 26,3 0.672
Renda familiar >3 saldrios-minimos 17 8,9 9 4,7 !

Legendas: Grupo C: De zero a trés alteragdes dermatoldgicas simultineas. Grupo D: De quatro a seis alteragoes dermatolégicas simultaneas. N: Frequéncia absoluta.
%: Frequéncia relativa. x: Teste de qui-quadrado. f: Antes do tratamento oncolégico.
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das alteragoes dermatoldgicas dessas pacientes com as
pacientes ndo expostas, verificou-se que aquelas que
utilizaram agentes taxanos em algum momento da terapia
apresentaram média de 3,1 (+1,3), enquanto as que nio
utilizaram apresentaram média de duas (+1,1) alteragoes.
Houve diferenca estatisticamente significativa entre elas

(p<0,001).
DISCUSSAO

Em uma visio geral dos principais achados desta
investigagao, observou-se que a ocorréncia das alteragoes
dermatoldgicas variou de 6,8% a 94,2%, sendo o eritema
multiforme menos frequente e a alopecia mais frequente,
respectivamente. Considerando a gravidade dessas
alteragdes, verificou-se que alopecia e hiperpigmentacio
foram mais frequentes em sua manifestagio mais severa,
sendo alopecia total e hiperpigmentagio generalizada.
Por outro lado, alteragbes ungueais, prurido e eritema
multiforme foram mais frequentes em sua manifestagio
mais leve, sendo descoloracdes/irregularidades nas unhas,
prurido localizado ¢ eritema multiforme localizado,
respectivamente.

A exposigio a radioterapia (mais de 20 sessoes) esteve
associada a uma maior probabilidade de manifestar, entre
as alteragbes dermatoldgicas investigadas, apenas eritema
multiforme. Além disso, as mulheres que se submeteram
a essa modalidade terapéutica ndo apresentaram mais
chances de manifestar uma maior quantidade de alteragées
dermatoldgicas cumulativas (simultineas ou nao) durante
o tratamento do cincer, bem como nenhum dos fatores
sociodemograficos investigados esteve associado a esse
desfecho. Esse conjunto de observagdes sugere que a
ocorréncia de alteracoes dermatoldgicas na amostra
investigada pode ter maior associagio com a quimioterapia
em relagdo a radioterapia e aos fatores sociodemogréficos,
considerando que todas as participantes se submeteram
a protocolos quimioterdpicos e o uso de agentes taxanos
por 150 mulheres participantes da amostra esteve
associado a uma maior média de alteracdes dermacoldgicas
(simultineas ou nio).

E importante considerar que as modificacées
provocadas pelo tratamento oncolégico no corpo das
pacientes tém sido associadas a diversas experiéncias
e impactos biopsicossociais do cincer. Em mulheres,
frequentemente, essas modificagdes se relacionam com
outros desfechos negativos em saide’?.

ALOPECIA

A alopecia parcial ou total pode ser considerada um
dos maiores desafios emocionais para mulheres com
cincer de mama, comprometendo a autoestima e a
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autoimagem. Nao é incomum observar niveis altos de
estresse e depressdo em mulheres acometidas por alopecia,
bem como algumas destas podem relatar ser mais fécil
lidar com a perda das mamas do que com a perda dos
cabelos e pelos'.

Nos resultados deste estudo, a alopecia total foi a
alteracio dermatoldgica mais prevalente. A ocorréncia
desse desfecho ¢ esperada, pois agentes taxanos, como
paclitaxel e docetaxel, foram utilizados por 78,9% das
participantes da amostra e estao fortemente associados aos
danos provocados nos foliculos pilosos que desencadeiam
a alopecia, acometendo mais de 80% das pacientes que se
submetem a essa classe de quimioterdpicos'. Além disso, a
média de altera¢des dermatolégicas cumulativas foi maior
entre as mulheres expostas aos agentes taxanos. Esses fatos
podem explicar a ocorréncia de alopecia nesta amostra.

Considerando os impactos da alopecia nas mulheres
com cAncer previamente apontados, diversas abordagens
terapéuticas tém sido investigadas para o manejo dessa
altera¢do dermatoldgica®. Variam desde estratégias
medicamentosas que visam a diminuir o dano dos
antineopldsicos nos foliculos pilosos até estratégias
nio medicamentosas para prevenir e enfrentar a
condicdo, como o resfriamento do couro cabeludo
e o uso de perucas, respectivamente'®"”. Sendo
assim, os profissionais da oncologia devem atentar-
se constantemente para o impacto dessa alteragao
dermatolégica em mulheres com cancer, fornecendo
apoio psicolégico e terapéutico, minimizando os

desconfortos associados  alopecia'®".

ALTERACOES UNGUEAIS

Um dos mais cldssicos efeitos colaterais das terapias
sistémicas para o cAncer consiste em alteragoes nas unhas.
Embora nao sejam graves e possam desaparecer/reduzir
com o fim ou a interrup¢io do tratamento, essas alteragoes
podem ser dolorosas e debilitantes para os pacientes, bem
como algumas nio podem ser totalmente evitadas'®".

Conceitualmente, as alteracoes nas unhas podem
envolver mudangas na pigmenta¢io e reducio da
espessura ¢ do crescimento, além de modificacoes
estruturais, como as linhas de Beau. De modo menos
usual, observam-se alteragoes periungueais e onicélise'®.
Alteragoes periungueais também podem mimetizar os
sinais e sintomas de uma unha encravada, demonstrando
inicialmente sinais de um processo inflamatério, ocorrendo
principalmente nas unhas dos pés, especialmente o hélux,
embora também acometa os polegares. O desenvolvimento
dessas alteragoes se inicia apds semanas ou meses de
exposi¢do aos antineopldsicos sistémicos. Como fator de
risco, o uso de paclitaxel por mais de 12 semanas também

pode estar associado a esse desfecho™".



Além de taxanos, ciclofosfamida, doxorrubicina
e outros antimetabdlitos podem provocar alteragoes
ungueais. As medidas para prevenir essas alteracoes
consistem em evitar atritos e traumas, nao utilizar
produtos irritantes, uso regular de emolientes, higiene
local, uso de sapatos confortdveis ¢ visitas regulares ao
poddlogo. Em casos de lesdes multiplas e/ou graves, os
pacientes devem receber oncodermatologia de suporte.
O uso de luvas e meias refrigeradas pode demonstrar
beneficios na redugao de alteragoes ungueais, incluindo
aquelas associadas ao uso de taxanos™”'®".

HIPERPIGMENTACOES

As hiperpigmentacées relacionadas ao tratamento
oncolédgico também sao comuns. A literatura reporta que
o uso de taxanos, como paclitaxel, pode estar associado ao
surgimento dessas alteracoes, seja de forma localizada ou
generalizada. O inicio da hiperpigmenta¢io em mulheres
com cancer de mama varia entre semanas e meses apds o
inicio da terapia oncética, embora pacientes que recebem
5-fluorouracil possam apresentar inicio mais ripido®**'.
Também ¢ possivel que a hiperpigmentagio na pele seja
secunddria ao aumento da quantidade da melanina,
carotenos ou hemoglobinas’.

Relatos de hiperpigmentacoes associadas a terapia
antineopldsica indicam que essas alterac6es dermatoldgicas
podem ocorrer em diferentes padroes e acometem diversas
regides do corpo, como a palma das méos e a planta dos pés,
permanecendo ao longo do tratamento quimioterdpico.
De modo generalista, hiperpigmentagées também podem
provocar redugao da autoestima e qualidade de vida?*?!.
Habitualmente, desaparecem apds meses ou anos da
descontinuidade da droga desencadeante. Além disso, ¢
importante ressaltar que doxorrubicina e ciclofosfamida,
além do paclitaxel, estado comumente associadas a
hiperpigmentagio da pele®.

ERITEMAS E DESCAMACOES

Além dos efeitos sistémicos da quimioterapia, algumas
pacientes com cincer de mama podem apresentar
alteracdes dermatoldgicas provocadas pela radiacdo
ionizante, conhecidas como radiodermites. Clinicamente,
observam-se eritemas associados a descamacao da pele,
além de edema das mamas, dor no peito e retragio da
pele. Os casos severos de radiodermites podem levar a
interrup¢io da radioterapia e a0 aumento da mortalidade
pelo cincer, além de reduzir a qualidade de vida das
pacientes®. Protocolos clinicos envolvendo aplicacoes
topicas de corticosteroides e sulfadiazina de prata 1%
durante a radioterapia podem reduzir a ocorréncia
dessas alteragdes cutneas na mama, embora possam se
manifestar meses ou anos apds o inicio tratamento com
radiacio ionizante??,

Alteracdes Dermatoldgicas e Cancer de Mama

Nos resultados deste estudo, a ocorréncia de eritema
foi proporcionalmente maior no grupo de mulheres
irradiadas. E vélido ressaltar que, ao se falar sobre a
ocorréncia de alteracoes dermatoldgicas radioinduzidas,
diversos fatores devem ser considerados ao investiga-las,
como a técnica de radioterapia e as medidas preventivas
adotadas. Além disso, a administracio concomitante de
terapias sistémicas deve ser considerada para mensurar
esses desfechos. Por fim, é importante considerar e
informar as pacientes que as alteragdes dermatoldgicas na
mama apds a radioterapia, especialmente eritemas, nem

sempre significam recorréncia da doenga®*.

EPIDEMIOLOGIA

Naveed et al.”® investigaram reagoes dermatoldgicas
em 226 individuos. Em seus resultados, os autores
verificaram que as alteragoes mais frequentes foram
encontradas nas unhas (85,8%), seguidas por alteragoes
cutineas (84,5%) e alteragoes capilares (70,3%). Além
disso, hiperpigmentacio da pele foi observada em 45,4%
dos participantes, bem como o prurido em 44,7%?. Nos
resultados aqui apresentados, alteragbes nas unhas nio
foram mais frequentes do que alteragoes capilares, embora
a frequéncia de hiperpigmentagio tenha sido maior e a
de prurido menor.

E importante salientar que os resultados dos autores
supracitados sio oriundos de uma amostra mista de
homens ¢ mulheres, com 64 pacientes portadoras de
neoplasia mamdria. No referido estudo, todos os pacientes
estavam sob tratamento quimioterdpico, entretanto, o
nimero de pacientes que se expuseram a radioterapia foi
superior a este (100 versus 56). De forma semelhante, os
autores utilizaram os critérios CTCAE?®.

Em contraste com os resultados deste estudo e
dos de Naveed et al. , Pavey et al. * reportaram uma
baixa frequéncia de alteragoes capilares (37,7%) e
alta frequéncia de alteracoes ungueais (62,2%)>%.
Mudangas nessas ocorréncias podem, em parte, estar
associadas ao surgimento de novas combinacées de
agentes quimioterdpicos que provocaram alteracoes
dermaroldgicas com caracteristicas clinicas diferenciadas®.

Os agentes quimioterdpicos, de fato, estao associados
a ocorréncia de alteragbes ungueais frequentemente
reportadas em estudos com diversas populagoes. A
variedade e as classificacbes dessas alteracoes, por sua vez,
permanecem amplas. De forma generalista, reportam-se
com frequéncia modificacoes da cor, da estrutura e dos
tecidos moles adjacentes, com diversas possibilidades de
evolugio. Entre as drogas mais associadas a esses desfechos,
destacam-se ciclofosfamida, doxorrubicina e taxanos®”?,

O avanco nas terapias do cAncer de mama demonstra
que a associagdo entre a quimioterapia e a terapia com
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radia¢do ionizante tem demonstrado bons resultados na
reduc¢io da mortalidade. Em estdgios avancados da doenca,
a utiliza¢do dessa modalidade pode trazer desfechos
mais favordveis para tumores inoperdveis, viabilizando a
abordagem cirtrgica®. Entretanto, ambas as modalidades
provocam alteragbes dermatolédgicas que demandam de
cuidados durante o tratamento oncolégico. No cendrio do
cAncer de mama, estima-se que mais de 70% das mulheres
irradiadas apresentam alguma radiodermite®.

Alteragdes dermatoldgicas relacionadas a radiagao
ionizante frequentemente ocorrem de forma aguda nos
primeiros 90 dias de tratamento radioterdpico. Neste
primeiro momento, espera-se que mais de 80% dessas
reagoes iniciais sejam moderadas ou graves, frequentemente
descritas na clinica como uma combinacio de eritema e
dor, embora possam se manifestar de forma bolhosa ou
ulcerada®. A ocorréncia aguda e severa de alteragoes
dermatoldgicas induzidas pela radiagio pode contraindicar
a continuidade do tratamento com radiagdo e piorar o
progndstico de mulheres com cincer, além de prejudicar
a autoestima ¢ a qualidade de vida®.

Por fim, diante da correlagio entre o tratamento
multimodal do cincer de mama e a ocorréncia de
alteracoes dermatoldgicas, ratifica-se a necessidade de
compreender esses eventos e desenvolver estratégias
terapéuticas para preveni-los e tratd-los adequadamente.
O monitoramento de toxicidades cutdneas pode favorecer
o tratamento oncoldgico. Sendo assim, profissionais da
oncologia devem estar embasados nas melhores evidéncias
para fornecer suporte as pacientes e suas familias®.

Como limitagoes deste estudo, reporta-se a auséncia
de uma avaliagio temporal acurada do inicio e duragao
das alteragoes dermatoldgicas investigadas. Além disso,
nao houve nenhum treinamento dos profissionais sobre
o registro das informagées nos prontudrios médicos,
bem como os protocolos quimioterdpicos nio foram
extensamente detalhados nas comparagdes, restringindo-se
a0 uso de agentes taxanos.

CONCLUSAO

Alteracoes dermatoldgicas foram frequentes nas
mulheres com cAncer de mama neste estudo. Radioterapia
e fatores sociodemograficos nio estiveram associados a
uma maior chance de manifestar maior quantidade dessas
alteragdes ao longo do tratamento, enquanto agentes
taxanos desencadearam uma média maior. Nesse contexto,
medidas de prevencio e manejo devem ser consideradas
para reduzir os impactos das alteragdes dermatoldgicas e
suas complicagoes, enquanto estudos prospectivos podem
expandir a compreensio das manifestagdes cutineas,
especialmente na perspectiva de causa-efeito.
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