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RESUMO

Introdugao: o linfedema pode acometer pacientes que foram submetidas a
mastectomia radical, comprometendo o sistema linfatico. Os métodos de diagndstico
por imagem de baixo custo e facil aplicabilidade, como a termografia e a
ultrassonografia vem sendo estudados para avaliar e acompanhar o linfedema. No
entanto para melhor tomada de deciséo clinica e efetividade do rastreio e tratamento
do linfedema secundario ao cancer de mama (LSCM) é preciso melhor avalia-los.
Objetivos: Realizar uma revisao sistematica para sintetizar a qualidade da evidéncia
da utilizagcéo da ultrassonografia (USG) para detectar alteragdes teciduais associadas
ao LSCM. Nos estudos transversais o objetivo foi identificar tais altera¢des teciduais
e relaciona-las a temperatura cutanea, avaliada por meio da termografia Infravermelha
(TI). Metodologia: O estudo I: Compreendeu uma reviséo sistematica cadastrada sob
n. PROSPERO CRD42024560019, com busca nas bases de dados PubMed, Scopus,
Web of Science, PEDro, Cochrane Library e EMBASE, usando a combinagédo dos
descritores: Lymphedema, Breast Cancer Ultrasound, e Ultrasonography. Estudos |l
e lll: Estudos transversais experimentais em mulheres sobreviventes com histérico de
mastectomia unilateral. Foi aprovado pelo CEP da UFPE (Parecer: 6.322.321;CAAE:
57624121.0.0000.5208). A coleta de dados envolveu a mensuragéo de temperatura
cutdnea em graus celsius (°C) (maxima, média € minima) por meio de camera
termografica (Flir C5, avaliadas no Thermofy®, Brasil), e identificacdo de alteragdes
teciduais por meio de imagens ultrassonograficas (USG LOGIC V5 - Ge Health Care,
Brasil). Essas variaveis foram coletadas em 7 regides de interesse (ROIl) em cada
membro superior, totalizando 602 ROl analisadas. No estudo | a area avaliada
compreendeu antebrago e brago e no Estudo I, a andlise segmentar do membro
superior, com 5 pontos em cada membro. Resultados: Estudo |: A ultrassonografia
conseguiu captar aumento na espessura e da ecogenicidade da derme e tecido
subcutdneo em membros afetados por linfedema, e a acuracia para diagndstico do
linfedema quando avaliada variou de 0.804 a 0.951. Estudos Il e lll: Nas imagens de
ultrassonografia, foram identificadas alteracbes teciduais como fibrose, infiltrado de
gordura, espessamento do espago derme epidérmico (DEC) e perda de diferenciagao
do espaco subcutaneo (SUB). Constatou-se correlagao significativa entre as medidas
ultrassonograficas e as medidas de circunferéncia e volume dos membros (p<0,05).
No entanto nao foi observada correlacao significativa entre a temperatura da pele e
as alteragdes teciduais (p > 0,05), com um pequeno tamanho de efeito (g < 0,46) e
relevancia clinica limitada (<0,2). Conclusao: A USG e Tl, sdo métodos que néo se
correlacionam, mas podem ser ferramentas auxiliares importantes no diagnéstico e
acompanhamento do LSCM pela possibilidade de identificar alteragdes teciduais, e
presenca do aumento de temperatura em regides com alteragdes teciduais, auxiliando
os demais métodos avaliativos, desse que haja padronizacdo do método e manejo
adequado do avaliador.

Palavras-chave: Linfedema, Céancer de mama, Ultrassonografia, Termografia
Infravermelha.



ABSTRACT

Introduction: Lymphedema can affect patients who have undergone radical
mastectomy, compromising the lymphatic system. Low-cost and easily applicable
imaging diagnostic methods, such as thermography and ultrasonography, are being
studied to evaluate and monitor lymphedema. However, for better clinical decision-
making and effective screening and treatment of secondary lymphedema due to breast
cancer (BCLA), these methods need further evaluation. Objectives: To perform a
systematic review to synthesize the quality of evidence regarding the use of
ultrasonography (USG) for detecting tissue alterations associated with BCLA. In the
cross-sectional studies, the objective was to identify such tissue changes and relate
them to skin temperature, evaluated using infrared thermography (IT). Methodology:
Study I: A systematic review registered under PROSPERO CRD42024560019, with
searches in PubMed, Scopus, Web of Science, PEDro, Cochrane Library, and
EMBASE databases using the combination of descriptors: Lymphedema, Breast
Cancer Ultrasound, and Ultrasonography. Studies Il and lll: Experimental cross-
sectional studies involving female survivors with a history of unilateral mastectomy.
The study was approved by the Ethics Committee of UFPE (n°6.322.321CAAE:
57624121.0.0000.5208). Data collection included the measurement of skin
temperature in degrees Celsius (°C) (maximum, average, and minimum) using a
thermographic camera (Thermofy®, Brazil) and the identification of tissue changes
using ultrasonographic imaging (USG LOGIC V5 - GE Health Care, Brazil). These
variables were collected in 7 regions of interest (ROI) in each upper limb, totaling 602
ROIls analyzed. In Study |, the evaluated area included the forearm and arm, while in
Study Il, the segmental analysis of the upper limb involved 5 points per limb. Results:
Study I: Ultrasonography can detect increases in thickness and echogenicity of the
dermis and subcutaneous space in limbs affected by lymphedema, with diagnostic
accuracy ranging from 0.804 to 0.951.Studies Il and llI: Ultrasonographic images
revealed tissue changes such as fibrosis, fat infiltration, thickening of the dermis-
epidermis space, and loss of differentiation within this space. A significant correlation
was observed between ultrasonographic measurements and limb circumference and
volume (p < 0.05). However, no significant correlation was found between skin
temperature and tissue changes (p > 0.05), with a small effect size (g < 0.46) and
limited clinical relevance (<0.2). Conclusion: USG and IT are methods that do not
correlate but can serve as important auxiliary tools in the diagnosis and monitoring of
SLBC by identifying tissue alterations in a timely manner and detecting temperature
increases in regions with tissue changes. These methods can complement other
evaluation techniques, if there is standardization and proper handling by the evaluator.

Keywords: Lymphedema, Breast Cancer, Ultrasonography, Infrared Thermography
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1 APRESENTACAO

Esta tese faz parte da linha de pesquisa “Exercicio terapéutico, sinais
bioldgicos e Oncologia clinica” do Programa de Pds-graduagéo em Biologia Aplicada
a Saude (PPGBAS) da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE). E a elaboragao
desta atendeu as normas vigentes do Programa de Pés-graduagao Stricto Sensu em
Biologia Aplicada a Saude da UFPE.

A tematica surgiu pela necessidade de maior conhecimento do potencial clinico
de equipamentos como termografia infravermelha e ultrassonografia e a habilidades
destes equipamentos para identificar alteragcdes teciduais em mulheres com cancer
de mama, com boa acessibilidade e facil manejo, para os profissionais da saude, a
fim de otimizar a assisténcia em saude relacionadas aos cuidados pés-tratamento
dessas mulheres.

Esta tese é oriunda do projeto de pesquisa aprovado pelo Comité de Etica e
Pesquisa em Seres Humanos (CEP) da Universidade Federal de Pernambuco
(UFPE): Avaliagcéo da termografia no diagnéstico de linfedema de membro superior
secundario ao cancer de mama, sob numero de parecer: 6.322.321 e CAAE:
57624121.0.0000.5208. A revisao sistematica esta cadastrada sob n. PROSPERO
2024 CRD42024560019. A pesquisa foi financiada pela Fundacido de Amparo a
Ciéncia e Tecnologia do Estado de Pernambuco (FACEP) por meio dos
APQs:13304.08/21 e 0801-1.4.08/21, em que agradeco.

Os dados obtidos desta tese resultaram em trés artigos originais: I:
Aplicabilidade da ultrassonografia no linfedema secundario ao cancer de mama: uma
revisdo sistematica; II: Prevaléncia de alteracdes teciduais no linfedema secundario
ao cancer de mama e sua relagao com temperatura cutanea; lll: Analise comparativa
de ultrassonografia e termografia para deteccao de alteragdes teciduais no linfedema
relacionado ao cancer de mama (Aceito no perioddico Journal of Advances in Medicine
and Medical Research, Qualis A3).
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2 INTRODUGAO

O sistema linfatico € constituido por uma complexa rede de érgéos linfoides,
linfonodos, ductos, tecidos, capilares e vasos, que tem como principais funcdes a
producao e transporte do fluido (linfa) dos tecidos para o sistema circulatério (NETO
et al, 2020). A etiologia do Linfedema Secundario ao Cancer de Mama (LSCM) ainda
nao esta completamente compreendida, e diversas teorias foram propostas para
explicar tanto o desenvolvimento do linfedema quanto a variedade de sintomas
associados. Entre essas teorias estdo: insuficiéncia do sistema linfatico, alteragdes
hemodinamicas que resultam em sobrecarga funcional, adaptacées especificas no
intersticio, além da expansao e remodelacido do tecido adiposo nas areas afetadas
(BRIX et al, 2021; JIANG et al., 2018; AZHAR et al.,2020; He et al, 2020; VANG et al.,
2023).

O linfedema, uma vez instaurado, torna-se uma doenga crénica que gera
alteracdes estruturais, estéticas e funcionais no(s) membro(s) acometido(s), como o
aumento das medidas e do peso, que traz desconforto ao paciente, e consequente
diminuicdo da mobilidade e funcionalidade (GILLESPIE et al, 2018). Segundo a
classificagcdo de Kinmonth, pode ser dividido em primario e secundario. O primario é
congénito e ocorre devido a anormalidades no desenvolvimento do sistema linfatico,
ja o secundario pode ser pos-infeccioso, pds-cirurgico, neoplasico, filaridtico, pos-
radioterapia, pés-traumatico, entre outros (NETO et al., 2020).

Nos paises em desenvolvimento, ha maior prevaléncia do linfedema secundario
causado principalmente por infec¢des envolvendo o sistema linfatico, como a filariose,
conhecida também como elefantiase. Ja nos paises desenvolvidos, € mais
frequentemente relacionado com o tratamento do cancer, incluindo procedimentos
cirurgicos e radioterapia. Mundialmente, a incidéncia de linfedema apds uma
disseccao axilar para cancer de mama é de aproximadamente 29-49%, e pode ocorrer
também como consequéncia do tratamento de outros tipos de cancer como melanoma
16%, ginecolégico 20%, geniturinario 10%, cabeca e pescogo 4%, sarcomas 30%
(PEREIRA; KOSHIMA, 2018).

O diagnodstico de linfedema é feito pela histéria clinica e exame fisico do
paciente. As causas alternativas de edema (outras comorbidades e/ou medicacgdes)

também devem ser consideradas e abordadas. Para mensurar o linfedema, podem
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ser empregados métodos como a perimetria bilateral, volumetria, linfocintilografia,
espectroscopia de bioimpedancia (BIS) e linfografia (ROCKSON SG, 2021).

Outros exames ajudam a complementar o diagnéstico como a tomografia
computadorizada (TC) e ressonancia magnética (RM), visto que estes fornecem
visualizagao da arvore linfatica, apesar de terem seu uso limitado devido ao alto custo.
Estes, somados a ultrassonografia, ajudam a identificar mudangas nos tecidos da
pele, incluindo variagbes na densidade tecidual, acumulo de liquidos, fibrose e
presenga de gordura, aprimorando o diagnéstico de linfedema (GREENE; GOSS,
2018; AZHAR et al, 2020).

A avaliagao ultrassonografica também pode ser capaz de monitorar o LSCM.
Esse método de diagnodstico por imagem oferece avaliagdo morfolégica, sendo
possivel observar camadas da pele e dos tecidos subjacentes, podendo permitir
visualizar alteragdes estruturais comuns em pacientes com linfedema, como
espessamento da pele, fibrose e acumulo de tecido adiposo (POLAT, et al, 2020).
Outro método de imagem que avalia morfologicamente a area, € a termografia, que
permite detectar a distribuicdo das temperaturas da superficie corporal (DEBIEC-BAK
et al., 2020).

Contudo é importante conhecer quais sdo essas alteracdes teciduais, sejam
elas morfolégicas ou de mudancga de temperatura da pele e a acuracia da USG e
termografia como métodos diagndsticos para LSCM. Mesmo que a area da
imagiologia venha em crescimento e inovado com tecnologias capazes de medir o
linfedema, muitos dos exames sdo de alto custo, tornando-se inacessiveis e
dificultando o diagndstico, tratamento e acompanhamento do paciente. Portanto a
termografia e ultrassonografia podem ser métodos com melhor custo-efetividade, para
detectar, avaliar e monitorar o linfedema pds cancer de mama, mas precisam ser mais
bem estudados.

Diante disto, o objetivo geral desta tese foi avaliar as alteragdes teciduais do
LSCM detectaveis pela ultrassonografia e investigar a associagdo destas a
Termografia Infravermelha (Tl) em um grupo das mulheres sobreviventes ao cancer

de mama.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 CANCER DE MAMA

No Brasil, excluidos os tumores de pele ndao melanoma, o cancer de mama € o
mais incidente em mulheres de todas as regides, com taxas mais altas nas regides
Sul e Sudeste. Para cada ano do triénio 2023-2025 foram estimados 73.610 casos
novos, 0 que representa uma taxa ajustada de incidéncia de 41,89 casos por 100.000
mulheres, os fatores de risco sao variados (INCA, 2022).

Os fatores de risco pertinentes a vida reprodutiva da mulher como, primeira
gestagéo a termo acima dos 30 anos, menarca precoce, menopausa tardia e terapia
de reposigao hormonal, anticoncepcionais orais estdo bem estabelecidos em relagao
ao desenvolvimento do cancer de mama, como também o histérico familiar, pessoal,
habitos de vida, como obesidade, uso de alcool, entre outros (HOXHA et al, 2024;
JOHN et al, 2020).

Mas, é sabido, que a neoplasia de mama pode ocorrer por fatores ambientais
e genéticos, resultando em um crescimento descontrolado das células, fazendo com
que estas se multipliquem de forma rapida. Além disso, o estrogénio tem grande
influéncia sobre essa multiplicacdo, o que determina um potencial aumento de
mutagbes genéticas. Dessa forma, qualquer aumento nos niveis de estrogénio,
causara aumento no risco de desenvolvimento do cancer (OLIVEIRA et al., 2020).

Dados disponibilizados pelo Sistema de Informagao Sobre Mortalidade (SIM),
informam que houve um aumento da mortalidade por esse tipo de cancer nas ultimas
trés décadas, nas cinco macrorregides brasileiras. Esse crescimento pode ser
decorrente a uma maior exposi¢cao das mulheres a fatores de risco consequentes do
processo de urbanizacdo, das mudancgas nos habitos de vida e pelo envelhecimento
intenso da populagao brasileira (MIGOWSKI et al., 2018).

Mas esse problema de saude mundial, acompanha a historia da saude publica
do Brasil. As primeiras iniciativas contra a doenga surgiram na década de 1920,
contudo apenas nos anos 1940, na circunstancia de criagdo e aprimoramento de
novas tecnologias diagnosticas e terapéuticas, o cancer passou a ser visualizado
como um problema de saude publica, podendo entdo ter acbes pensadas e
organizadas pelo Estado (TEIXEIRA; NETO, 2020).
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Entdo, ao longo do tempo foram desenvolvidos estudos sobre o tratamento.
Hoje, ja se sabe que o cancer de mama é tratado por abordagem multidisciplinar, que
pode envolver dentre outras, as cirurgias, a radioterapia e oncologia clinica
(GRADSHAR et al, 2024).

Esse tratamento deve ser individualizado, e pode incluir além da cirurgia,
quimioterapia, radioterapia, terapia hormonal e imunoterapia, escolhidos de acordo
com o estagio da doenga e caracteristicas do tumor. Além disso, existem as terapias
oncolégicas e a reconstrugdo mamaria, que contribuem significativamente para o
bem-estar fisico e psicolégico da paciente. Acerca das cirurgias, € importante destacar
que podem causar modificagdes no corpo e na postura, disturbios de sensibilidade,
escapula alada, linfedema, entre outros. Nesse caso é indispensavel as orientacboes
para os cuidados pdés-operatério a fim de minimizar as complicagbes e garantir a
melhor qualidade de vida para a paciente (A et al., 2024).

Uma das cirurgias que colabora para o surgimento do linfedema, é a
linfadenectomia axilar. Compreende a remog¢éo de forma cirurgica de um ou mais
grupos de linfonodos, executada com a finalidade profilatica, diagndstica e curativa. O
trauma gerado no sistema linfatico pela dissec¢ao axilar, como consequéncia do
tratamento oncologico, também pode desencadear algumas complicagbées como o
linfedema. Para preveni-lo € importante conhecer alternativas, sem fazer a escolha da
cirurgia axilar agressiva, e evitar a escolha pela cirurgia axilar (A et al., 2024,
MCEVOY, FELDMAN, 2024).

E importante destacar que existem métodos que evitam a retirada de nédulos
que drenam a extremidade superior, isso envolve a abordagem multidisciplinar em
oncologia médica e radio-oncologia, que contribuem para evitar cirurgias ou radiagéo
desnecessarias que podem, juntas, aumentar significativamente o risco de LSCM
(MCEVOQY, FELDMAN, 2024).

3.2 LINFEDEMA SECUNDARIO AO CANCER DE MAMA (LSCM)

O sistema linfatico, € formado por vasos iniciais, coletores e linfonodos
presentes em quase todos os tecidos. E essencial para transportar fluidos,
biomoléculas e células entre os tecidos periféricos e a circulagcao central. Esse sistema

tem relagdo com a patogénese de doengas, como o cancer. Os vasos linfaticos
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desempenham um papel na comunicag¢ao entre tumores e hospedeiros, transmitindo
informacdes moleculares aos linfonodos e a circulagdo. Recentemente, as células
endoteliais linfaticas nos seios linfonodais foram identificadas como reguladoras da
imunidade tumoral e de resposta a imunoterapia, apresentando antigenos tumorais e
modulando sinais imunolégicos, como o PD-L1. Estas tem relagdo com o linfedema
(DIETERICH et al, 2022).

O linfedema é uma condigao patoldgica crénica progressiva causada por um
dano ao sistema linfatico. Durante muito tempo, se acreditou que a sua manifestacao
clinica é dada apenas pelo acumulo de proteinas no intersticio, edema e inflamagao
cronica, resultantes da ineficacia do transporte da linfa. No entanto a etiologia do
LSCM ainda nao esta completamente compreendida, e diversas teorias foram
propostas para explicar tanto o desenvolvimento do linfedema quanto a variedade de
sintomas associados. Entre essas teorias estdo: insuficiéncia do sistema linfatico,
alteragcdes hemodindmicas que resultam em sobrecarga funcional, adaptagdes
especificas no intersticio, além da expansédo e remodelacdo do tecido adiposo nas
areas afetadas (JIANG et al., 2018; AZHAR et al., 2020; HE et al., 2020; BRIX et al.,
2021; VANG et al., 2023).

Essas hipdteses ressaltam a complexidade dos processos e das alteragdes
teciduais que vao além da simples obstrucao linfatica. Por isso, na pratica clinica, é
fundamental identificar ndo apenas o linfedema, mas também as alteracdes teciduais
decorrentes, para garantir um manejo adequado e instru¢cdes mais eficazes (AZHAR
et al., 2020).

No linfedema, a estase linfatica causa uma reacao inflamatdria que leva a
proliferacdo de tecido adiposo e fibrose, resultando em inchago permanente leve a
grave da parte afetada do corpo (YUKSEL A, et al, 2016).

Isso se da, em virtude da substituicao progressiva dos nos tecidos nobres, com
a formagédo crescente e irreversivel de colageno. Sendo assim, observam-se
mudangas fibroticas no tecido celular subcutdneo e engrossamento com
paquidermizacao da pele. Ja nos vasos linfaticos, produzem-se alteracbées em sua
morfologia e funcionalidade por deformidade valvular e perda da contratilidade
(CIUCCI et al., 2020). A medida que os estagios do linfedema progridem ao longo do

tempo, a fisiopatologia subjacente muda drasticamente com um aumento irreversivel
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no volume do brago, provavelmente devido a uma inflamagao local crénica que leva a
hipertrofia e fibrose do tecido adiposo (HASHEMI et al, 2019).
De acordo com a Sociedade Internacional de Linfologia, 2020, o linfedema é

classificado em estagios, sendo o 0 considerado subclinico, o transporte linfatico esta

comprometido, mas o edema ainda nao é visivel. Os outros trés estagios podem ser
configurados conforme o grau do linfedema (INTERNATIONAL SOCIETY OF
LYMPHOLOGY, 2020) (Quadro 1).

Estagio

Quadro 1. Critérios de estadiamento do linfedema
Critérios

Uma condigao latente ou subclinica, onde o inchago
nao é aparente apesar do transporte insuficiente de
linfa, alteracdes limitadas na composicao do fluido
linfatico e tecidos, e extensao limitada dos sintomas
subjacentes. Podem passar meses ou anos antes
que o inchago aparega nos estagios posteriores (I-
).

Acumulo precoce de fluido com um conteudo
proteico relativamente alto (por exemplo,
comparado ao edema venoso) que diminui com a
elevagdo do membro. Pode haver um aumento de
células regenerativas na area. O edema € palpavel
e visivel.

Alteragcbes mais amplas nas estruturas anatémicas
sao observadas. Edema persistente, de
consisténcia mais  firme e irreversivel,
Desenvolvimento de espessamento da pele,
gordura subcutanea e fibrose que causam inchago
do membro que raramente desaparece com o
levantamento do membro e disfungdes motoras
ocorrem. As rupturas da pele sao ébvias.

Elefantiase linfostatica com alteragdes na pele,
alteragdes troficas da pele, endurecimento
cartilaginoso e hiperqueratose da pele com
posterior deposigcdo de gordura e fibrose. Risco
Ulceras e infecgdes cutaneas
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Fonte:The International Society of Lymphology, 2020. Imagens: Sociedade Brasileira
de Angiologia e Cirurgia Vascular (SBACV- RS) https://campsite.bio/sbacvrs

Além disso, segundo a classificacdo de Kinmonth, pode ser dividido em
primario e secundario. O primario € causado por uma disfungdo congénita dos vasos
linfaticos, sendo subdividido em trés categorias: congénito, quando inicia-se no
nascimento até um ano de vida; precoce, quando os sintomas surgem até os 35 anos
de idade; e tardio, quando manifestam-se apds os 35 anos. Ja o linfedema secundario
ocorre quando ha presenca de anomalia ou danos no sistema linfatico provenientes
de fatores externos (NETO et al., 2020).

O surgimento do linfedema secundario esta geralmente relacionado como
consequéncia de um trauma, infecgdo, dano por radiacdo em radioterapia,
quimioterapia, ou intervengdes cirurgicas, especialmente aquelas que incluem a
linfadenectomia, seja por dissec¢do dos linfonodos axilares, mais linfonodos
dissecados ou maior nivel de dissecc¢ao dos linfonodos. Sua incidéncia € maior em
pacientes que possuem cancer de mama, bem como sarcoma, canceres
ginecoldgicos e melanoma maligno. Além disso, mulheres com maior indice de massa
corporal, maior aumento de peso, hipertensédo, estagio mais alto do cancer, maior
tamanho do tumor, mastectomia radical e complica¢des cirurgicas (SHEN A, 2022).

A incidéncia de LSCM varia substancialmente na faixa de 2% a 65%,
dependendo do tipo de tratamento adotado e do tempo de acompanhamento. Devido
a falta de padronizagao dos critérios do diagndéstico e a duragao de acompanhamento
entre os estudos, ndo ha um consenso sobre as taxas de prevaléncia de LSCM. No
entanto estima-se que aproximadamente 1 em cada 5 pacientes com cancer de mama
desenvolvera linfedema ao longo da vida, e que a maioria das mulheres é
diagnosticada com linfedema dentro de 3 anos apés o tratamento. Porém o risco de
desenvolver a condigéo, perdura durante toda a vida (ARMER et al., 2013; PASKETT
etal., 2021, GOMEZ, 2022).

O linfedema desencadeado pelo tratamento do cancer de mama gera perda ou
diminuigdo da fungdo, dor no membro homolateral, limitagdo da amplitude de
movimento (ADM), cordo axilar, alteracdo sensorial e fraqueza muscular. E fato que,
por se tratar de uma condigdo cronica, o LSCM promove mudancgas fisicas e

psicossociais nos pacientes, prejudicando a funcionalidade na execugdo das
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atividades de vida diaria, podendo gerar dependéncia e comprometendo
negativamente a qualidade de vida (ALDRICH et al, 2022; FU et al, 2022).

Um estudo destacou que os tratamentos para cancer de mama frequentemente
resultam em reducédo da fungédo, amplitude de movimento (ROM) e dor, sendo o
linfedema um fator contribuinte significativo. A sindrome da rede axilar (AWS), uma
condicdo associada ao linfedema, leva a dor e restricido do movimento do ombro. Além
disso o acumulo de fluido rico em proteina reduz a disponibilidade de oxigénio,
interferindo na cicatrizagdo de feridas e promovendo o crescimento bacteriano. O
edema e as alteragbes teciduais podem restringir a mobilidade articular. Estudos
demonstraram que AWS pode diminuir significativamente o movimento de abdugao
do ombro no periodo pds-operatério inicial e a formagao de corddes apertados de
tecido sob a pele gera movimento limitado no ombro, em virtude da dor. Pode haver
perda significativa de sensibilidade na area afetada, quando é atingida alguma area
nervosa na cirurgia tanto de retirada, como de reconstru¢do mamaria (CHO, Y et al,
2016).

Somado a isso, o0 edema crénico e atividade reduzida do membro podem
causar fraqueza muscular. Lidar com essas complicacdes requer uma abordagem
abrangente, incluindo fisioterapia, cuidados adequados com a pele e, em alguns
casos, intervengdes cirurgicas. A reabilitagdo por meio da fisioterapia, tem sido eficaz
em melhorar a funcdo do ombro e reduzir complicagdes relacionadas ao linfedema
(KOEHLER ET al, 2015).

E importante destacar que existem as mudancas na aparéncia do membro
afetado que impacta na autoimagem. Esses fatores comprometem o bem-estar
emocional e podem aumentar a suscetibilidade a condigdes como ansiedade e
depressédo (MANRIQUE et al., 2022).

Portanto o diagndstico precoce e o tratamento adequado do linfedema podem
prevenir a progressdo para seu estagio crénico e, posteriormente, diminuir a

morbidade e a necessidade de tratamentos intensivos (GOMEZ, 2022).

3.3 METODOS DE AVALIAGAO E DIAGNOSTICO DO LSCM

Os métodos de diagndstico utilizados sdo determinantes para um prognéstico

positivo e bom acompanhamento do linfedema durante todos os seus estagios de
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desenvolvimento. Portanto, torna-se necessaria a implementacdo de recursos
tecnolégicos de avaliagdo que fornegam dados confiaveis e precisos (LEVENHAGEN,
et al, 2017).

As técnicas para diagnéstico do linfedema se subdividem quanto ao objetivo de
mensuragao, entre as que irdo detectar apenas o inchago traduzido em aumento de
volume no membro e as técnicas de imagem que buscam detectar a estase linfatica,
mas também conhecer outras alteragdes teciduais que estejam associadas (AZHAR
et al., 2020).

O diagnéstico do linfedema precisa de uma anamnese correta, seguida de uma
exploracdo clinica minuciosa para descartar diagndsticos diferenciais como a
insuficiéncia venosa. O padrao ouro para o diagnéstico do linfedema é a linfografia
(para o sistema linfatico superficial) e a linfocintilografia (para o sistema linfatico
profundo). Essas técnicas sdo usadas nao apenas para avaliagcao do sistema linfatico,
mas também para determinar a modalidade de tratamento com base nos achados
encontrados. No entanto existem outras técnicas em uso no Brasil (FERREIRA et al.,
2021).

Uma técnica de facil aplicacdo e baixo custo, comumente utilizada para
diagnosticar linfedema, € a perimetria, por meio da medicdo da circunferéncia dos
membros. Para avaliacdo, € importante que o perimetro seja medido com uma
distédncia de 10 cm entre cada medida e o critério diagndstico para determinar a
presenca de linfedema é estabelecido pela diferenca de pelo menos 2 cm de
circunferéncia ou 200 ml de volume entre os membros, quando realizada pela
volumetria indireta (TANORI-TAPIA, 2020; VIGNES et al, 2021).

No entanto sabendo da diversidade de mecanismos e repercussdes teciduais
causadas pelo linfedema, € importante que a rotina clinica incluia, além do diagnéstico
do linfedema, considerar também a avaliagao das repercussoes teciduais associadas
a esta condigao, para garantir um manejo e intervengbes adequados (AZHAR et al.,
2020).

Considerando as disfungdes resultantes dos efeitos colaterais dos tratamentos,
0 uso de imagens ultrassonograficas pode ser um diferencial no diagndstico e
tratamento do linfedema, permitindo medir tanto a espessura quanto a ecogenicidade

dos tecidos. Esse método revela o grau de comprometimento tecidual, seja pelo
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aumento da espessura ou pela presenca de fibrose, diferenciando o membro superior
homolateral ao linfedema do contralateral (MORIN et al., 2021; PEREZ et al., 2022).

O ultrassom (USG) permite uma avaliagao objetiva, dindmica, rapida, segura e
em tempo real do tecido musculoesquelético, fornecendo uma visualizacéo direta da
estrutura e funcdo de musculos, tenddes, ligamentos e nervos, e permitindo a
correlacdo com os sintomas clinicos. Além disso, essa técnica facilita a tomada de
decisbes durante a avaliagdo e diagndstico fisioterapéutico, planejamento do
tratamento, intervencao e reavaliagdo (ALARCON et al., 2021)

A ultrassonografia leva em conta aspectos como a topografia, textura e
fraqueza do tecido, que influenciam diretamente as respostas obtidas por meio da
analise de imagens ultrassonograficas, possibilitando a identificacdo de alteragdes
intrinsecas no tecido afetado. E capaz de diferenciar o tecido muscular da gordura
subcutanea, bem como medir a espessura (diametro), area transversal do musculo,
comprimento dos fasciculos musculares, angulo de penacao e ecogenicidade dos
musculos. Por esses motivos, ela é considerada uma técnica pratica, confiavel e livre
de radiacédo (LI et al., 2020).

Outro exame de imagem, é a termografia, que tem sido constantemente
utilizada nos ultimos anos para o diagndstico de varias doengas (VARDASKA et al,
2019; JOHN et al, 2016). A temperatura € uma variavel biolégica importante, que pode
ser usada como um indicador de atividade metabdlica, doencgas, lesbdes e estresse
(HARRAP et al, 2018). A termografia € considerada uma técnica segura, sem contato
e nao invasiva, que capta disturbios térmicos corporais muitas vezes relacionados
com a condicao fisiolégica ou patoldgica dos tecidos ou 6rgaos (SANTOS et al, 2016).
A inflamacgao, por exemplo, pode alterar a distribuicdo de calor nos tecidos por meio
de mudangas no fluxo sanguineo, resultando em uma diferenga de temperatura entre
a area afetada e a area simétrica do corpo (DEBIEC-BAK et al., 2020).

Entre as utilizagbes da termografia como recurso diagnéstico pode-se citar:
lesbes musculoesqueléticas (CORTE; HERNANDEZ, 2016), fadiga muscular
(HADZIC, 2019), reparo tecidual e disturbios de cicatrizagdo (JOHN et al, 2016),
disfungdes circulatérias e metabdlicas (THIRUVENGADAM et al, 2014), estase
linfatica, condi¢des inflamatdrias e ulceras de pressdo (BENNETT et al, 2017).

Essa ferramenta diagndstica utiliza uma camera termografica para captar a

radiacdo infravermelha emitida pelo corpo humano e transforma-la em imagens
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térmicas com cores diferentes para temperaturas diferentes. Essas cores indicam
variagcbes de temperatura na superficie corporal, que podem ser causadas por
diversos fatores, como inflamacgdes, lesdes, infecgdes e disfungdes vasculares. Ao
receber a radiagao infravermelha emitida pelo corpo, a camera termografica converte-
a em sinais elétricos, que sao processados e exibidos em uma tela de computador ou
dispositivo mével (KESZTYUS et al, 2023; BRIX et al, 2021).

A partir do estudo realizado por GOMES, et al 2024, em que a termografia foi
aplicada como método de avaliagao para diagndstico de linfedema, constatou-se uma
diminuicdo da temperatura na superficie do edema nos casos crénicos e livres de
processos inflamatoérios. Entretanto, observou-se um aumento da temperatura no
membro acometido quando o processo inflamatoério se sobrepds ao quadro clinico do
linfedema.

Nesse contexto, métodos diagndsticos alternativos sao cruciais para uma
analise detalhada das alteragdes teciduais no LSCM, e a termografia pode ser um
exame complementar viavel e promissor para o diagnéstico do LSCM. Essa técnica
nao invasiva avalia a emissao de energia infravermelha da pele, refletindo alteragdes
metabdlicas e circulatérias caracteristicas do LSCM. a termografia cutanea é
considerada uma ferramenta promissora para o gerenciamento de LSCM (DIBIEC-
BAK et al, 2020).

A Tl pode ser considerada uma técnica complementar no diagnéstico de LSCM,
porque consegue oferecer reprodutibilidade intra e interavaliador, confiabilidade com
precisdo moderada e facilidade de uso ao seguir recomendagdes de avaliacdo em
diferentes regides de interesse e posturas. No entanto, em um estudo que avaliou
acuracia diagnostica da TI, foi apontado que a captura de imagem na posi¢cao
anatdbmica anterior € a melhor considerada para obter a medicdo maxima de
temperatura, e recomendou que estudos futuros devem investigar a distribuicao da
temperatura da pele em diferentes estagios e a gravidade do linfedema, bem como

sua aplicagdo em um espectro mais amplo de populagées (GOMES et a, 2024).
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4 JUSTIFICATIVA

O linfedema € uma condicdo crdnica, incluida no rol das principais
complicagbes do tratamento do cadncer de mama e esta associada a consequéncias
fisicas e psicossociais que afetam a qualidade de vida dos pacientes, além de
acarretar altos custos com tratamentos de longa duragdo. Nos ultimos anos, houve
um avango positivo em técnicas e métodos para diagnosticar o linfedema,
especialmente na  imagiologia, que tem inovado com tecnologias capazes de captar
estruturas do sistema linfatico, até calcular o volume do liquido acumulado. Porém
ainda existem divergéncias no consenso sobre qual € o método padrao ouro para
diagnostico do LSCA.

Levando em consideragdo que a maioria destes métodos de imagiologia sao
inacessiveis para a populagao e até mesmo para as instituigcdes e servigos de saude,
observa-se a necessidade existente de explorar recursos com maior acessibilidade e
facil aplicabilidade, como a ultrassonografia e termografia infravermelha.

Portanto, se torna relevante avaliar a potencialidade de ferramentas como a
ultrassonografia e termografia infravermelha, como adjuvantes ao diagndéstico de
linfedema secundario ao cancer de mama, faciltando a analise das alteragdes
teciduais e temperatura em areas que possam estar em algum estagio de linfedema,
em tempo habil de tratar quanto o estagio ainda esta inicial, com maior chance de
reverter o quadro.

Espera-se ao final desta tese, ter conseguido avaliar a qualidade da evidéncia
disponivel acerca das alteragdes teciduais associadas ao linfedema secundario ao
cancer de mama e detectaveis pela ultrassonografia, bem como detectar que
alteracdes teciduais relacionadas ao LSCM podem ser encontradas por meio de
ultrassonografia e ter investigado a associacdo dessas alteracdes teciduais com
sintomatologia clinica e temperatura cutanea por meio de termografia infravermelha
mensurada nos membros superiores de mulheres sobreviventes ao cancer.

Com esses dados, pretende-se que a partir do estudo bioldgico das alteracdes
térmicas e teciduais, acontecga o incentivo dos profissionais e servigos de saude, para
contemplarem a termografia e ultrassonografia no quadro de exames a serem
realizados pos cancer de mama, como métodos complementares no diagndstico e
monitoramento do LSCA, visando melhor tomada de decisdo, planejamento,
acompanhamento e tratamento fisioterapéutico.
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5 HIPOTESES

5.1 Estudo I: Ha evidéncias sobre o potencial da ultrassonografia para detecgao de

alteracdes teciduais associadas ao LSCM.

5.2 Estudo IlI: A ultrassonografia € capaz de detectar infiltrado de gordura,
espessamento do espaco derme epidérmico, fibrose, e perda de diferenciacdo do
espaco subcutaneo em membro superior de mulheres com LSCM, bem como se
mostra um método util no diagndstico do linfedema. A termografia € capaz de
identificar alteracdes teciduais do LSCM, pela medi¢ao da temperatura maxima, média

e minima.

5.3 Estudo llI: A ultrassonografia é capaz de detectar alteragdes teciduais associadas

ao LSCM, que estao associadas a comportamentos térmicos diferentes
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6 OBJETIVOS

6.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar as alterag¢des teciduais do LSCM detectaveis pela ultrassonografia e

investigar a associagdo destas a termografia Infravermelha (Tl) em um grupo das

mulheres sobreviventes ao cancer de mama.

6.2 0BJETIVOS ESPECIFICOS

6.2.1

6.2.2

6.2.3

Artigo I: Revisar as evidéncias sobre a utilizacdo da ultrassonografia na
detecgédo de alteragdes teciduais do linfedema e no diagndstico do LSCM.

Artigo Il

Descrever prevaléncia de linfedema e seu grau de severidade.

Identificar alteragdes teciduais (fibrose, infiltrado de gordura, presenca de
liguido e perda de diferenciagdo do tecido subcutaneo) detectaveis no
segmento do membro superior por meio de ultrassonografia.

Identificar as temperaturas cutaneas superficiais maximas, médias € minimas
do segmento do membro superior por meio da termografia.

Investigar a relacédo entre as alteragdes teciduais e temperatura cutdanea em

diferentes pontos do membro superior.

Artigo IlI

Caracterizar clinicamente a amostra.

Identificar a prevaléncia de alteragdes teciduais (fibrose, infiltrado de
gordura, presencga de liquido e perda de diferenciagao do tecido subcuténeo)
presentes no braco e antebrago por meio de ultrassonografia.

Identificar as temperaturas cutadneas superficiais maxima, médias e minimas do

braco e antebrago por meio da termografia infravermelha.
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7 METODOLOGIA - ARTIGO DE REVISAO SISTEMATICA

7.1 Desenho do Estudo

Tratou-se de uma revisao sistematica utilizando a pergunta de pesquisa “Quais
alteragdes teciduais associadas ao linfedema relacionado ao cancer de mama (LSCM)
podem ser detectadas ou medidas por USG?". O protocolo foi registrado nana
International Prospective, PROSPERO 2024 sob numero CRD42024560019,
disponivel em:
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display _record.php?ID=CRD4202456001. E

desenvolvida de acordo com o Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews
(PRISMA Statment) (MOHER, et al, 2009).

A revisao teve como desfecho principal alteragdes teciduais detectaveis pela
ultrassonografia (espessamento de tecido subcutaneo ou epiderme, fibrose, infiltrado

de gordura).

7.2 Elegibilidade

Foram incluidos estudos experimentais (de acuracia diagndstica, transversal,
observacional, coorte e caso-controle) que tenham utilizado a ultrassonografia para
avaliacdo das alteragdes teciduais ou diagndstico do linfedema em mulheres com
cancer de mama. Foram excluidos artigos realizados com animais, outras populacgdes,
ou avaliagcao que nao fosse em membro superior, resenhas, editoriais, meta-analises,
cartas, relatos de casos ou séries, resumos de conferéncias, protocolos de estudo e
comentarios, estudos que nao relataram dados de desfecho avaliados e publicagdes

duplicadas. Nao houve restricdo quanto ao idioma e ano de publicacao.

7.3Estratégia de Busca e Selegao dos artigos

A busca foi realizada de agosto a novembro de 2024 nas bases de dados
PubMed, Scopus, Web of Science, Physiotherapy Evidence Database (PEDro),
Biblioteca Cochrane e EMBASE. A estratégia de busca utilizada foi: 'breast cancer-

related lymphedema'/exp OR 'breast cancer lymphedema' OR 'breast cancer
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lymphoedema' OR 'breast cancer-related lymphedema' OR 'breast cancer-related
lymphoedema' OR 'post-breast cancer lymphedema' OR 'post-breast cancer
lymphoedema') AND (‘echography'/exp OR ‘'ultrasonic diagnosis’' OR ‘ultrasonic
examination' OR 'ultrasonogram' OR 'ultrasonography' OR 'ultrasound diagnosis' OR
'ultrasound scanning') AND (‘tissue changes' OR 'tissue alterations' OR 'tissue
modifications' OR 'fibrosis'/exp OR 'edema'/exp OR 'dermal thickening' OR 'increased

subcutaneous fat' OR 'inflammation'/exp.

7.4 Triagem dos estudos

Os artigos encontrados durante a busca foram exportados para o Rayyan para
a realizagao da triagem inicial, por meio da exclusao dos artigos duplicados, leitura do
titulo e do resumo, a fim de selecionar os artigos a serem lidos na integra e extraido
os dados. Estas etapas foram realizadas por dois revisores (RM e MG), de forma
independente. Em caso de discordancia entre os revisores, um terceiro revisor (DD)
foi consultado a fim de buscar um consenso.

Para os artigos que nao estavam disponiveis na integra ou possuiam acesso
restrito, os pesquisadores enviaram trés e-mails para o autor correspondente
solicitando cépia do texto completo, cada envio foi realizado na segunda pela manha
considerando 7 dias de intervalo.

A analise de concordancia entre os avaliadores, foi avaliada pelo coeficiente de
Kappa, que demonstrou excelente concordancia (k = 0,727). Aqueles artigos que se
enquadraram nos critérios de elegibilidade, foram incluidos nesta revisdo. Dos artigos
incluidos foram extraidos dados referentes ao tipo de estudo, amostra, protocolo para
coleta e interpretacdo das imagens ultrassonograficas, desfechos avaliados e
principais resultados. Os dados foram armazenados em planilha eletronica, para

posterior analise e sintese qualitativa.

7.5 Analise do Risco de Viés

O risco de viés dos estudos incluidos nesta revisao foi verificado por meio da
ferramenta ROBINS-I (“Risk Of Bias In Non-randomised Studies - of Interventions”).

Que se avalia o risco de viés em estimativas da eficacia ou seguranga (beneficio ou
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dano) de uma intervencdo de estudos que ndao usaram randomizagao para alocar
intervengdes (MC GUINESS; HIGGINS, 2021). O processo de analise de risco de viés
foi realizado pelos dois pesquisadores (RM e MG) de forma independente e as

discrepancias foram resolvidas por consenso dos revisores.

29



8 MATERIAIS E METODOS — ARTIGOS TRANSVERSAIS

Trata-se de dois estudos transversais cujo protocolo de pesquisa foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da UFPE (Parecer: 6.322.321 e CAAE:
57624121.0.0000.5208). Os estudos foram desenvolvidos de acordo com a Resolugao
466/12 do CONEP e em conformidade com a Declarag¢ao de Helsinque.

A pesquisa foi desenvolvida no periodo de setembro de 2021 a setembro de
2023, no Laboratério de Fisioterapia da Saude da Mulher e Assoalho Pélvico
(LAFISMA), localizado do Departamento da Fisioterapia da Universidade Federal de
Pernambuco (UFPE), enderegado na Avenida Professor Moraes Rego, s/n - Cidade
Universitaria, Recife - PE, 50670-420.

A amostra foi constituida por 44 mulheres sobreviventes ao cancer de mama,
que preencheram os seguintes critérios de inclusao: idade entre 40 a 70 anos e que
tenham realizado mastectomia unilateral. Foram excluidas do estudo mulheres com:
historico de cancer de mama bilateral, estar em tratamento de quimioterapia ou
radioterapia, linfedema primario, edema associado a outras causas (doengas
reumatologicas, renais, neuroldgicas, problemas ortopédicos ou doengas vasculares
prévias), erisipela, intertrigo, ulcera, psoriase, dermatite atdpica (eczema), dermatite
seborreica, celulite, hanseniase, vitiligo, escabiose, herpes zoster, acne inflamatéria e
foliculite, bem como outras alteracdes cutaneas preexistentes que poderiam alterar a

termorregulagao da pele.

8.1 Recrutamento e triagem

As participantes foram recrutadas por meio de divulgagao do estudo em redes
sociais, clinicas e hospitais de referéncia da cidade. As mulheres interessadas
entraram em contato para participar da triagem conduzida no LAFISMA. Durante a
triagem, as mulheres foram avaliadas por uma ficha contendo os critérios de
elegibilidade. Aquelas consideradas elegiveis e dispostas a participar do estudo
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Apéndice A), em
conformidade com os principios éticos da Resolugao 466/12 do Conselho Nacional de
Saude (Apéndice A).
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8.2Procedimento de coleta de dados

O processo de coleta de dados envolveu dois avaliadores que passaram por
treinamento prévio para todas as etapas. Inicialmente as participantes responderam a
uma ficha clinica (Apéndice B) contendo informacgdes referente a idade, lado de
dominancia (direito ou esquerdo), membro ipsilateral a cirurgia (direito ou esquerdo),
tempo de diagndstico de cancer, tempo desde a cirurgia, e outros tratamentos clinicos
realizados (quimioterapia, radioterapia e hormonioterapia). O Indice de Massa
Corpérea (IMC), foi verificado por bioimpedancia.

Foi entdo realizado o exame fisico para avaliar a presenca de linfedema,
utilizando o método de volumetria indireta (VI). Posteriormente foi realizada a captura
da imagem termografica dos MMSS com e sem linfedema e por fim a avaliagao
ultrassonografica, também em ambos os membros, concluindo com a analise das

imagens por softwares especificos (Fluxograma 1).

Fluxograma 1 — Detalhamento das etapas do estudo e avaliagbes realizadas.

DIAGNOSTICO DE LINFEDEMA - VOLUMETRIA INDIRETA (I) E PERIMETRIA (ll)

MENSURAGAO DA TEMPERATURA CUTANEA DOS MEMBROS SUPERIORES
— TERMOGRAFIA INFRAVERMELHA

Fonte: Elaboragao Propria, 2024

8.3Mensuracgao do Linfedema
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No estudo IlI, empregou-se uma analise total do membro e por isso, foi
empregada a técnica da volumetria Indireta (VI) como padrdao para avaliagdo do
linfedema (INTERNACIONAL SOCIETY OF LYMPHOLOGY, 2016).

A VI foi aplicada nos MMSS das participantes por meio do calculo do volume
do tronco de cone (VC1 + VC2 + VC3 + VC4). Esse método possui boa acuracia
diagndstica, excelente reprodutibilidade e baseia-se no calculo do volume a partir de
medidas de circunferéncias de cada MS utilizando uma fita métrica. O calculo é
realizado por meio da diferenca do volume do membro ipsilateral a cirurgia quando
comparado ao membro contralateral (BORMAN, 2028; LEVENHAGEM et al, 2017).
As participantes foram diagnosticadas com linfedema quando houve diferenca de
volume = 200 ml entre o membro ipsilateral e contralateral a cirurgia (LEVENHAGEN
et al., 2017) (Figura 1).

Figura 1. desenho explicativo, volumetria indireta (VI)

10em { IRES ¢ V1= h[CA? + (C1xC2) + C2%] / 12t
V2 = h[C22 + (C2xC3) + C32] / 121t
ca V3 = h[C32 + (C3xC4) + C4%] / 12n
10cm 4 V TOTAL = V1+V2+V3+V3
F—d3 Onde:
10cm | é : V= volume final do segmento do
It b i membro;
10cm | ¢ bl = C1...C4= circunferéncias entre os
pontos mensurados;
—— C1-Processo ¢ h= distancia entre as

estiloideda ¢ @ circunferéncias (10 cm)
ulna

C

Fonte: elaboragao propria, 2024

Durante esse procedimento a participante permaneceu na postura ortostatica
com elevacdo do ombro a um angulo de 90 graus em abdugao e rotagao externa,
cotovelo estendido e punho em desvio ulnar, encostando a mé&o aberta na parede.
Nesta posicédo, foram realizadas sete medigbes de circunferéncias de ambos os
bragos com distancia fixa de 10 cm entre elas (C1 a C5 e TA e TB), no sentido distal
para proximal, partindo como ponto de referéncia o processo estiloide da ulna (P1)
(CAMPANHOLI et al, 2021) (Figura 2).
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Figura 2: regibes de interesse para perimetria, captura de imagens ultrassonograficas e
andlise termografica.

Fonte: elaboragao propria, 2024.

No estudo lll, foi realizada perimetria, para cada circunferéncia mensurada (C1,
C2, C3, C4 e C5) foi realizada uma analise comparativa do membro ipsilateral a
cirurgia com o membro contralateral, a fim de realizar o diagnéstico do linfedema de
forma segmentada ao longo do membro e analise da sua severidade. Considerou-se
linfedema, a assimetria de 2cm de perimetro do brago afetado em comparacao ao
membro contralateral (VIGNES, et al 2021). Sendo leve entre 2 e 3 cm, moderado
maior igual a 3 e menor que 5 e severo maior que 5 (PANOBIANCO MS, MAMEDE
MV, 2002).

8.4 Termografia Infravermelha (TI)

A temperatura cuténea foi avaliada por meio da termografia infravermelha (Tl)
dos membros superiores (MS), considerando o MS ipsilateral e contralateral a
mastectomia. A Tl € uma técnica que envolve etapas especificas de aquisigao,
processamento e analise de imagens para determinagdo da temperatura cutanea
maxima, meédia e minima.

Antes da aquisicao da imagem, as participantes foram orientadas sobre os

cuidados necessarios, como estar sem se alimentar por pelo menos trés horas antes
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do inicio do exame, néao ter realizado exercicios vigorosos no mesmo periodo, nao
utilizar nenhum produto fisico e nem quimico sobre a pele, e nem estar em periodo
menstrual, ja que o mesmo pode influenciar na temperatura da pele. Além disso foram
instruidas a despir os MMSS, térax e abdémen por 15 minutos, para que ocorresse o
equilibrio térmico (GUIRRO et al, 2022; GOMES et al, 2024).

A sala de avaliagdo era sem janelas com temperatura de 23°C e umidade
relativa de 55% controladas por estacdo meteoroldgica digital. Os termogramas foram
capturados fora da incidéncia de ar e luz solar direta e longe de equipamentos elétricos
que geram calor (AMERICAN ACADEMY OF THERMOLOGY, 2015).

Para o registro das imagens, a camera foi fixada em um tripé a 75cm de altura
do solo e permaneceu ligada durante a fase de aclimatagéo para calibrar o seu sensor.
As voluntarias foram posicionadas a um metro da camera, em pé sobre um tapete de
borracha, com térax e MMSS despidos permitindo a visualizagdo da regido de
interesse (ROI), postura Anatdbmica Anterior, ou seja, na postura ortostatica com os
MMSS alinhados ao lado do tronco, punho neutro com extensdao dos dedos e
supinacgao de antebracgo (Figura 3). As imagens foram salvas com codigos para manter

o0 cegamento durante a analise dos termogramas.

Figura 3. posi¢do da voluntaria para aquisi¢do da imagem da termografia, anatbmica anterior.

Fonte: acervo da pesquisa, 2024.

A captacdo da radiacdo infravermelha foi realizada por meio da camera
termografica multiespectral portatil (Flir C5, ThermoCam FLIR Systems® modelo C5)
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com uma faixa de -20 a 50°C, banda espectral infravermelha de 8 a 14 ym e uma
resolucao de 160 x 1200 pixels. A camera foi ajustada com emissividade de 0,98 e
uma distancia focal de 1 metro.

Os procedimentos de calibracdo do equipamento foram adequadamente
realizados, seguindo parametros internacionais que garantem incerteza de menos de
0,10 C (95% de confianga) e uma estabilidade de £0,002°C. (KESZTYUS; BRUCHER,;
KESZTYUS, 2022).

Os termogramas foram processados usando o software FLIR Tools, com uma
emissividade padrao de 0,98, escala Rainbow e uma faixa de temperatura de 23 °C a
37,7 °C. Cada uma das 14 regides de interesse (ROI) foram analisadas usando a
ferramenta de medicdo de linha, com avaliadores treinados (POLAT ET AL., 2020)
(Figura 4). Para cada ROI, o software forneceu automaticamente temperaturas
maxima, média e minima em graus Celsius (°C). Os dados foram extraidos para uma
planilha eletrénica para analise.

Os termogramas foram interpretados quantitativamente com base nas
temperaturas minima, maxima e média medidas, comparando os membros afetados
e contralaterais, considerando o arcabougo tedrico da termorregulagao
(FERNANDEZ-CUEVAS et al., 2017) e o processo fisiopatoldgico do linfedema
(COHEN J, 2009).

Figura 4 exemplificacdo das medi¢des de linha, sobre a delimitacdo das ROIC1aC5e TAe
TB na postura anatémica anterior, visualizada pelo software FLIR TOOLS.

278°C L N
\u7
?9,2 oC::ilS

30,2,°C
26,3°C
293°C|
30,0 °C B
28,1 °C
_ Avarage 29,4 °C
1% max 30.5 °C

Fonte: termograma da pequisa, 2024
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8.5 Ultrassonografia: aquisicao da imagem ultrassonografica

O exame ultrassonografico para avaliagcdo das alteracbes em tecido
subcutaneo, foi realizado utilizando o equipamento LOGIC V5 (Ge Health Care, Brasil)
e transdutor linear com frequéncia de 7,5 -12 MHZ. O exame foi realizado em setores
na face anterior de antebrago e brago, em 7 pontos especificos, por membro. No
estudo Il analisou-se os pontos TA (Antebraco) e TB (Brago), equidistantes 10
centimetros abaixo e acima da linha articular do cotovelo, respectivamente. No estudo
Il empregou-se uma analise segmentar considerando as mesmas marcagdes
utilizadas para perimetria do membro superior, dessa forma, analisou-se os pontos de

C1 a C5 partindo do processo estiloide da ulna (Figura 3).

Figura 5. analise segmentar do membro superior (C1 a C5)

CS
10 cm

C4
10cm -
I C3
10cm |
F— G2
10 cm

~—— (1 -Processo
estiloide da ulna

Fonte: elaboragao prépria, 2024

O transdutor foi posicionado com pressédo minima na pele, utilizando gel
condutor a base de agua e operado por pesquisador previamente treinado e calibrado
para ultrassonografia (Figura 5). Apos identificar os elementos de interesse, as
imagens foram congeladas e capturadas para posterior analise (DEVOOGDT et al.,
2014).
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Para cada regido de interesse (ROI) foi definido um protocolo especifico de
captura de imagem. Para coleta em TB, o membro superior foi apoiado em uma mesa
em 30-45° de flexdo de ombro, 45° de flexao de cotovelo, pronagao/ supinagao média,
15-30° de extensao de punho e 0-15° de desvio ulnar (Figura 4A). Para coleta em C1,
C2 e C3, C4, C5 e TA o exame foi realizado com a voluntaria sentada em uma cadeira
sem apoio de bragos, com os pés apoiados no chao, quadril e joelhos posicionados
em aproximadamente 90°, com os membros superiores apoiados na mesa e
posicionado da seguinte forma: 30-45° de flexdo de ombro, 45° de flexdo de cotovelo
em supinacao, 15-30° de extensao de punho e 15° de desvio ulnar (Figura 4B) (MEZA-
VALDERRAMA et al., 2022).

Figura 6. Posicao da voluntaria e do transdutor para aquisicdo da imagem
v / 5

Fonte: acervo da pesquisa, 2024.

A avaliacgéao foi realizada no brago acometido e contralateral das participantes
com LSCM. E as imagens foram analisadas no proprio software do equipamento de
ultrassonografia.

O espago dermicoepidérmico foi mensurado da borda ecogénica posterior da
entrada epidérmica a borda ecogénica posterior da derme. O tecido subcuténeo foi
medido da distancia entre o complexo dérmico epidérmico e a fascia do musculo (KIM
et al., 2021; SUEHIRO et al., 2016) (Figura 5).
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Figura 7. representacédo da marcacgéo do local de mensuracéo do espacgo derme epidérmico
e tecido subcutaneo.

Fonte: acervo da pesquisa, 2024
Legenda: A-MA TA: antebraco de membro afetado; B-MNA TA: antebrago de membro nao afetado;
C-MA TBA: braco de membro afetado e D-MNA TBA: brago de membro ndo afetado. Fonte:
elaboragao propria, 2024.

Em cada imagem buscou-se identificar presenga de fibrose, infiltrado de
gordura, espessamento do espago derme epidérmico e perda de diferenciacédo do
espaco subcutdneo, que fazem referéncia a presenca de linfedema na regiao
(REZENDE et al, 2023) (Figura 6)

Figura 8 - Imagens d USG de membros superiores com LSCM (A e C) e sem LSCM (B e D).

'~ - - z " ~
s - > -

Legenda: A-MA TA: antebraco de membro afetado; B-MNA TA: antebrago de membro n&o afetado;
C-MA TBA: brago de membro afetado e D-MNA TBA: brago de membro ndo afetado. Fonte:
elaboragao prépria, 2024.
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9 ANALISE E INTERPRETAGAO DOS DADOS

9.1 Andlise e interpretagcao dos dados - Artigo Il:

Os dados foram armazenados e processados utilizando o software JASP, versao
0.18.3.0. Para descrever a tendéncia central dos dados foram obtidas médias e desvio
padrao das medidas apropriadas. A normalidade dos dados foi avaliada pelo teste de
Kolmogorov-Smirnov. Para calcular a razdo de prevaléncia dos achados
ultrassonograficos foi utilizado o Odds Ratio (IC 95%). O calculo do intervalo de
confianga (95%) para dados ndo paramétricos utilizado na associagao da termografia
com a ultrassonografia foi o de Hodges-Lehmann.

A comparacdo das temperaturas cutdneas, de acordo com o achado
ultrassonografico mensurado, foi realizada utilizando o teste de Mann-Whitney para
dados nao paramétricos e o tamanho do efeito foi estimado por meio do g de Hedges,
onde valores entre 0,2 e 0,5 sdo considerados pequenos, entre 0,5 e 0,8 sao ditos
moderados e acima disso, sdo grandes (COHEN J. 2009). Os resultados foram
apresentados com seus respectivos intervalos de confianca e considerados
estatisticamente significativos para valores de p < 0,05 tanto para a analise dos

achados, quanto para sua associagao com as temperaturas.

9.2 Andlise e interpretagao dos dados - Artigo lll:

Os dados foram tratados e armazenados no SPSS versao 24 para Windows e
apresentados por meio de tabelas. A estatistica descritiva foi realizada por meio da
apresentacao dos valores absolutos, relativos, média, mediana e desvio-padrao (DP).

A comparagao entre as variaveis temperaturas (maxima, média e minima) com
a presenca de alteracdes teciduais foram realizadas por meio do teste de U de Mann
Whitney. Ja a normalidade das variaveis foi verificada através do teste de Shapiro-
Wilk. E para realizar a associacao entre alteracao tecidual em pacientes com LSCM e
seu grau, utilizou-se dos teste Qui-quadrado e Fisher. As andlises levaram em
consideragao o intervalo de confianca de 95%. Foi realizada uma analise de regressao
para identificar se o grau de linfedema interfere na mudancga de temperatura.
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10 ASPECTOS ETICOS

A realizagdo dos estudos experimentais obedeceu aos preceitos éticos da
Resolugao 466/12 do Conselho Nacional de Saude. Todas as participantes assinaram
o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). A pesquisa foi aprovada no
Comité de FEtica em Pesquisa da UFPE (Parecer 6.322.321 e CAAE:
57624121.0.0000.5208).

Os riscos durante a pesquisa, incluiu desconforto fisico (dor e cansago no
brago) na realizacdo dos testes fisicos e/ou constrangimento por estar com térax e
bracos despidos durante o exame termografico. Para minimizar tais desconfortos,
todos os exames foram avaliados por examinador experiente, com a presenca de uma
examinadora do sexo feminino, e 0 exame poderia ser interrompido a qualquer
momento, além da voluntaria poder deixar a pesquisa, se assim desejar. Como
beneficio, as voluntarias foram avaliadas para diagndstico de linfedema e em caso de
detecgédo de linfedema, a participante foi encaminhada para projeto de extensdo com
atendimento especifico para o quadro apresentado.

Os dados coletados nesta pesquisa, por meio de avaliacédo clinica, ficaram
armazenados em computador e pastas no Departamento de Fisioterapia da UFPE sob
a responsabilidade do pesquisador Diego de Sousa Dantas no endereco Av. Prof.
Moraes Rego, 1235 - Cidade Universitaria, Recife - PE, 50670-901.
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11 RESULTADOS

A presente tese foi estruturada em trés artigos:

Artigo I: Aplicabilidade da ultrassonografia no linfedema secundario ao cancer de
mama: uma revisao sistematica. Foi elaborada para submissdo no
periddico Journal of Clinical Medicine (MDIP), Qualis B1 (APENDICE C)

Artigo Il: Analise comparativa de ultrassonografia e termografia para detecgao de
alteragdes teciduais no linfedema relacionado ao cancer de mama. Aceito no periédico
Journal of Advances in Medicine and Medical Research, Qualis A3 (ANEXO A).

Artigo lll: Prevaléncia de alteragdes teciduais no linfedema secundario ao cancer de

mama e sua relacdo com temperatura cutadnea. Foi elaborado para submissao no
periddico Physiotherapy Theory and Practice, Qualis A4 (APENDICE E).
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12 CONSIDERAGOES FINAIS

Ha evidéncias suficientes que descrevem a USG como um bom método para
diagnosticar LSCA e avaliar espessamento do tecido dérmico e subcuténeo e
ecogenicidade, bem como detectar alteragdes teciduais do linfedema. Porém existe
variabilidade nas medidas de acuracia e de concordancia entre avaliadores, e dados
incompletos sobre o método para aquisigdo da imagem, ressaltando a necessidade
de padronizacdo nos métodos de avaliacdo e treinamento dos profissionais
envolvidos.

Essas alteragdes teciduais que conseguem ser mensuradas por USG, incluem:
fibrose, infiltrado de gordura, presenga de liquido e perda de diferenciagcéo do tecido
subcutédneo. Sendo mais comum de ocorrer fibrose na regido C5 do segmento do
brago, infiltrado de gordura e perda de diferenciagdo do espago SUB em C4, e
espessamento do espaco derme epidérmico em C3. Ou seja, entre a area média e
superior do membro superior.

No tocante da capacidade de diagnéstico do linfedema por meio da TI, ainda
existem questionamentos, ja que nao foram observadas diferengas significativas de
temperatura que se correlacionassem com os achados ultrassonograficos nos
membros de mulheres com linfedema, muito embora houve uma tendéncia de
temperaturas mais altas nas regides superiores do brago, como C4 e C5, aquelas que
tiveram maior prevaléncia de LSCM e com grau grave. No entanto esse método néo
pode ser desconsiderado, embora precise ser mais estudado, ja que permite o
monitoramento em tempo real da temperatura da pele, otimizando o tempo de
avaliagao e fornecendo informacgdes sobre as alteracbes metabdlicas do tecido, desde
que siga as recomendacgdes necessarias para aquisigao da imagem.

Sugere-se, portanto, que a USG seja amplamente utilizado e que TI, se
escolhido pelo profissional, seja um método realizado previamente a USG ou
associado ao mesmo para auxiliar no diagndstico de linfedema, desde que o avaliador
seja experiente e siga as recomendacgdes relacionadas as exigéncias para uma boa
aquisigao da imagem.

Vale destacar que a identificacdo de alteragbes teciduais que caracterizam
LSCM pode colaborar na estratificacdo do risco e na selecdo de tratamentos

adequados, podendo ter uma grande contribuicdo no campo da fisioterapia, ja que
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sao exames que podem ser utilizados na rotina da pratica clinica, para diagndstico, e
monitoramento do linfedema, favorecendo feedback do tratamento realizado e melhor
prognéstico, desde que haja treinamento do avaliador e calibragdo dos aparelhos.

Logo, este estudo tem um carater promissor, por demonstrar cientificamente a
aplicabilidade de tecnologias de diagndstico por imagem e favorecer ampla discussao
acerca do tema e sua aplicabilidade

E importante destacar que os préximos estudos observem as orientacdes de
necessidade de aclimatacido do ambiente, orientacdes prévias dadas a mulher com
os cuidados com o0 membro e recomendagdes de posicionamento da voluntaria e da
maquina para aquisicdo da melhor imagem.

Por fim, sugere-se estudos que busquem a padronizagdo dos métodos, e de
custo-efetividade da aplicacdo da USG e Tl na identificacdo de alteracdes teciduais
na saude publica, contribuindo para melhores resultados clinicos, acompanhamento

terapéutico, autoimagem, e qualidade de vida das mulheres afetadas
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APENDICE A —- TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

(PARA MAIORES DE 18 ANOS OU EMANCIPADOS)

Convidamos a Sra. para participar como voluntaria da pesquisa Avaliagao da termografia no diagnoéstico do linfedema
de membro superior secundario ao cancer de mama, que esta sob a responsabilidade do pesquisador Prof. Dr. Diego de Sousa
Dantas, Av. Jorn. Anibal Fernandes, 173 - Cidade Universitaria, Recife - PE, 50740-56, Tel-(81) 9238-6576,

diegodantas1@gmail.com (inclusive ligagdes a cobrar).

Também participam desta pesquisa os pesquisadores: Juliana Netto Maia, telefone para contato: (81)988371239 e

esta sob a orientacéo do: Prof. Diego de Sousa Dantas (contato acima)

Todas as suas duvidas podem ser esclarecidas com o responsavel por esta pesquisa. Apenas quando todos os
esclarecimentos forem dados e vocé concorde com a realizagdo do estudo, pedimos que rubrique as folhas e assine ao final

deste documento, que esta em duas vias. Uma via lhe sera entregue e a outra ficara com o pesquisador responsavel.

A senhora estara livre para decidir participar ou recusar-se. Caso nao aceite participar, nao havera nenhum problema,
desistir € um direito seu, bem como sera possivel retirar o consentimento em qualquer fase da pesquisa, também sem nenhuma
penalidade.

INFORMAGOES SOBRE A PESQUISA:

Descricao da pesquisa e esclarecimento da participacdo: Esta pesquisa pretende investigar a acuracia da
termografia para diagnédstico do linfedema. A termografia consiste num exame simples, indolor, sem ingestao de contraste que
ird captar a temperatura superficial do seu corpo através com a camera apropriada. A coleta das informagées e os exames
ocorrerao no Laboratério de Fisioterapia na Saude da Mulher e assoalho pélvico -LAFISMA, localizado no primeiro andar
do Departamento de Fisioterapia da Universidade Federal de Pernambuco, Recife, PE. A coleta sera realizada uma tnica
vez de maneira presencial, individualmente. Serao feitas diversas perguntas sobre situagées cotidianas e sintomas
relacionados ao linfedema, perguntas em relagédo aos tratamentos realizados para o cancer. Sera ainda feito exame fisico
com avaliagdo da pele do brago, se ha presenga do inchagco e medigao da circunferéncia do brago com fita métrica.
Durante o exame da termografia a senhora ficara em sala climatizada a 22° C com o tronco despido. A avaliagao completa

ira durar cerca de 1 hora e a senhora estara sempre acompanhada por examinadora do sexo feminino.

RISCOS:

A pesquisa oferece riscos minimos, tais como desconforto fisico e
constrangimento por necessitar estar com térax e bragos despidos durante o exame
termografico. Para minimizar tal desconforto, todos 0s exames serao executados por
examinador experiente, com a presencga de uma examinadora do Sexo feminino, e o]
exame podera ser  interrompido a qualquer  momento, além de que o voluntario podera

deixar a pesquisa, se assim desejar.

BENEFICIOS:
Como beneficio, as voluntarias serao avaliadas para diagnéstico de
linfedema e receberdo os resultados detalhados da avaliagdo, além de receberem encaminhamento para Fisioterapia se

precisarem.
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Este termo de consentimento respeita a privacidade do participante e os seus direitos estdo acima da ciéncia e da

sociedade de acordo com a Declaragao de Helsinque.

Esclarecemos que os participantes dessa pesquisa tém plena liberdade de se recusar a participar do estudo e que esta
decisdo nao acarretara penalizagdo por parte dos pesquisadores. Todas as informagdes desta pesquisa serdo confidenciais e
serdo divulgadas apenas em eventos ou publicagdes cientificas, ndo havendo identificagdo dos voluntarios, a ndo ser entre os
responsaveis pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobre a sua participacdo. Os dados coletados nesta pesquisa (entrevistas
e resultados de avaliagdes fisicas), ficardo armazenados em pastas de arquivo e computador pessoal, sob a responsabilidade

do pesquisador e orientador, no enderego acima informado, pelo periodo de minimo 5 anos apds o término da pesquisa.

Nada Ihe sera pago e nem sera cobrado para participar desta pesquisa, pois a aceitagao € voluntaria, mas fica também
garantida a indenizagdo em casos de danos, comprovadamente decorrentes da participagcdo na pesquisa, conforme decisao
judicial ou extra-judicial. Se houver necessidade, as despesas para a sua participagdo serdo assumidas pelos pesquisadores

(ressarcimento de transporte e alimentagéo).

Em caso de duvidas relacionadas aos aspectos éticos deste estudo, o senhor podera consultar o Comité de Etica em
Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da UFPE no enderego: (Avenida da Engenharia s/n — 1° Andar, sala 4 - Cidade
Universitaria, Recife-PE, CEP: 50740-600, Tel.: (81) 2126.8588 — e-mail: cepccs@ufpe.br).

(Assinatura do pesquisador)

CONSENTIMENTO DA PARTICIPAGAO DA PESSOA COMO VOLUNTARIO (A)

Eu, , CPF , abaixo assinado, apds a leitura (ou a escuta da

leitura) deste documento e de ter tido a oportunidade de conversar e ter esclarecido as minhas duvidas com o pesquisador
responsavel, concordo em participar do estudo Avaliagdo da termografia no diagndstica do linfedema de membro superior
secundario ao cancer de mama. Fui devidamente informado e esclarecido pelo(a) pesquisador (a) sobre a pesquisa, os
procedimentos nela envolvidos, assim como os possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha participagao. Foi-me garantido

que posso retirar o meu consentimento a qualquer momento, sem que isto leve a qualquer penalidade ou interrupcéo de meu

tratamento.

Local e data .
Impressao

Assinatura do participante: digital

Presenciamos a solicitagdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa e o aceite do voluntario em participar.

Nome: Nome:

Assinatura: Assinatura:
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APENDICE B - FICHA CLINICA

Nome do Avaliador:

DADOS SOCIODEMOGRAFICOS N°:
DATA DA ENTREVISTA: HORA DA ENTREVISTA:
NOME:

IDADE: DATA DE NASCIMENTO: TELEFONE:
ALTURA: MEMBRO ACOMETIDO:
ENDERECO:

HISTORIA CLINICA

Tempo desde o diagndstico do cancer de mama (em meses):

No tratamento do Cancer de mama, realizou algum dos tratamentos abaixo?

*Neoadjunte: antes da cirurgia *Adjuvante: depois da cirurgia

Quimioterapia 1.Sim( ) 2.Nao( )
1.( ) Neoadjuv. 2.( )Adjuvante 3.( ) Neo + adjuvante

Tempo desde a finalizacdo (meses):

Radioterapia 1.Sim( ) 2.Nao( )
1.( ) Neoadjuv. 2.( )Adjuvante 3.( ) Neo + adjuvante

Tempo desde a finalizacdo (meses):

Hormonioterapia
1.( ) Neoadjuv. 2. ( ) Adjuvante 3.( ) Neo + adjuvante

Tempo desde a finalizacdo (meses):

Tempo desde a cirurgia? (meses)

Realizou esvaziamento axilar?

1.(. ) Total 2.(. )Seletivo 3.(. ) Realizou e ndo sabe informar o tipo

Dominancia: 1.( ) Destra 2.( ) Canhota
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Perimetria

< V1 = h[CAZ + (C1xC2) + C2?] / 121t
V2 =h[C2%+ (C2xC3) + C3?] / 121
i V3 = h[C3? + (C3xC4) + C4?] / 121
10cm 4 VTOTAL = V1+V2+V3+V3
F—cs Onde:
10cm | 2 A V= volume final do segmento do
It & membro;
10em | € C1...C4= circunferéncias entre os
pontos mensurados;
— C1-Processo ¢ h= distancia entre as
estiloideda ¢ @ circunferéncias (10 cm)
ulna P

Lateralidade: 1.(. ) Destro. 2.(. ) Sinistro

MS afetado: C1: C2: C3: C4: C5: Volume:

MS contralateral: C1: C2: C3: C4: C5: Volume:

Dif. Volume: 1. (. )Sem linfedema. 2.(. )Leve. 4.(. )Moderado. 5.(
)Severo

o o
5 -I .I. I-'I
X 1 Y
Ty 4 3\
o~ [ v )
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TERMOGRAFIA

Resultado das imagens:
1.(. ) Linfedema 2. () Sem linfedema

Registro de Temperatura (min, média e maxima para cada ROI)
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Alguma alteracao digna de nota:

55



APENDICE C - ARTIGO DE REVISAO SISTEMATICA

APLICABILIDADE DA ULTRASSONOGRAFIA NO LINFEDEMA SECUNDARIO
AO CANCER DE MAMA: UMA REVISAO SISTEMATICA

Raiana Fernandes Mariz Simdes'*, Maria Gabriela Amaral Lima?, Diego Dantas?

'Programa de Pds Graduagdo em Biologia Aplicada a Saude, Universidade Federal de Pernambuco, Brasil,
https://orcid.org/0000-0001-8976-0820

2Programa de Pos Graduagdo em Fisioterapia, Universidade Federal de Pernambuco, Brasil,
https://orcid.org/0009-0001-9373-1413

3Programa de Pos Graduagéo em Biologia Aplicada a Saude, Universidade Federal de Pernambuco, Brasil,
https://orcid.org/0000-0002-1966-3352

*Autor Correspondente: Universidade Federal de Pernambuco-Departamento de Fisioterapia, Av. Jorn. Anibal Fernandes, S/N,
Cidade Universitaria, Recife, PE, 50740-560, raianaf.mariz@gmail.com.

RESUMO

Introducgéo: O linfedema decorrente do tratamento do CA de mama altera a estrutura
da regido dermoepidérmica, essas alteragbes podem ser avaliadas, identificadas e
quantificadas pela USG. Objetivo: revisar as evidéncias sobre a utilizacdo da
ultrassonografia na detecgédo de alteragdes teciduais do linfedema e no diagndstico
do LSCM. Métodos: revisdo sistematica realizada com busca nas bases de dados
PubMed, Scopus, Web of Science, Physiotherapy Evidence Database (PEDro),
Biblioteca Cochrane e EMBASE. Os descritores utilizados foram: Ultrassonography,
Ultrasound, Breast Cancer Lymphedema,. Tissue Changes, Fibrosis, Edema, Dermal
Thickening, Increased Subcutaneous Fat, Inflammation. Foram incluidos estudos
experimentais com desenho transversal ou longitudinal que utilizassem a USG para
avaliar alteragdes teciduais em mulheres com LSCM. Resultados: Os 23 estudos
incluidos nesta revisdo avaliaram a ultrassonografia (USG) e a elastografia na
deteccdo de alteragbes teciduais em linfedema secundario ao cancer de mama
(LSCM). Os principais achados indicaram aumento significativo na espessura do
subcutaneo (SUB), rigidez tecidual, espessamento da pele e alteragbes na
ecogenicidade em membros afetados, com sensibilidade variando de 67% a 100% e
AUC entre 0,829 e 0,966. A elastografia destacou diferencas mecéanicas teciduais
significativas (p<0,05), sugerindo utilidade no diagndstico precoce de fibrose. Esses
resultados reforgcam o potencial dessas técnicas como ferramentas diagndsticas e de
monitoramento no manejo do LSCM. Conclusdes: A ultrassonografia mostrou
eficacia na detecgao de alteragdes teciduais, como espessamento subcutaneo, fibrose
e ecogenicidade, no linfedema secundario ao cancer de mama. Seus resultados
reforcam sua utilidade no diagndéstico e monitoramento clinico. A padronizagao de
protocolos é essencial para maior consisténcia nos desfechos.

Palavras-chave: Lymphedema; Breast Cancer Lymphedema; Ultrasound;
Ultrasonography
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INTRODUGAO

O linfedema secundario ao cancer de mama (LSCM) é uma complicacao
frequente que afeta uma boa parte das mulheres apds o tratamento para cancer de
mama'. O LSCM possui incidéncia progressiva no periodo pds-operatério de
mastectomias. O esvaziamento de linfonodos axilar, radiagao de linfonodos positivos
e indice de massa corporal sdo fatores de risco para seu desenvolvimento'2.

O linfedema é uma condigéo patoldgica crénica progressiva causada por um
dano ao sistema linfatico. Durante muito tempo, se acreditou que a sua manifestagao
clinica seria apenas pelo acumulo de proteinas no intersticio, edema e inflamacgao
cronica, resultantes da ineficacia do transporte da linfa. No entanto a etiologia do
LSCM ainda nao esta completamente compreendida, e diversas teorias foram
propostas para explicar tanto o desenvolvimento do linfedema quanto a variedade de
sintomas associados. Entre essas teorias estdo: insuficiéncia do sistema linfatico,
alteragcdes hemodindmicas que resultam em sobrecarga funcional, adaptag¢des
especificas no intersticio, além da expansido e remodelagao do tecido adiposo nas
areas afetadas®+.

Essas hipdteses ressaltam a complexidade dos processos e das alteragdes
teciduais que vao além da simples obstrucao linfatica. Por isso, na pratica clinica, é
fundamental identificar ndo apenas o linfedema, mas também as alteracdes teciduais
decorrentes, para garantir um manejo adequado e instrugdes mais eficazes 3.

Na identificagao de alteragdes teciduais, o ultrassom recebe destaque pela sua
capacidade de detectar alteracdes teciduais e patologias em tecidos superficiais com
maior precisao. Estudos comparativos entre o exame fisico e a USG demonstram que
o exame fisico tem limitacbes na identificacdo das fases avancadas do linfedema,
enquanto as imagens obtidas por USG apresentam resultados superiores®. Nos
estagios dois e trés do linfedema, considerados irreversiveis, as alteragbes
ultrapassam o intervalo e incluem modificagdes morfoldégicas na pele, no tecido
subcutaneo e nos musculos, exigindo a expertise de profissionais capacitados no uso
do ultrassom para uma identificagcdo e avaliagdo adequada®.

A avaliacao ultrassonografica também pode ser capaz de monitorar o LSCA.
Esse método de diagndstico por imagem oferece avaliagdo morfolégica, sendo

possivel observar camadas da pele e dos tecidos subjacentes, podendo permitir
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visualizar alteragdes estruturais comuns em pacientes com linfedema, como
espessamento da pele, fibrose e acumulo de tecido adiposo’. Contudo é importante
conhecer quais sado essas alteracdes teciduais e a acuracia da USG como método
diagnostico para LSCA.

Ja existe uma revisao sistematica disponivel sobre o tema. No entanto ela ndo
avaliou a qualidade da evidéncia, ja que nao considerou a analise do risco de viés?®.
Ou seja, ha uma inconsisténcia no padrao e rigor nos métodos utilizados para avaliar
o linfedema, o que destaca a necessidade de uma abordagem diagndstica mais
precisa, especialmente no que se refere a deteccdo precoce e a classificagao
detalhada da condigdo. A identificacdo e um monitoramento seguro do LSCM permite
melhor planejamento, e acompanhamento terapéutico. Isso se deve ao fato de que o
tratamento depende diretamente da gravidade da doencga, o que torna fundamental o
diagndstico assertivo e em tempo oportuno para melhores progndsticos, e
consequentemente diminuicdo do desconforto fisico e emocional das mulheres
acometidas® 1011,

A presente estudo teve como obijetivo revisar as evidéncias sobre a utilizagdo
da ultrassonografia na deteccao de alteragdes teciduais do linfedema e no diagndstico
do LSCM.

MATERIAIS E METODOS

Desenho do Estudo

Tratou-se de uma revisao sistematica utilizando a pergunta de pesquisa “Quais
alteragdes teciduais associadas ao linfedema relacionado ao cancer de mama (LSCA)
podem ser detectadas ou medidas por USG?”. O protocolo foi registrado na
International Prospective, PROSPERO 2024 sob numero CRD42024560019,
disponivel em:
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display _record.php?ID=CRD4202456001. E
desenvolvida de acordo com o Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews
(PRISMA statment)'2.
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A revisao teve como desfecho principal alteragdes teciduais detectaveis pela
ultrassonografia (espessamento de tecido subcutaneo ou epiderme, fibrose, infiltrado

de gordura).

Elegibilidade

Os critérios de inclus&do foram estudos de intervengao, de acuracia diagnostica,
transversal, observacional, coorte e caso-controle que tenham utilizado a
ultrassonografia para avaliagao das alteracdes teciduais ou diagnéstico do linfedema
em mulheres com cancer de mama. Foram excluidos artigos realizados com animais,
outras populagdes, ou avaliacdo que nao fosse em membro superior, resenhas,
editoriais, meta-analises, cartas, relatos de casos ou séries, resumos de conferéncias,
protocolos de estudo e comentarios, estudos que nao relataram dados de desfecho
avaliados e publicagdes duplicadas. Nao houve restricao quanto ao idioma e ano de

publicagao.

Estratégia de Busca e Selegcao dos artigos

A busca foi realizada em um dia do més agosto e selecionados os artigos de
agosto a novembro de 2024 nas bases de dados PubMed, Scopus, Web of Science,
Physiotherapy Evidence Database (PEDro), Biblioteca Cochrane e EMBASE. A
estratégia de busca utilizada foi: 'breast cancer-related lymphedema'/exp OR 'breast
cancer lymphedema' OR 'breast cancer lymphoedema' OR 'breast cancer-related
lymphedema' OR ‘'breast cancer-related lymphoedema' OR 'post-breast cancer
lymphedema' OR 'post-breast cancer lymphoedema') AND (‘echography'/exp OR
‘ultrasonic  diagnosis' OR 'ultrasonic examination' OR ‘'ultrasonogram' OR
‘ultrasonography' OR 'ultrasound diagnosis' OR 'ultrasound scanning') AND ('tissue
changes' OR 'tissue alterations' OR 'tissue modifications' OR ‘fibrosis'/exp OR
'‘edema'’/exp OR 'dermal thickening' OR ‘increased subcutaneous fat' OR

'inflammation'/exp.

Triagem dos estudos
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Os artigos encontrados durante a busca foram exportados para o Rayyan para
a realizagao da triagem inicial, por meio da exclusao dos artigos duplicados, leitura do
titulo e do resumo, a fim de selecionar os artigos a serem lidos na integra e extraidos
os dados. Estas etapas foram realizadas por dois revisores (RM e MG), de forma
independente. Em caso de discordancia entre os revisores, um terceiro revisor (DD)
foi consultado a fim de buscar um consenso.

Para os artigos que ndo estavam disponiveis na integra ou possuiam acesso
restrito, os pesquisadores enviaram trés e-mails para o autor correspondente
solicitando cépia do texto completo. Cada envio foi realizado na segunda pela manha
considerando 7 dias de intervalo entre eles. No entanto ndo houveram respostas.

A analise de concordancia entre os avaliadores, foi avaliada pelo coeficiente de
Kappa, que demonstrou excelente concordancia (k = 0,727). Dos artigos incluidos
foram extraidos dados referentes ao tipo de estudo, amostra, protocolo para coleta e
interpretacdo das imagens ultrassonograficas, desfechos avaliados e principais
resultados. Os dados foram armazenados em planilha eletrbnica, para posterior

analise e sintese qualitativa.

Analise do Risco de Viés

O risco de viés dos estudos incluidos nesta revisio foi verificado por meio da
ferramenta ROBINS-I (“Risk Of Bias In Non-randomised Studies - of Interventions”).
Que se avalia o risco de viés em estimativas da eficacia ou seguranga (beneficio ou
dano) de uma intervencado de estudos que ndao usaram randomizagao para alocar
intervengdes?. O processo de andlise de risco de viés foi realizado pelos dois
pesquisadores RM E MG de forma independente e as discrepancias foram resolvidas

por consenso dos revisores.

RESULTADOS

Selecao dos estudos

O processo de selecéo dos artigos pode ser observado no fluxograma (Figura

1). Foram identificados um total de 1.044 registros em seis bases de dados. Apds a
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remogao de 186 duplicatas, restaram 858 entradas que foram triadas com base no
titulo e no resumo, resultando 46 artigos para leitura na integra. Destes, 6 artigos nao
estavam disponiveis em acesso aberto e ndo se conseguiu obter uma copia do texto
completo junto ao autor correspondente, e 17 registros foram excluidos por nao
atenderem aos critérios de elegibilidade, se tratava de estudos que avaliaram membro
inferior, mamas, linfedema primario, mulheres saudaveis sem linfedema, nao
mostraram alteragdes teciduais com ultrassonografia, linfedema primario, ou eram
resumos ou editoriais. Ao final, 23 artigos que avaliaram alteragdes teciduais em

membros superiores foram incluidos neste estudo’ 435 (Figura 1).

Figura 1: fluxograma do processo de selecao e inclusao dos artigos de acordo com o
PRISMA.

Identificacéo de novos estudos por meio de bancos de dados e registros

Artigos identificados:
Databases (n=6)
= Pubmed (n=394) Artigos removidos antes da triagem:
g Scopus (n=481) Artigos duplicados (n-=136)
= Cochrane Library (n=37) Artigos marcados como nao elegiveis pelas
S Web of Science (n=18) ferramentas de automac3o (n=182)
= PEDro (n=4) Artigos removidos por outros motivos (n=4)
Reqgistros (n=1.044)
Artigos triados e lidos o titulo Artigos excluidos
(n=858) (n=812)
% Artigos lidos o resumo Artigos excluidos
E (n=48) (n=6)
Artigos lidos na integra Arigos excluidos (membro superior, mamas,
(n=40) linfedema primario, mulheres sauddveis, ndo
identificaram alteracties teciduais pela USG, tipo
de estuda) (n-=17)
a
3 Artigos incluidos na revisdo
2 (n=23)

Fonte: dos autores, 2024
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Caracteristicas dos Estudos Incluidos

Os 23 estudos incluidos na revisado estdo apresentados na Tabela 1. Utilizaram
diferentes delineamentos metodoldgicos, abrangendo estudos observacionais”'4.2%-
24,21-3335  de intervengao%16.19.25.26,34 ¢ gcuracia diagndstica’”-'®. O tamanho amostral
variou de 7 a 287 participantes, com idades médias entre 5128 e 64 anos3'. Os
métodos mais comuns incluiram a ultrassonografia (USG) com transdutores de alta
frequéncia para avaliar espessura e ecogenicidade do subcutaneo (SUB)™1'7,
frequentemente associado elastografia para analise das propriedades mecanicas dos
tecidos'1820 ¢ perimetria para mensurar o volume dos membros superiores'17:20,

Os achados e desfechos incluiram altera¢des teciduais como: ecogenicidade
2123262931 gcumulo de coldgeno e inflamagdo do espago subcutdneo?’:
espessamento do tecido/espago subcutaneo??2326 € 28 gcimulo de fluido
intersticial®?>27, fibrose 2227, compressibilidade do tecido subcutaneo??, entropia?*2°,
espessura de pele?®, dureza do tecido?®® e espessura do tecido antes e apds
intervencgéo terapéutica?’.

Os resultados em geral demonstraram alteragdes significativas na
ecogenicidade, espessura e rigidez do SUB em membros afetados, com valores de
sensibilidade variando de 67% a 100% e especificidade de 59% a 100%. Além disso,
a elastografia destacou diferengas significativas nas propriedades mecanicas dos
tecidos (p<0,05), indicando seu potencial para diagnostico precoce de fibrose. Os
estudos que calcularam a area sob a curva (AUC) apresentaram valores entre 0,80 e
0,966, reforcando a acuracia diagnéstica da USG.

Polat et al (2019)” relataram uma AUC de 0.804, com sensibilidade de 79.3%
e especificidade de 69.2% em relagéo a técnica perimetria. Giray e Yagci (2019)'®
destacou uma alta concordancia nas classificagdes de ecogenicidade subcutanea,
com indices de Kappa variando entre 0.8 e 0.92, indicando uma boa reprodutibilidade
entre avaliadores.

Estudos'#2° também relataram uma correlagio significativa entre as medidas
ultrassonograficas e as medidas de circunferéncia e volume dos membros, sugerindo

que a USG pode complementar as avaliagdes tradicionais de perimetria.

Resultados por Desfecho Avaliado
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1. Aumento do Tecido Subcutaneo: Varios estudos relataram aumento
significativo da espessura do SUB em membros afetados pelo LSCM14,16.17.25
Yang et al.'” identificaram sensibilidade variando entre 67% e 100%, com AUC
de 0,829 a 0,966 para diferentes medidas. Além disso, diferencas significativas
na espessura do SUB foram observadas em estudos prospectivos e
transversais, com valores meédios e desvios padréo significativamente maiores
nos membros afetados quando comparados aos contralaterais'®23,

2. Espessamento da Pele e Rigidez: Estudos como os de Polat et al.’® e Mellor
et al.3* destacaram espessamento da pele em membros afetados, associado a
maior rigidez tecidual (p<0,05). O uso de elastografia SWE permitiu confirmar
alteragdes mecanicas significativas, com valores de strain ratio indicando maior
dureza no lado afetado’®. Esses achados reforgam a capacidade da USG para
avaliar alteracdes estruturais da pele relacionadas ao LSCM.

3. Ecogenicidade e Alteragbes na Composicao do SUB: Alteragdes na
ecogenicidade foram amplamente relatadas, com aumento da
hiperecogenicidade em membros afetados’#23. Estudos como os de Van der
Veen et al.%” confirmaram diferencas estatisticamente significativas (p<0,05)
entre membros saudaveis e afetados. Analises adicionais mostraram que a
ecogenicidade aumentada esta associada a inflamacéo e fibrose do SUB'%2%

4. Acumulo de Liquido e Fibrose: O acumulo de liquido no SUB foi descrito em
pacientes com linfedema de menor rigidez, enquanto a fibrose intersticial
prevaleceu em casos de linfedema avancgado?’-28. Balzarini et al.?° relataram
que, em 76,9% dos pacientes com linfedema "duro", a fibroesclerose era difusa,
sem acumulo significativo de fluido. J& Niwa et al.'® indicaram alteragdes
texturais e acumulo de liquido, correlacionados ao estagio avangado do

linfedema.

Os achados demonstram que a USG e seus métodos complementares, como
elastografia e perimetria, fornecem dados robustos para avaliar alteragdes no tecido
subcutaneo, espessamento da pele, rigidez, ecogenicidade e acumulo de liquido,

contribuindo significativamente para o diagndstico e monitoramento do LSCM.
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Tabela 1: Sintese qualitativa dos artigos que avaliaram acuracia diagnéstica para linfedema secundario ao cancer de mama com avaliagdo de membro superior

pela USG e perimetria.

Autor e Tipo de Amostra Método Desfechos/ Achados/
Ano Estudo Outcomes Resultados
Obse 45 mulheres USG (Siemens Acuson Antares Espessura  SUB A EP do SUB foi significativamente maior em MA.
rvacio = pds-cirurgia Premium, Erlangen, Alemanha), de ecogenicidade Alteragdes na Eco foram observadas tanto na pele quanto
Devoogdt et nal Alta frequéncia. Transdutor linear de no SUB, sendo 7-33% nos MA. A sensibilidade variou de
al., 13 MHz. 67% a 100% para EP aumentada do SUB e Eco alterada,
20143 enquanto a especificidade variou de 59% a 100% para a
auséncia dessas alteragdes.
Int 7 mulheres | USG Alpinion E-Cube (Bothell, WA, Espessura SUB Aumento da EP do SUB, hiperecogenecidade) no MA, com
erv com LSCM Estados Unidos), L3-8, com transdutor = alteragdes propriedades mecanicas dos tecidos alteradas (p< 0,05).
Hashemi et en em frequéncia central de 10 a40 MHz. = ecogenicidade. Pele: MA: 0.39 £ 0.21; MNA: 0.58 £+ 0.26 p: 1.24 x 1075;
al., ca Comparagéo Gordura Subcutanea: MA: 0.41 + 0.33; MNA: 0.76 + 0.52; p:
2018™ o propriedades 1.77 x 1078; Musculo Esquelético: MA: 0.59 + 0.37; MNA:
Elastografia ~ para  avaliar ~ as = mecanicas. 1.02 + 0.60; p: 8.11 x 107
propriedades mecanicas do tecido.
Int 28 mulheres USG com pressdo controlada para Espessura da pele e do = Espessura do SUB aumentada, mas com espessura minima
erv com LSCM medigdes precisas da DEC e SUB. SUB e volume. da pele. Aumento do volume do MA.
Choi et al., en
2014 ca Analise de Bioimpedancia Alta concordancia e correlagéo entre métodos de medicao
o (perimetria e USG). Medigbes de compressibilidade nao
Perimetria podem ser preditas a partir das medig6es de bioimpedancia
ou perimetria.
Es 158 mulheres = US com transdutor 11 MHz. Avaliacdo Espessura do SUB e Alteragcbes na composicdo do tecido mole, incluindo
tud com LSCM segmentar ecogenicidade, aumento da EP do SUB e alteragdes na ecogenicidade. p
Yang et al., o sensibilidade. <0.001 para as analises de acuracia.
2018 de Perimetria Sensibilidade: Variou entre 67% a 100%. Acuracia: AUC
Ac variou de 0.829 a 0.966 para diferentes medidas. AUCs com
ur Bioimpedancia 95% CI, variando de 0.849-0.951.
aci
a
Es 43 mulheres USG MylLab da Esaote, transdutor Espessura do Aumento da EP do SUB, diferenca de 0.17 cm entre
tud com LSCM linear de 6-18 MHz. Medigdo da sensibilidade, membros. Valor de p: p=0.0001 para correlagdes
Giray e o espessura do tecido subcutaneo. especificidade. significativas; Sensibilidade: 79.3%; Especificidade: 69.2%;
Yagci, de Aplicagé@o no antebrago medial. Acuracia: AUC de 0.80
2019"7 Ac
ur Perimetria
aci
a
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Ob

41 mulheres

USG B-mode e elastografia SWE,

Ecogenicidade, rigidez

Aumento de Eco e rigidez da DEC e SUB. Médias e DP

ser com LSCM | transdutor linear de 9 MHz. Medidas e espessura da pele e = significativos (p< 0,001) em MA, comparadas a MNA.
Polat et al., va média de no cotovelo SUB.
2019° cio | idade: 5542
nal anos Perimetria
Int 21  mulheres USG Sonosite Borda Il (FUJIFILM) @ Alteracdes no SUB. Acumulo de fluido no SUB. Média de duragéo do linfedema
erv com LSCM  com transdutor linear de 6-15 MHz. foi de 41,8 meses (DP de 31,3 meses).
Niwa et al., en estagio Il, com
202218 ¢a média de
o idade 56,2
Ob 160 mulheres @ USG com transdutor 7.5 MHz, exames Espessura do SUB Aumento significativo da EP de SUB; p = 0.048 para SUB e
ser com LSCM em dois pontos dos bragos p = 0.027 para EP total; p = 0.030 (derme do brago superior)
Yusof et al., va
202119 cio Perimetria
nal
Ob 50 mulheres, Ecogenicidade
Giray & ser medla de  USG Esaote My Lab, transdutor linear subcuténea (SEG), ParaEco SEG e SEFS, houve concordancia intra-avaliador,
Yagci, va idade de 52 de 6-18MHz (us B-mode). Antebraco . . g
20 . L acumulo de colageno e = com indices de Kappa (K) e Kappa ponderado (KW)
2019 cio anos, a medial; infl = SUB li iand 086083 dancia i liad
nal maioria  com inflamagao no ivre | variando entre 0,8 e 0,83 e na concordancia interavaliador,
. de eco (SEFS). entre 0,84 e 0,92.
estagio Il de
LSCM
Ob
ser Espessamento do SUB A EP do tecido SUB foi maior no MA(p<0,05), enquanto a
Lim va USG com transdutor linear 7,5 MHz P -’ resisténcia a compressao foi significativamente menor, com
: ) 39 mulheres g acumulo de fluido - e ~
201121 cio Decubito dorsal, com o antebrago . . ) diferencas especificas observadas no brago (p=0,04) e
com LSCM . intersticial e fibrose e - ~ g
nal supinado e relaxado L antebrago (p=0,008). Houve relagdo entre as caracteristicas
ecogenicidade. ; . .
do tecido e a qualidade de vida.
. Ob O indice de compressibilidade apresentou excelente
Lim, ser Espessura € confiabilidade intra e interavaliador em pressdes superiores
201622 va 15 pacientes = USG, com transdutor linear 7,5 MHz compressibilidade  do ~
| a 2000 Pa (ICC > 0,9). No antebracgo, a relagdo de mudanga
cio com LSCM SUB de EP t | d 005¢008 5es d
nal e eve valores de p entre 0,05 e 0,08 para pressdes de

1500 a 2500 Pa e acima de 5500 Pa.
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Ob
ser

As maiores diferengas na Eco ocorreram nos pontos 1 e 3

Perez va 42 mulheres USG. < 20 Mz . Espessura do SUB, (p<0,001), enquanto na EP do SUB, os pontos 1, 3,5,6e7
4 | com LSCM Avaliado espessura, entropia, S . L
20222 cio o ecogenicidade e apresentaram diferencas significativas (p<0,001). Houve
ecogenicidade. ; ; Ce
nal entropia diferencas significativa entre os membros na EP e Eco, mas
a entropia néo.
Int
erv 69 mulheres . A confiabilidade foi significativamente maior no lado
Kim, en do sexo L,JSG (LOGIC) para medir espessura Espessura e lesionado em comparagéo ao normal (p<0,001). Houve forte
% = - area de secdo transversal do tecido P = . P _
2021 ca feminino, caracteristicas de | correlagédo entre a DCSA e a circunferéncia (r = 0,758 a
. . mole (DCSA). ; = L A _
o] LSCM estagio Transdutor de 7.5 MHz dureza do tecido. 0,951) e correlagdo moderada com a bioimpedancia (r = -
> 1 ’ 0,326 a -0,486).
Int . No tecido muscular, a EP foi menor no MA tanto na regido
erv USG 2D, transgiutor linear 14.L5 proximal (2,01 £ 0,63) em comparagéo ao MNA (2,12 £ 0,55;
J colocado perpendicularmente ao eixo - s ~
eon, en ventral do membro superior Espessura do SUB p = 0,025) quanto na regido distal (0,92 + 0,37) em relacéo
20172 ca 32 mulheres Medicio da espessura do tecido | apGs exercicios ao MNA (1,04 + 0,35; p = 0,037). Ja no tecido subcutaneo,
o com LSCM Ga P P ’ a EP foi maior no MA, com valores de 0,87 + 0,37 na regi&o
subcutaneo e  muscular, com imal - MNA (054 + 049 b = 0.016
rofundidade ajustada para 5 cm. proximal eém comparagao ao O, 2049 D=1, )
P e 0,67 + 0,22 na regido distal em relagdo ao MNA(0,49 +
0,42; p = 0,02).
Ob Ultrassom convencional utilizando o
ser dispositivo  Sono  Scape S22,
va 287 mulheres @ transdutor linear  12L-A, 192 O linfedema esta associado a um aumento significativo na
Mander, cio com a LSCM elementos, 6-16 MHz. EP da da DEC em comparagdo aos MNA. No brago superior
20192 nal unilateral, Sentado com o bragco em abdugdo Espessura e medial, a EP do DEC foide 1,6 + 0,172 mm no MNA e 2,3 +
média de lateral a 45 graus e a palma da médo ecogenicidade do SUB | 0,27 mm no MA (p < 0,05). No antebrago superior medial, a
idade de 64 voltada para frente EP oide 1,2 + 0,33 mm no MNA e 3,3 £ 0,36 mm no MA (p
anos. Avaliagdo das camadas da pele e <0,01).

subcutanea, com foco em alteragbes
relacionadas ao LSCM
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Ob Ap6ds o tratamento, a redugdo média no edema foi de 36,9%
ser na parte superior do brago e 40,3% no antebracgo, enquanto
va 26 mulheres a EP do SUB diminuiu 34,6% e 37,5%, respectivamente.
Sezgin cio USG Logic p-5, transdutor linear 7-12 ' Espessura do SUB @ Essas redugbes foram significativamente correlacionadas
com LSCM , , T _ - R
Ozcan, nal média de MHz antes e apés a no MA (brago: r=0,530, p = 0,013; antebrago: r = 0,605, p
2017% : intervenc&o terapéutica. = = 0,006). A EP SUB no MA reduziu significativamente apés
idade 51,3. .
o tratamento, com valores médios de 9,37 mm para 7,82
mm proximal ao cotovelo (p < 0,001) e de 8,78 mm para
7,10 mm distal ao cotovelo (p < 0,001).
Ob 46 mulheres, Linfedema em 68,4% dos pacientes com edema "mole", dos
ser media de quais 89,4% apresentaram depresséo. 36,8% dos casos,
va idade 54,7, USG, transdutor de alta frequéncia (10 houve fibrose detectavel. Em pacientes com quadro misto,
Balzarini et cio com LSCM, MHz) em ambos os bragos. Acumulo de fluido e 64,2% apresentaram edema "médio" e depressdo. Em
al., 20012 nal sendo a Andlise da espessura do tecido @fibrose intersticial. 76,9% dos pacientes com edema "duro", foi observada
maioria subcutaneo. fibroesclerose difusa, sem acumulo significativo de fluido, e
(56,5%) nenhum paciente deste grupo apresentou depressao com
moderado. compressao digital.
Ob 22 mulheres
ser com LSCM
Van der va (media 61 USG com analise digital da espessura Aumento da EP e Eco da DEC e SUB do lado com
Veen et al., cio anos + 9 o Espessura da pele e do | . o o
29 e ecogenicidade. i linfedema. SignificAncia estatistica (p < 0.05) para
2001 nal controles . . SUB e ecogenicidade ~
; Em diferentes locais do brago. comparagao entre grupos.
(media 46
anos)
saudaveis
Ob USG - Dispositivo portatil
ser Cotovelo. A correlagédo entre as medidas variou entre os MA (r = -
Ashikaga et va Ecogenicidade: foi avaliada através da Entropia entre locais 0,060, p = 0,667) e MNA (r = 0,595, p = 0,001). Tanto a
al., 2005% cio 10 imagens de  intensidade média de pixel. afetac?os o ndo entropia quanto a intensidade média de pixels foram
nal us Medidas de entropia e intensidade eficazes para identificar MA e MNA. Os valores de entropia
- ; T afetados. I ) .
média de pixel em seis éreas foram significativamente maiores nos MA, sugerindo que o
adjacentes de interesse (ROI) linfedema altera as areas dérmicas e subcutaneas.
correspondentes a derme e subcutis.
Ob Os resultados mostraram que a EP da pele teve um valor
ser USG com transdutor linear 12 MHz. de p = 0,016 e a Eco do SUB apresentou p = 0,023,
va 118 mulheres = Medidas de EP, SC e musculo. Espessura da pele e do indicando diferencas significativas. O intervalo de confianga
Park et al., cio com LSCM  Posicdo supina, aplicado pressao SUFI)B e eco enipcidade para a EP foi de 95% Cl entre 1,233 e 17,419, para a EP do
202431 nal unilateral minima para a pele e SUB, e um 9 ’ SUB foi de 95% CI entre 1,649 e 36,347, e para a Eco do

pouco mais para o musculo.

SUB foi de 95% CI entre 1,517 e 15,566. Ha variagbes
significativas nas medicées da Eco da pele e do SUB.
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Ob

A entropia no antebrago anterior foi significativamente

ser diferente entre MA e MNA. Maior consisténcia na avaliagao
va de fibrose (rho de Spearman = 0,37-0,52) do que de edema.
cio A comparagéo entre as medidas de ultrassom e a avaliagao
Johnson et nal 17 mulheres, USG Sonosite M-Turbo, transdutor clinica ndo mostrou correlagéo significativa nas medicdes
al., 2016% média de 64 linear de 15 MHz para quantificacdo Ecogenicidade e de edema e fibrose no brago inferior anterior. No entanto,
anos, com de SC. Medidas de entropia e API espessura do SUB no cotovelo lateral, foram encontradas correlagbes
LSCM Diferentes locais do bracgo. significativas entre as medidas de USG e as avaliagbes de
fibrose no brago superior e inferior posteriores (rho de
Spearman = 0,41-0,45; p < 0,01), e entre palpagédo de
edema e entropia no brago inferior posterior (rho de
Spearman = -0,39).
Int 12 mulheres
erv com LSCM 10
en membros (5
ca pacientes
Dai et al., o LSCM, Casos) USG com Derma Scan 20 MHz. Mudangas na distribuigdo de Eco e na estrutura do colageno
201633 com histérico Método de aplicagédo com gel Ecogenicidade e napele.
de ADLA e 14 espessura do SUB Pacientes com histérico de ADLA apresentaram diferencas
membros (7 Perimetria significativas em comparagao com controles.
pacientes
LSCM,
Controles)
sem.
Ob Dois aparelhos de ultrassom; Aumento da EP e SUB no MA, diferencgas significativas. EP
ser Dermascan (20 MHz) para espessura; - no SUB: Média de 5.58 mm MNA e 10.32 mm em MA
va 10 mulheres  da pele e A XP10 (7 MH Ecogenicidade e Eco: SUB menos ecogénico. EP MA: 10.32 + 5.64 mm;
Mellor et al cio pele e Acuson ( z) para espessura da pele e do | Espessura do SUB MA: 9.68 + 5.24 mm (ventral); Valor de
’ com LSCM espessura do tecido SUB. . T ’
202434 nal SUB. p: p < 0.05 considerado significativo. Aumento percentual na

Perimetria

EP do SUB variou de 37% a 349% dependendo da regiéo
do braco.

Legenda: USG = Ultrassonografia; LSCM= Linfedema; ADLA: Linfadatectomia; SUB = espago Subcutaneo; EP = Espessura da Pele; Eco = Ecogenicidade;
SWE = Elastografia por Onda de Cisalhamento ; MA= membro afetado; MNA= membro nao afetado; MD= Desvio padréo; API = Indice de Area; AUC = Area
Sob a Curva.; IC: Intervalo de confianga; ICC: Coeficiente de Correlagao Intraclasse AUC = Area Sob a Curva
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3.4 Risco de Viés

Foi verificado o risco de viés, dos 8 estudos que avaliaram
alteragbes teciduais e a acuracia diagnostica, 3 apresentaram risco
critico'1%16; 3 risco moderado '%17:18 e 1, risco baixo'®.

No que se refere aos dominios, 3 estudos demonstraram viés critico
nos dominios D1 (confundimento), D2 (selegdo dos participantes) e D6
(mensuracgéo dos desfechos)'#'%; todos apresentaram viés moderado nos
dominios D1, D2, D3 (classificagado das intervengdes), D4 (intervengdes
pretendidas), D5 (mensuracdo dos desfechos), D6, D7 (selecdo dos
resultados reportados) e apenas 6 demonstraram viés baixo nos dominios
de D1 a4 D74 15.16,10,18,19 Qg detalhes estéo dispostos na figura 2.

Ao se analisar o risco de viés dos estudos que avaliaram apenas as
alteragdes teciduais, de modo geral, dos 15 estudos, 5 apresentaram risco
critico?? 23.25.26,29 g 10 apresentaram risco moderado 2 22 23, 24,25, 28,30-33
Quanto aos dominios, dos 15 estudos, 5 apresentaram alto risco nos
dominios D1, D2, D4-D72" 23 24.26, 29: todos apresentaram risco moderado
em algum dos 7 dominios e 13 apresentaram risco baixo nos dominios D2

a D721-23.24,27, 27133 Qg detalhes estédo apresentados na figura 3.

Figura 2 — Risco de viés dos estudos que avaliaram altera¢des teciduais em membro
superior de mulheres com LSCA pela USG (ROBINS-I)
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4 DISCUSSAO

Devido a heterogeneidade dos dados nao foi possivel realizar uma
meta-analise, entretanto, os achados qualitativos, em todos os autores
incluidos nesta revisao, indicam que as alteragdes teciduais encontradas
no LSCM através da USG incluem: ecogenicidade, acumulo de colageno,
inflamacédo e espessamento do espago subcutdneo, acumulo de fluido
intersticial, fibrose, compressibilidade do tecido subcutaneo, entropia,

dureza do tecido, incluindo apds a pratica de exercicio e espessura do



tecido antes e apos intervencéo terapéutica. Estes achados estdo em
concordancia com estudos prévios'4-20, 21-33.

Um estudo prévio®* buscou as aplicagdes da USG em pacientes
com LSCM entretanto sem foco na determinacio de alteragdes teciduais
identificadas através deste método. E importante destacar a necessidade
de ferramentas que sejam capazes identificar de forma rapida e objetiva
alteragbes teciduais, em um estagio que possibilite prevengédo e com isto
fornecer um plano de tratamento mais assertivo e completo, com menor
impacto na qualidade de vida dessas mulheres. Além disto, determinadas
alteracbes teciduais podem estar relacionadas ao inicio do LSCM e
identifica-las precocemente, pode melhorar o progndstico desta patologia,
justificando assim a realizagao deste estudo.

Vale destacar que o linfedema precisa ser tratado, e fisioterapia
para LSCM tem um papel importante no tratamento e gerenciamento desta
condigao, oferecendo melhor progndstico. A fisioterapia neste contexto
tem o principal objetivo prevenir ou reduzir o edema causado pelo
linfedema, restabelecer ou melhorar ou manter a forca e mobilidade do
membro afetado, favorecer o autocuidado e até prevenir infeccbes ou
complicagdes decorrentes, como € o caso das alteragdes teciduais.

Neste contexto, € importante salientar que otimizando a
funcionalidade do membro, as atividades de vida diaria tornam-se menos
limitadas, o que interfere positivamente na qualidade de vida. Porisso a
utilizagdo de exames complementares para monitorar a existéncia, estagio
e situagao do linfedema ¢é importante na rotina do fisioterapeuta, para que
as alteracdes teciduais possam se identificadas com maior brevidade
possivel, identificar efetividade de tratamento e assim promover um melhor

prognostico para o caso.

4.1 Alteracoes Teciduais

Os estudos, relacionados a deteccao de alteragdes teciduais

revisados?%33 consistentemente relataram alteragbes significativas na



espessura do tecido subcutdneo e na ecogenicidade em membros
afetados por linfedema. A espessura do tecido subcutdaneo aumentou,
enquanto a ecogenicidade apresentou alteragdes que foram
estatisticamente significativas (p < 0.001). Estas mudancgas sao indicativas
de processos patoldgicos subjacentes, como acumulo de fluido e fibrose,
que podem ser monitorados ao longo do tempo para avaliar a progresséo
do linfedema e a eficacia das intervengdes terapéuticas?6-28,

A correlacéo significativa entre as medi¢des ultrassonograficas e as
medidas de circunferéncia e volume dos membros sugere que a USG pode
ser uma ferramenta eficaz para complementar as avaliacdes tradicionais
de perimetria, oferecendo uma visdao mais abrangente da condigdo do
paciente, destacando a necessidade de outras ferramentas diagnésticas
utilizadas em conjunto para diagnodstico e alteragdes teciduais em

decorréncia do LSCM.

4.2 Acuracia Diagnéstica da USG

Outros meétodos sao comumente relatados, como métodos
diagndsticos de LPCM. como: analise Volumétrica Individual, mensuracgao
da circunferéncia por Laser infravermelho, andlise de impedancia
bioelétrica®’. Entretanto estas analises necessitam de avaliagdo conjunta
com a ultrassonografica, para a identificacdo de alteracdes teciduais®’. E
importante destacar que muitas vezes estes métodos necessitam de muito
tempo para a realizagdo do exame ou s&o equipamentos onerosos.
Diferentemente da USG que apresenta facilidade no manuseio do
equipamento, na obtencéao e interpretacdo da imagem, justificando o seu
interesse nos estudos e utilizagido, principalmente nos servigos publicos
governamentais que atendem a populagdo com esta condigao.

A USG é relatada como uma ferramenta diagndstica promissora
para o linfedema, com AUCs variando de 0.804 a 0.951, o que sugere uma
boa capacidade de discriminagcao entre membros afetados e ndo afetados
8 o que ratifica e corrobora as consideragbes apontadas no presente



estudo. A sensibilidade observada, que variou de 67% a 100%, e a
especificidade, que também apresentou variagdes, reforcam a utilidade da
USG como um método complementar as avaliagdes clinicas tradicionais.
A variabilidade nos indices de sensibilidade e especificidade pode ser
atribuida a diferencas nas populacdes estudadas, nos protocolos de
imagem e nas definicbes de linfedema, o que destaca a necessidade de

padronizagdo nas metodologias de avaliagao.

4.3 Concordancia entre Avaliadores

A alta concordancia observada entre avaliadores nas medi¢des de
ecogenicidade e espessura do tecido subcutaneo, com indices de Kappa
variando entre 0.8 e 0.92, indica que a USG pode ser uma técnica
reprodutivel e confiavel para a avaliacdo do linfedema. Essa
reprodutibilidade € crucial para garantir que os resultados sejam
consistentes e que as decisdes clinicas baseadas nesses dados sejam
fundamentadas. A formacédo adequada dos avaliadores e a padronizagao

dos protocolos de imagem sao essenciais para manter essa concordancia.

4.4 . Limitagoes dos estudos

Embora os resultados sejam promissores, algumas limitacoes
devem ser consideradas. A variabilidade nas metodologias de imagem e
nas definicbes de linfedema entre os estudos revisados pode ter
influenciado os resultados. Além disso, a maioria dos estudos incluidos na
revisdo foi observacional, o que pode limitar a padronizacdo dos achados
ja que se trata de uma revisao sistematica. A falta de padronizagao nas
técnicas de USG e nas medidas de avaliagdo também representa um
desafio para a comparacéao entre estudos.

Entretanto, observa-se que a utilizagdo da USG, com o transdutor
variando numa frequéncia entre 6 e 20MHz parece nao afetar na
visualizacao das alteragdes teciduais, entretanto, para efeito comparativo



entre os estudos torna-se dificil uma padronizagao e melhor comparacao.
Logo, sugerimos maiores estudos para determinar um protocolo de
configuragdo do equipamento para a determinagcdo de alteragdes
teciduais.

Mesmo com os resultados positivos e a ampla utilizacdo da USG na
identificacdo de alteragbes teciduais, € notoria a necessidade de mais
estudos que associem outras técnicas que classifiquem as alteragoes
teciduais, como por exemplo a termografia infravermelha®®, a fim de que
se oferega ao profissional outras opg¢des de facil manejo, tempo curto de
aplicacao e diagnostico como a USG.

A auséncia de informacbdes essenciais e detalhadas, como as
inerentes aos participantes, a classificagao das intervengoes, auséncia de
dados, a mensuracao dos desfechos e até a disposi¢ao das informacoes,
representam vieses de publicacdo que dificultam a compreenséao por parte
do leitor, bem como uma tomada de decisao clinica, reduzem a qualidade
metodoldgica dos estudos e prejudicam a producdo de um trabalho de
sintese das informagdes, como o presente estudo. Além disto, a auséncia
destas informacdes promove uma série de vieses, conforme demonstrado
neste estudo, que diminuem a qualidade metodoldgica dos estudos e

dificultam uma sintese mais acurada.

4.5 Implicagodes Clinicas e Futuras Diregoes de Pesquisa

Os achados desta revisao sistematica tém implicacdes significativas
para a pratica clinica. A incorporagao da USG na avaliagdo do linfedema
pode melhorar a deteccdo e monitoramento da condigdo, permitindo
intervencdes mais eficazes e personalizadas. Além disso, a identificacao
de alteracbes teciduais especificas pode ajudar na estratificacdo do risco
e na selecao de tratamentos adequados.

Futuras pesquisas devem se concentrar na padronizagao das
técnicas de USG e na validacao de protocolos diagnésticos em populagées
diversas. Estudos longitudinais que avaliem a progressao do linfedema e



a resposta ao tratamento utilizando USG podem fornecer informacoes
adicionais sobre a eficacia das intervencbes e a relagcdo entre as

alteragdes morfologicas e os desfechos clinicos.

5 CONSIDERAGOES FINAIS

Ha evidéncias de que a ultrassonografia € uma ferramenta valiosa
na avaliacdo do linfedema secundario ao cancer de mama, com
capacidade de medir alteragdes teciduais como ecogenicidade, acumulo
de colageno e inflamagdo do espaco subcutdneo, espessamento do
tecido/espago subcutdneo, acumulo de fluido intersticial, fibrose,
compressibilidade do tecido subcutaneo, entropia, espessura de pele,
dureza do tecido e espessura do tecido antes e apds intervencao
terapéutica.

No entanto a falta de padronizagdo nas técnicas de USG e nas
medidas de avaliacdo representa um desafio para a comparagao entre
estudos. A variabilidade nas medidas de acuracia e a concordancia entre
avaliadores ressaltam a necessidade de padronizagcdo nos metodos de
avaliagao e treinamento dos profissionais envolvidos.

Ressalta-se que a continuidade da pesquisa nesta area é essencial
para aprimorar as estratégias de diagnodstico e manejo do linfedema,
contribuindo para melhores resultados clinicos e qualidade de vida para as

pacientes afetadas.
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RESUMO

Introdugao: o linfedema pode acometer pacientes que foram submetidas
a mastectomia, comprometendo o sistema linfatico. Os métodos de
diagndstico por imagem como ultrassonografia e termografia vém sendo
utilizados para avaliar e acompanhar o linfedema. No entanto € preciso
melhor avalia-los no linfedema secundario ao cancer de mama (LSCM).
Objetivos: identificar alteragbes teciduais presentes no LSCM por
ultrassonografia (USG) e relacionar a temperatura local analisada por
termografia Infravermelha (TI). Metodologia: Estudo transversal em
mulheres com histérico de mastectomia unilateral e LSCM. Foi aprovado
pelo CEP da UFPE (Parecer: 6.322.321 e CAAE: 57624121.0.0000.5208).
A coleta de dados envolveu a medi¢cao de temperatura em graus Celsius
(°C) (maxima, média e minima) por meio de camera termografica (Flir C5,
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Thermofy®, Brasil), e identificacdo de alteragdes teciduais por meio de
imagens ultrassonograficas (USG LOGIC V5 - Ge Saude, Brasil). Essas
variaveis foram coletadas em 7 regides de interesse ao longo do segmento
do brago, em cada membro superior, totalizando 602 ROI analisados A
area avaliada compreendeu a analise segmentar do membro superior. As
comparagoes foram feitas com o teste de U de Mann Whitney e a
normalidade por meio do teste Shapiro-Wilk. Para verificar a associagao
entre a alteragao tecidual do LSCM e seu grau fez-se o teste Qui-quadrado
e Fisher. Todas as analises foram realizadas com intervalo de 95% de
confianga. Resultados: Nas imagens de ultrassonografia, foram
identificadas alteragdes teciduais como fibrose, infiltrado de gordura,
espessamento do espaco derme epidérmico e perda de diferenciagao
entre o espaco derme epidérmico. Na analise da temperatura observava-
se que, em casos de alteragdes teciduais, a temperatura pode nao
apresentar variagdes significativas quando comparada as mulheres sem
linfedema. No entanto, mulheres com linfedema apresentam temperaturas
mais elevadas na regido de C4, seguidas de C5, ou seja, nas areas mais
superiores do membro. Nao foi observada relagao entre a temperatura da
pele e as alteragdes teciduais (p > 0,05), com um pequeno tamanho de
efeito (g < 0,46) e relevancia clinica limitada (<0,2). Conclusao: A USG e
Tl, sdo métodos que identificam alteragdes teciduais do LRCM, mas que
nao se correlacionam.—No entanto sdo ser ferramentas auxiliares
importantes no diagnostico e acompanhamento do LSCM.

PALAVRAS-CHAVE: Lymphedema; Breast Cancer Lymphedema;
Thermography. Ultrasonography

INTRODUGAO

O Linfedema Secundario ao Cancer de Mama (LSCM) € uma das
repercussdes mais importantes, devido ao seu carater permanente e
progressivo, por causar dor, edema, limitagao de locomog¢ao, aumento do
risco de infecgdo, cujo tratamento pode ser multidisciplinar e por
consequéncia oneroso, fatores estes que reduzem consideravelmente a
qualidade de vida de pacientes com esta condigdo’. O diagndstico do
LSCM inclui a obtencao de dados objetivos como risco de desenvolvimento
e condigao fisica, e de dados que podem ser objetivos ou subjetivos, como
presenga de algia, rigidez nos membros afetados, edema, dorméncia e

limitagdes nos movimentos articulares?.



Dentre as ferramentas disponiveis para o diagnéstico e
acompanhamento do LSCM podemos citar a Analise Volumétrica Indireta
(AVI) entre um membro afetado e outro saudavel, entretanto, embora
amplamente utilizado, devido a técnica nao ter um parametro cientifico
entre o que € patoldgico e sadio, torna-se dificil estabelecer um diagnéstico
com este teste isoladamente e a interpretacdo acaba sendo realizada de
forma empirica/comparativa3.

Frente a esta limitacdo, métodos como a USG ainda sao tidos como
ferramentas importantes coadjuvantes aos exames fisicos, pois sao
capazes de detectar o linfedema, principalmente em estagios mais
avancados*®®. A USG, por exemplo, é capaz de identificar mudancgas
teciduais e cutaneas provocadas pelo LSCM, mas ndo ainda nao ha
estudos que conseguiram correlacionar estas alteragdes com possiveis
alteracbes de temperatura cutanea no local afetado.

Neste sentido, a Termografia Infravermelha (Tl) surge como uma
alternativa, e baseia-se na captura termografica de areas com alteragao de
temperatura ao longo do corpo humano. Sua aplicagdo esta sendo
amplamente estudada em diversas areas da saude e apesar de o0s
resultados documentados no campo da fisioterapia sejam favoraveis,
existem poucas evidéncias cientificas que suportem sua aplicagao para a
avaliacdo de LSCM"8,

Uma reviséo sistematica apontou que USG ja tem boa evidéncia
sobre alteragdes teciduais no linfedema, no entanto nela nao existe
avaliagdo da qualidade da evidéncia, ja que o estudo nao considerou a
analise do risco de viés®. Em dois estudos prévios, a termografia se
mostrou acurada para o diagnostico de LSCM'%' Contudo n&o ha
estudos que relacionem os achados da USG com a Tl, mesmo sendo
relevante o maior entendimento do comportamento térmico associado ao
linfedema e compreensao da fisiopatologia dessa condigao cronica.

Diante das limitagdes encontradas na utilizagdo de forma isolada
destes métodos, e na correlacéo entre eles, este estudo objetivou verificar

a prevaléncia de alteragdes teciduais no linfedema secundario ao cancer



de mama no membro superior detectaveis por ultrassonografia e sua
relacdo com a severidade e temperatura cutanea, avaliadas por
termografia infravermelha em um grupo das mulheres sobreviventes ao

cancer de mama.

METODOLOGIA

Aspectos Eticos

Tratou-se de uma pesquisa transversal, realizada no Laboratério de
Fisioterapia na Saude da Mulher e Assoalho Pélvico (LAFISMA) do
Departamento de Fisioterapia da Universidade Federal de Pernambuco
(UFPE). Todos os participantes da pesquisa assinaram um Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). Este estudo seguiu todas as
diretrizes estatutarias locais e a resolugao 466/12 do CONEP, e faz parte
do projeto de pesquisa aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
UFPE estando sob o numero de Parecer: 6.322.621 e CAAE:
57624121.0.0000.5208. As diretrizes incorporadas a Declaracdo de

Helsinque foram seguidas.

Amostragem

Foram incluidas 43 mulheres/86 membros superiores, entre 40 e 70
anos, com historico de cancer de mama, com mastectomia unilateral e
tratamento finalizado. Os critérios de exclusao foram: mulheres com
histérico de cancer de mama bilateral , com linfedema primario, edema
associado a causas diversas (doenga renal, neurolégica, reumatoldgica,
problema ortopédico ou doenga vascular prévia) e alteragdes
dermatoldgicas (ulcera, erisipela ou intertrigo).

Os dados foram coletados por meio de preenchimento de
formularios, exame fisico e analise ultrassonografica e termografica.

Mediante o preenchimento de um formulario confeccionado previamente,



foram coletados dados numéricos como idade, indice de Massa Corpérea
(IMC), tempo de diagndstico de cancer, tempo desde a cirurgia e dados
dicotdmicos como, membro ipsilateral a cirurgia, lado de dominancia e
realizagdo de outros tratamentos (quimioterapia, radioterapia e
hormonioterapia).

Para o exame fisico foram coletadas as informagdes para constatar
a presencga de linfedema através do método de perimetria e a presenca de
alteragdes teciduais como fibrose, infiltrado de gordura, espessamento do
espaco derme epidérmico (DEC), e perda de diferenciacédo do espacgo
subcuténeo (SUB) por meio da analise ultrassonografica. Para a analise
termografica, foram realizadas aquisicdes de imagens por termografia
infravermelha de membros superiores afetados e sadios para posterior

analise do termograma.

Perimetria

A perimetria € um dos métodos mais comuns para o diagndéstico de
linfedema, porém existem discrepancias na sua aplicagao. Os calculos e
volumes diferem de acordo com as referéncias anatdbmicas e os pontos de
medicédo dos avaliadores''. Considera-se linfedema, a assimetria de 2cm
de perimetro em comparagdo ao membro contralateral2.

Para cada circunferéncia mensurada foi realizada uma analise
comparativa do membro ipsilateral a cirurgia com o membro contralateral,
a fim de realizar o diagndstico do linfedema de forma segmentada ao longo
do membro. Considerou-se linfedema, a assimetria de 2cm de perimetro
do braco afetado em comparacido ao membro contralateral '3 sendo leve
entre 2 e 3 cm, moderado maior igual a 3 e menor que 5 e severo maior

que 5 "4,

Analise Ultrassonografica (USG)

A USG dos membros superiores foi realizada com o equipamento
LOGIC V5 da GE e transdutor linear, frequéncia de 7-12 MHz, modo B,



com 4 cm de profundidade. O transdutor com gel hidrossoluvel foi
posicionado e estabilizado na face anterior do braco e antebraco, em cinco
pontos de C1 a C5 (Figura 1) — os mesmos da perimetria - e capturada a
imagem, em busca de alteragdes teciduais como fibrose, infiltrado de
gordura, espessamento da camada derme epidérmica e perda de

diferenciagdo entre a derme e a epiderme™®.

Figura 1. Localizagdo do membro superior avaliada pelo transdutor do USG (C1 a C5)
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Fonte: elaboragao propria, 2024

O espacgo derme epidérmico foi mensurado da borda ecogénica
posterior da entrada epidérmica a borda ecogénica posterior da derme. O
tecido subcutaneo foi medido da distancia entre o complexo dérmico
epidérmico e a fascia do musculo 617,

Na Figura 2A é possivel observar a presenga de espessamento da
derme e epiderme e perda de diferenciacao pelo efeito de borramento da
imagem, além de fibrose demonstrada pela presenca de linhas ecoicas,
em 2B, membro ndo afetado, em 2C, ponto do bragco de um membro

afetado, onde se observa a presenga de infiltrados de gorduras,



contornados por linhas ecoicas de forma circular e em 2D, a imagem do

ponto do brago em um membro nao afetado.

Figura 2 - Imagens de USG de membros superiores com LPCM (A e C) e sem LPCM (B
e D).

Legenda: A-MA TA: antebrago de membro afetado; B-MNA TA: antebrago de membro
nao afetado; C-MA TBA: brago de membro afetado e D-MNA TBA: bragco de membro
nao afetado.  Fonte: préprio autor

A avaliacéao foi realizada nos bragos acometido e contralateral das
participantes com LSCM. E as imagens foram analisadas no proprio
software do equipamento de ultrassonografia.

Termografia Infravermelha (TI)

A Tl foi realizada nos membros superiores ipsilateral e contralateral
a mastectomia’®, com o equipamento modelo Thermovision FLIR Systems
C5, configurado com resolugao 160 x 120 (19.200 pixels).

Previamente a aquisicdo, as voluntarias foram instruidas a nao
realizarem exercicios fisicos nas duas horas antecedentes a aquisicao das
imagens, nao aplicarem cremes, perfumes ou outros cosméticos sobre a
pele, permanecer em jejum nas trés horas antecedentes ao procedimento,

nao ingerir preparados bioestimulantes e a voluntaria nao poderia estar no



periodo menstrual, devido a alteragbes de temperaturas inerentes ao
periodo.

Ao chegar na sala, a voluntaria permaneceu por 15 minutos com os
membros superiores, térax e abdémen despidos, para que ocorresse
equilibrio térmico™®.

Passados os 15 minutos, a voluntaria foi posicionada em pé, sobre
um tapete de borracha, frontal a camera, com o térax e membros
superiores desnudos e na posicdo anatdmica anterior (visdo anterior,
paciente na postura ortostatica com os membros superiores alinhados ao
lado do tronco, punho neutro com extensdo dos dedos e supinagido de
antebraco). As mesmas marcacgoes utilizadas na perimetria (C1-C5), foram

utilizadas e mantidas para esta analise (Figura 3).

Figura 3. posi¢do da voluntaria para aquisi¢do da imagem da termografia,
anatdmica anterior.

Fonte: acervo da pesquisa, 2024.

A maquina termografica ficou fixada por um tripé, a 75cm de altura
do solo, a uma distancia de 1 metro da voluntaria. Esta permaneceu ligada
durante todo o periodo de aclimatagao da participante com o objetivo de
calibrar o seu sensor. O ambiente para a aquisicdo dos termogramas foi
climatizado, em 23°C e umidade relativa de 55%. A sala também né&o



possuia janelas, estava fora da incidéncia de ar e iluminagédo, e nao
possuia equipamentos elétricos que pudessem gerar calor ao ambiente 8.

Os termogramas foram processados usando o software FLIR Tools,
com uma emissividade padrao de 0,98, escala Rainbow e uma faixa de
temperatura de 23 °C a 37,7 °C. Cada uma das 10 regides de interesse
(ROI) foram analisadas usando a ferramenta de medi¢cdo de linha, com
avaliadores treinados (POLAT ET AL., 2020) (Figura 9). Para cada ROI, o
software forneceu automaticamente temperaturas maxima, média e
minima em graus Celsius (°C). Os dados foram extraidos para uma

planilha eletrénica para analise (Figura 3).

Figura 3. exemplificagdo das medigdes de linha, sobre a delimitagdo das ROI
C1aC5e TA e TB na postura anatdmica anterior, visualizada pelo software Flir Tools.
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Fonte: termograma da pesquisa, 2024

Analise Estatistica

Os dados foram tratados e armazenados no SPSS versao 24 para
Windows e apresentados por meio de tabelas. A estatistica descritiva foi
realizada por meio da apresentacdo dos valores absolutos, relativos,
meédia, mediana e desvio-padrao (DP).

A comparacao entre as variaveis temperaturas de quem apresentou
ou nao as alteragdes teciduais foram realizada por meio do teste de U de
Mann Whitney. Ja a normalidade das variaveis foi verificada através do
teste de Shapiro-Wilk. E para realizar a associagao entre alteracao

tecidual em pacientes com LSCM e seu grau, utilizou-se dos teste Qui-



quadrado e Fisher. As analises levaram em consideragao o intervalo de

confianca de 95%.

RESULTADOS

As mulheres incluidas na amostra apresentaram média de idade de
54,14 anos. Menos da metade da amostra (44,18%) apresentou linfedema.
Dentre os sintomas clinicos que podem indicar o aparecimento ou a
presenca de linfedema, os mais prevalentes foram sensacdo de peso
(67,45%), parestesia (55,82%) e sinal da casca de laranja (44,19%).

A prevaléncia do LSCM e severidade, esta representado por cada
regiao do membro analisada na Tabela 1. A regidao de C4 foi a que
apresentou mais linfedema (42,2%,n=19), seguida de C2 (40%,n=18) e
C3(37,8%,n=17), respectivamente, nessa ordem. Ja o local que
apresentou maior severidade e com grau grave foi em C3 (64,7%,n=11),
seguido de C2 (55,5%, n=10) e C4 (52,6%,n=10), respectivamente.

Tabela 1: Prevaléncia e severidade do LPCM de membros superiores, por regido
mensurada na amostra estudada.

Severidade do Linfedema

Regiao Linfedema VModorad
Avaliada n(%) Leve n(%) on(e"/I;,? ° Grave n(%)
C1 28,9 (13) 23 (3) 38,5 (5) 38,5 (5)
C2 40 (18) 27,8 (5) 16,7 (3) 55,5 (10)
C3 37,8 (17) 23,5 (4) 11,8 (2) 64,7 (11)
C4 42,2 (19) 26,3 (5) 21,1 (4) 52,6 (10)
C5 31,1 (14) 42,9 (6) 42,9 (6) 14,2 (2)

Legenda: perimetria realizada nas cinco regides dos membros superiores (C1-C5).

Analise Ultrassonografica

A prevaléncia de fibrose foi maior em C5 em membros afetados
quando comparado a membros nao afetados. Entre os que apresentaram
infiltrado de gordura, houve maior prevaléncia dessa alteragdo em C4. A
maior prevaléncia de espessamento do espago derme epidérmico (DEC)

em quem apresentou linfedema quando comparado a quem nao



apresentou, foi maior em C3. Ja a prevaléncia maior de perda de
diferenciagcdo do espacgo subcutdneo (SUB) ocorreu em C4, conforme
Tabela 2.

A tabela 2 apresenta a frequéncia e prevaléncia e de alteragbes
teciduais nos membros afetados (MA) e membros ndo afetados (MNA),

bem como nos subgrupos com e sem LPCM.

Tabela 2: Frequéncia e prevaléncia de alteragbes teciduais nos membros superiores
afetados e ndo afetados, com linfedema e sem linfedema avaliadas por USG.

ALTERACAO MA MNA com SEM
TECIDU%\L MEDIDA  N-43) (N=43) LINFEDEMA ' \NFEDEMA
C1__ 20(444) 1(2.2) 10(76,9) 10(31.3)
c2  14(31,1) 0(0) 11(64,7) 3(9,3)
Fibrose c3 6(13,3)  0(0) 5(27,7) 1(3,1)
c4a  7(155)  0(0) 4(21,0) 3(9,3)
c5  5(11,1)  0(0) 4(28,5) 1(3,1)
C1_ 10(22,2) 4(8.8) 3(23,1) 7(21,8)
Infiltrado de C2 6(13,3) 1(2,2) 2(11,7) 4(12,5)
gordura c3 00) 122 0(0) 0(0)
c4 48,8)  0(0) 3(15,7) 1(3,1)
C5 12,2)  0(0) 1(7,1) 0(0)
Espessamento C1 1(2,2) 0(0) 0(0) 1(3,1)
do Espago C2  11244)  0(0) 9(52,9) 2(6,2)
Cc3 9(20) 0(0) 8(44,4) 1(3,1)
Derme ca 7(155)  0(0) 6(31,5) 1(3,1)
Epidérmico C5  10(222)  0(0) 7(50) 3(9,3)
Perda de C1 17G7.7) 1(2.2) 9(69.,2) 8(25)
Diferenciacéo c2 6(133)  0(0) 6(35,2) 0(0)
c3 12,2)  0(0) 1(5,5) 0(0)
do Espaco ca 3(6,6) 0(0) 2(10,5) 1(3,1)
Subcutaneo c5 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)

Tabela 2: Frequéncia e prevaléncia de alteragdes teciduais nos membros superiores
afetados e néo afetados, com linfedema e sem linfedema avaliadas por USG. MA:
Membro afetado. MNA: Membro néo afetado. RP: Razao de prevaléncia. IC: Intervalo de
confianga. C1-C5: medidas mensuradas de acordo com a perimetria realizada.

Nota: Para cada regido de mensuragao, o tamanho dos grupos diferiu de acordo com a
prevaléncia do linfedema: C1 (n=13); C2(n=18); C3; (n=17); C4(n=19); C5 (n=14).

Termografia Infravermelha (TI)
N&o foi encontrada diferenca estatisticamente significativa nas

temperaturas de quem tem e ndo tem LSCM, em todas as regides. A maior



temperatura maxima em quem apresentou LSCM foi encontrada em C4, a
maior temperatura meédia foi em C5, e a maior temperatura minima foi em
C5, como mostra a Tabela 3, que apresenta a comparagao de média para

temperatura maxima, média e minima e pacientes com e sem LSCM.

Tabela 3: Temperatura minima, média e maxima de regiées do membro com e sem
linfedema.

REGIAO TEMPERATURA
AVALIADA LINFEDEMA MAX MED MIN

MEDIA - DP MEDIA - DP MEDIA - DP

Sim 28,80 — 3,31 29,23 -2,18 26,66 — 2,66

C1 Nao 35,24 — 35,68 29,97 — 1,48 28,06 — 2,10
Valor de p 0,877 0,354 0,072

Sim 28,31 -2,69 29,28 - 1,76 27,05 -2,64

C2 Nao 29,18 - 2,45 29,88 — 1,37 28,00 - 2,29
Valor de p 0,232 0,351 0,246

Sim 28,48 — 2,68 29,60-1,78 27,30 -2,63

C3 Nao 28,94 — 2,54 30,40-1,54 28,48 — 2,33
Valor de p 0,800 0,177 0,120

Sim 29,00 — 2,87 30,21 -1,80 27,82 - 2,09

C4 Nao 29,39 -2,11 30,72 - 2,01 28,64 — 2,59
Valor de p 0,661 0,507 0,169

Sim 28,47 — 4,62 30,25 -1,88 28,43 - 2,01

C5 Nao 29,73 -2,73 30,06 — 2,28 28,92 - 1,81
Valor de p 0,525 0,887 0,344

Legenda: C1-C5: Locais mensurados de acordo com a perimetria realizada.

As comparagdes que apresentaram diferencas estatisticamente
significativas nas temperaturas entre os grupos com e sem alteragdes
teciduais foram observadas em alguns casos especificos: para fibrose na
regiao C4, a temperatura maxima dos individuos com fibrose foi
significativamente maior (31,57°C £ 1,12) em comparagao aos sem fibrose
(28,88°C % 2,23); no espessamento do espago derme-epidérmico na
regido C1, a temperatura minima foi significativamente maior nos
individuos com espessamento (32,1°C) em comparagdo aos sem a
alteragéo (27,57°C + 2,26), e a temperatura média também foi mais alta
(32,8°C); e para a perda de diferenciagao do espago subcuténeo na regiao
C1, a temperatura maxima foi significativamente mais alta nos individuos

com a alteragdo (40,65°C £ 46,56) em relagdo aos sem a alteragao



(27,94°C = 2,96). Demais comparagdes ndo apresentaram significancia

estatistica.

Tabela 3: Temperaturas minima, média e maxima dos individuos com e sem alteragao

tecidual.
TEMPERATURA
ALTERAGCOES MIN MED MAX
TECIDUAIS MEDIA DP MEDIA DP MEDIA DP
C1
Fib Sim 2777 2,59 29.50 179 2915 215
IOrose  Nso 27 52 2.20 29.71 159 3122 2545
nfGorg  SIM 28,06 1,64 29,69 128 2907 247
Nio 2749 240 29.65 1.71 31.03 2422
Esp Sim 32.10 * 32.80 * 30,60 *
Dec Nio 2757 226 20,67 159 30,92 22,52
Perda  Sim 2754 2,39 29,78 167 4065 46,56
Dif Nio 2760 228 29,62 167  27.94 296
C2
. Sim 2707 2.81 29.05 184 2830  2.72
Fibrose -
Nio  27.74 232 20,74 147 2839 273
nfGorg  SIM 2790 232 29.61 1.51 28,50  2.82
Nio  27.60 242 29.63 156 2836 272
Esp Sim 2704 282 29.45 1.96 2922 254
Dec Nio  27.75 234 29.67 150 2822 274
Perda  Sim 2645 278 29.00 177  29.65 175
Dif Nio  27.72  2.37 20,68 153 2828 276
C3
Fib Sim 2723 2.94 29,11 162 2878 254
Irose  Nao 2816 234 30,20 155 2878 2,36
nfGorg  SIM 29,00 * 31,40 * 25,20 .
Nio 2808 2,39 30,11 158 2882 233
Esp Sim 26,55 2,51 29.15 1.88 2836  3.11
Dec Nio 2828 2,31 30,24 1,51 28.83 227
Perda  Sim 30,20 * 30,90 . 31,20 .
Dif Nio 2807 238 30,11 158 2875 2,35
ca
Eib Sim 28.94 1.21 30,57 T11 31,57 1.12
Iros€  Nao 2846 247 30,66 210 28,88 2,23
nf Gorg  SIM 27.30 1.65 29,40 125 3052 1,59
Nio 2856 241 30,71 205 2903 229
Esp Sim 28.21 1.08 29,91 164 2911 278
Dec Nio 2853 247 30,71 206 2910 225
Perda  Sim 2876 0.5 30,13 112 3143 1.26
Dif Nio 2849 243 30,67 206 2002 227
C5
Fib Sim 29.12 1.14 31.36 076 3152 3,00
Oros€  Nso 28,70 1,63 30,07 177 28,91 3,38



Inf Gord Sim 29,00 * 29,70 * 30,00 *

Nao 28,73 1,62 30,17 1,76 29,07 3,42

Esp Sim 28,93 1,43 30,47 1,38 29,15 3,62

Dec Nao 28,70 1,65 30,11 1,80 29,08 3,40
Perda Sim *% *% *% *% *% *%

Dif Nao 28,73 1,61 30,16 1,74 29,09 3,40

Legenda: C1-C5: Locais mensurados de acordo com a perimetria realizada. Inf Gord: Infiltrado
de gordura. Esp Dec: Espessamento do espago derme-epidérmico (DEC). Perda Dif: Perda de
diferenciagdo do espaco subcutaneo (SUB). *S6 havia uma observacao para a variavel. **Nao
houve nenhuma observagao para a variavel.

Encontrou-se diferenca estatisticamente significativa, no valor da
temperatura maxima entre quem apresentou e n&o apresentou perda
diferenciagcdo do espacgo subcutaneo. Nas mulheres que apresentaram
alteracao, em C1, foi identificada temperatura maior (Md=30,30) quando
comparado as que nao apresentaram alteragdo (Md=28,70). Tamanho do
efeito: fraco (g=0,270).

Em C2, ndo se encontrou diferenga estatisticamente significativa, no
valor da temperatura entre os que apresentou e nao apresentou alteracao
tecidual. Encontrou-se diferencga estatisticamente significativa, no valor da
temperatura minima entre quem apresentou e nao apresentou, em C3,
espessamento do espaco derme epidérmico. Nas mulheres que nao
apresentaram alteragao, foi verificada menor temperatura (Md=28,80) em
relacdo as mulheres com alteracao (Md=27,70). Tamanho do efeito: fraco
(g=0,231).

Em C4, foi verificada diferenga estatisticamente significativa, na
temperatura maxima, entre as mulheres que apresentaram fibrose
(Md=32,10) e nao apresentaram (Md=29,10), as primeiras obtiveram valor
maior de temperatura. Tamanho do efeito: médio (g=0,345). Da mesma
maneira, as mulheres que apresentaram perda da diferencia¢ao do espaco
subcutdneo (SUB), apresentaram maior temperatura (Md=31,20)
estatisticamente significativa quando comparadas as que néao
apresentaram alteragéo (Md=29,40). Tamanho do efeito: fraco (g=0,217).

Ha uma diferenga estatisticamente significativa na temperatura

média de mulheres que apresentaram fibrose (Md=31,70) e sem alteragao



(Md=30,30), sendo as primeiras as que apresentaram maior temperatura.
Tamanho do efeito: fraco (g=0,241).

Foi realizada uma analise de regressao para identificar se o grau de
linfedema pode interferir na mudanga de temperatura (Tabela 4). Foi
encontrado um modelo de interferéncia significativa: em C1, mulheres que
tem grau moderado de linfedema quando comparadas ao que tem grau
grave tende a apresentar temperatura minima 3,34 graus menor.
(p=0,020), em C4, mulheres que tem grau moderado de linfedema quando
comparadas as que tem grau grave tende a apresentar menor temperatura
minima de 2,98 graus. (p=0, 034).E m C5, as mulheres que tém grau
moderado quando comparado ao grau grave tende a apresentar
temperatura minima 3,36 graus menos. (p=0,029) e as que tem grau
moderado de linfedema quando comparado ao que tem grau grave tende

a apresentar temperatura maxima 8,56 graus menor (p=0,001).

Tabela 4. Razao de prevaléncia entre os membros superiores afetados e nao afetados,
com linfedema e sem linfedema

Alteragao tecidual Medida RP (MA/NA) RP (com linfedema e sem
- 1C 95% linfedema) — IC 95%)
C1 20.00 (2.81 - 142.47) 2.31 (1.28 - 4.15)
Fibrose C2 N/A 6.90 (2.22 - 21.43)
C3 N/A 8.89 (1.12 - 70.30)
C4 N/A 2.25(0.56 - 8.97)
C5 N/A 9.14 (1.12 - 74.62)
C1 2.50 (0.85 - 7.36) 1.05 (0.32 - 3.46)
Infiltrado de C2 6.00 (0.75 - 47.76) 0.94 (0.19 - 4.63)
gordura C3 N/A N/A
C4 N/A 5.05 (0.56 - 45.19)
C5 N/A N/A
C1 N/A N/A
Espessamento
do espaco derme C2 N/A 8.47 (206 - 3486)
epidérmico (DEC) C3 N/A 14.22 (1.93 - 104.78)
C4 N/A 10.11 (1.31 - 77.68)
C5 N/A 5.33 (1.61 - 17.67)
C1 17.00 (2.37 - 122.15) 2.77 (1.37 - 5.58)
Perda de
diferenciacio do c2 N/A N/A
espacgo C3 N/A N/A
subcutaneo (SUB) c4 N/A 3.37 (0.33 - 34.70)

C5 N/A N/A




Legenda: MA: Membro afetado. MNA: Membro n&o afetado. RP: Razao de prevaléncia.
IC: Intervalo de confianga. N/A: Nao apresenta linfedemalalteragdo. C1-C5: medidas
mensuradas de acordo com a perimetria realizada.

Nota: Para cada regido de mensuragao, o tamanho dos grupos diferiu de acordo com a
prevaléncia do linfedema: C1 (n=13); C2(n=18); C3; (n=17); C4(n=19); C5 (n=14).

Observou-se que a RP para “Fibrose C1” foi significativamente
maior nos MA (RP = 20,00; IC 95%: 2,81 - 142,47) e moderadamente
associada ao LPCM (RP = 2,31; IC 95%: 1,28 - 4,15). Outras alteragdes,
como "Fibrose C2" e "C3", apresentaram RPs elevadas no grupo com
linfedema (RP = 6,90; IC 95%: 2,22 - 21,43 e RP = 8,89; IC 95%: 1,12 -
70,30, respectivamente), indicando uma forte associagdo com a presenca
de linfedema.

Alteracdes de espessamento dérmico, especialmente "DEC C3"
(RP = 14,32; IC 95%: 2,74 - 74,83), também mostraram associagcéo
significativa com linfedema. Esses achados sugerem que alteracoes
teciduais identificadas por USG sao marcadores importantes na avaliagao
de pacientes com linfedema, reforcando a necessidade de uma avaliagao

detalhada nos membros afetados.

DISCUSSAO

Esse estudo objetivou analisar a prevaléncia de LSCM, e alteragbes
teciduais, ao longo do membro superior em diferentes pontos (C1 a C5),
por meio da USG e correlacionar o efeito das alteracdes teciduais com a
temperatura, medida por Tl. A prevaléncia de linfedema foi avaliada por
cada regidao separadamente, sendo a regiao de C4 a que mais apresentou
este edema, e em relagdo ao maior grau de severidade, foi encontrado na
regiao de C3. Todas areas superiores do segmento do membro superior.

Nessas areas ha uma prevaléncia de temperaturas mais baixas,
corroborando com o achado da maior gravidade do linfedema. Foi
verificada a associagdo entre LSCM e alteragdes teciduais (fibrose,
infiltrado de gordura, espessamento do espago derme epidérmico -DEC- e
perda de diferenciacdo do espago subcutaneo -SUB-) nos cinco pontos do



membro (C1, C2, C3, C4 e C5), e entre grau de LSCM e alteragdes
teciduais também em todos os cinco locais. Estes achados corroboram
com Debiec-Bak e et al® e Gomes e et al’, que encontraram esta
associacgao entre diferencas de temperatura e LPCM ao longo do membro
afetado comparado ao n&o afetado, entretanto, assim como estes autores,
acredita-se que estas alteragées podem estar relacionadas ao estagio do
linfedema e as caracteristicas individuais.

Em contraste, Ammer e et al?® encontraram em seu estudo reducéo
de temperatura nos membros afetados comparados aos contralaterais.
Isso pode ser explicado por uma série de fatores como a alteracédo no
calibre e niumero de vasos linfaticos, o que promove uma desregulagao no
fluxo deste liquido; ao desequilibrio do sistema nervoso auténomo,
responsavel pela regulacédo da temperatura; a presenga de inflamagéao
crénica e ao acumulo de adipdcitos (infiltrado de gordura)®. Portanto, a
presenga de mudangas de temperatura pode ser um forte indicativo de
alteracgbes teciduais, principalmente em estagios iniciais.

No que se refere as alteragdes teciduais como infiltrado de gordura,
DEC, perda da diferenciacdo do espago subcutdneo, especialmente a
fibrose, cuja RP foi maior comparada aos demais, cabe salientar que esta
€ modulada por fatores ambientais, alguns destes, considerados fatores
de risco para o LSCM, como por exemplo a inflamagao crénica, que é
considerada a chave para o desenvolvimento do LSCM e de reacdes
linfadematosas, no entanto, os mecanismos que regulam estas reagdes
ainda n&o estdo completamente elucidados e permanecem um enigma?'.
Portanto, acreditamos fortemente na influéncia de reacbes
lifadenomatodas e que a analise destas alteragbes teciduais,
primeiramente, por meio da Tl, pode contribuir para um diagnostico
precoce destas condigdes e uma tomada de decisdo terapéutica mais
rapida.

Kataru e cols??, investigaram em seu estudo se a fibrose é
precedente ao LSCM. Os autores chegaram a conclusao de que a lesao

linfatica € um dos eventos iniciais que desencadeia respostas como



reagdes crbnicas inflamatorias de células T, infiltrado de células T help 1/T
help 2, produgéo de citocinas pro-inflamataérias e fibréticas e deposigéo de
tecido fibroadiposo. Neste sentido, a busca por estratégias para o
diagnostico precoce de alteragdes teciduais, por meio de tecnologias de
facil manuseio, resultados instantdneos e de facil interpretacdo sao
urgentes, ja que as alteracdes teciduais podem ser consideradas indicios
de LSCM. Logo, o diagndstico precoce de alteragdes teciduais € um tema
com vasto campo de estudo, que necessita ser explorado afim, de otimizar
o diagndstico e por consequéncia a qualidade de vida de pacientes com
estas condigdes.

Dentre as ferramentas para a verificagdo do LSCM pode-se
destacar a AVI, mensuracédo da circunferéncia por Laser infravermelho,
analise de impedancia bioelétrica, por vezes associada a analise
ultrassonografica, para a identificagdo de alteragbes teciduais?3. Cabe
salientar que muitas vezes estes métodos (incluindo a Tl) necessitam de
operadores previamente calibrados, exigem tempo para a realizagéo do
exame ou sao equipamentos onerosos. No entanto, a Tl apresenta
facilidade no manuseio do equipamento, na aquisicdo da imagem e na
interpretacdo do exame, representando uma opc¢ao interessante,
especialmente nos servigos publicos que atendem a populagdo com estas
comorbidades, pois pode predizer, além da presengca de LSCM, a
existéncia de alteragbes cutadneas precocemente. Portanto, sugerimos
maiores estudos de custo-efetividade da aplicagdo da Tl na identificacao
de alteragdes teciduais na saude publica?*.

Ao comparar a analise por meio da USG com a analise através da
TIl, observa-se que a USG permite a diferenciacado de alteracdes teciduais,
ao passo que a Tl permite a analise da temperatura puramente, nao
classificando as alteragdes cutaneas. Vale lembrar que entendendo a
complexidade dos processos e das alteracdes teciduais do LSCM, que vao
além da simples obstrucgao linfatica, € fundamental identificar ndo apenas
o linfedema, mas também as alteracbes teciduais decorrentes, para

garantir um manejo adequado e instru¢gdes mais eficazes?.



E importante ressaltar que o desenvolvimento tecnoldgico t em
permitido avangos para a Tl, que fazem com que as alteracbes de
temperatura sejam identificadas com mais precisdo. Logo, acreditamos
que esta tecnologia pode ser utilizada como primeira analise antes de partir
para a USG ou pode ser associada a USG para maior precisdo no
momento do diagndstico de alteragdes teciduais.

Limitacbes decorrentes da analise como a necessidade de
aclimatacdo do ambiente, a necessidade de cumprimento das
recomendacgdes prévias quanto ao equilibrio térmico do individuo e a
interferéncia da temperatura e luminosidade externa podem influenciar na
analise por meio da TI. Por isto, ressaltamos a necessidade de seguir a
risca as etapas citadas e utilizadas nesta pesquisa, a fim de tornar o
resultado mais fidedigno.

Por fim, devido ao ineditismo deste estudo ndo foram encontrados
estudos que correlacionaram as alteragdes térmicas e teciduais em
pacientes com LSCM, tornando dificil a comparacgéo entre os resultados
obtidos neste estudo. Desta forma, encorajamos o desenvolvimento de

mais estudos para a confirmagéo dos achados desta pesquisa.

CONCLUSAO

Em mulheres sobreviventes ao cancer de mama, o linfedema pode
ocorrer preferencialmente na regido superior do membro afetado,
considerada aqui na regidao de C4, e com maior severidade no centro do
membro, aqui especificado em C3, mas podendo ser considerada entre C2
e C4.

O emprego da Tl com o intuito de identificar alteragdes teciduais por
meio da afericdo da temperatura pode ser de grande contribuigdo no
campo da fisioterapia, uma vez que os métodos ja utilizados apresentam
limitacbes como a necessidade de operadores previamente calibrados,
além tempo necessario para 0 exame, como € O caso da analise

ultrassonografica. Logo, este estudo tem um carater promissor, por



demonstrar cientificamente a aplicabilidade da tecnologia e favorecer

ampla discussdo acerca do tema e sua aplicabilidade
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Study Design: Cross-sectional study.
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Place and Duration of Study: Conducted in Recife, Brazil, from September 2022 to July 2024.
Methodology: A total of 43 breast cancer survivors were included. Each participant underwent
frontal thermography using a Thermovision FLIR Systems C5 camera. Minimum, mean, and
maximum temperatures were evaluated at specific points on the forearm (TA) and arm (TB) using
the FLIR Tools software. The same points were analyzed using ultrasound to identify fibrosis, fat
infiltration, thickening of the dermo epidermal layer (DEC), and loss of differentiation between
layers. Statistical analysis was performed using JASP software.

Results: The study identified a higher prevalence of DEC thickening in the arm (68.5%) and
forearm (57.9%). However, no significant correlation was observed between skin temperature and
tissue alterations (P > .05), with a small effect size and limited clinical relevance

Conclusion:

The study revealed a significant prevalence of fibrosis and dermoepidermal layer thickening in
lymphedema-affected upper limbs, with higher relative risk observed in participants with
lymphedema. Thermographic analysis, however, did not show significant temperature differences
correlating with ultrasound findings, highlighting its limited standalone diagnostic value.

Keywords: Lymphedema; breast cancer; ultrasound; thermography.

1. INTRODUGAO

O linfedema é caracterizado pelo acumulo de fluido rico em proteinas no
espaco intersticial devido & falha do sistema linfatico. E uma condigdo
cronica, progressiva e atualmente incuravel (Shen et al.,, 2023). A
prevaléncia de linfedema ¢é alta entre mulheres diagnosticadas com cancer
de mama. As principais causas dessa condigao incluem tratamentos como
radioterapia e remogao de linfonodos, que podem reduzir a reabsorgao
linfatica e a capacidade de transporte. O manejo do linfedema & desafiador
devido as dificuldades diagnosticas e varias alteragdes associadas
(Levenhagen et al., 2017).

Nao existe uma ferramenta Unica para avaliar o linfedema; em vez disso,
uma combinagdo de métodos €& empregada para conclusées mais
precisas. O diagndstico mais comum € baseado na analise clinica e
aumento do volume do membro afetado. A falta de padronizacio limita a
compreensao da incidéncia da doenca e a eficacia dos tratamentos
disponiveis (Donahue et al., 2023). Uma ferramenta eficaz para
diagnosticar o linfedema deve ir além de simplesmente detectar o aumento
do volume do bragco apds a cirurgia. Deve ser econOmico, altamente
preciso e ajudar os médicos a entender as alteracdes teciduais associadas
a condicao. Além disso, deve facilitar a detecgéo de linfedema em estagios
subclinicos, quando as alteragcbes do volume do brago ainda ndo sao
mensuraveis (Shavit et al., 2018).

A classificacdo do linfedema € feita em etapas, sendo o estagio O
caracterizado por sensacdes de peso e fadiga no membro sem inchaco
visivel, que, assim como o estagio 1, é reversivel (Denlinger et al., 2018).
No entanto, os métodos de diagndstico geralmente se concentram na
medi¢ao da circunferéncia do brago, deslocamento de agua e analise de
bioimpedéancia, comparando os membros (Yusof et al., 2012). Portanto, os
métodos de imagem e funcionais estdo se tornando cada vez mais



importantes na pesquisa e na pratica clinica, em vez de depender apenas
de medidas de circunferéncia para quantificar o aumento do volume do
braco, apesar de sua simplicidade. Aparelhos termograficos, por exemplo,
captam a radiacao infravermelha emitida pelo corpo e a convertem em
sinais elétricos, gerando um termograma que exibe as temperaturas por
meio de cores. Embora esse método seja eficaz na deteccédo de varias
condicbes vasculares, problemas de pele e tecidos e linfedema, ainda
faltam insights abrangentes baseados em evidéncias para apoiar sua
aplicacdo em diferentes areas da medicina (Kelly-Hope et al., 2021;
KesztyUs et al., 2023).

Embora os resultados da termografia para o diagndstico de linfedema
sejam promissores e sugiram beneficios na identificagdo de padrdes
associados a alteracdes teciduais no linfedema, como edema, fibrose e
liposubstituicdo (Ibarra Estupifian et al., 2020), a cautela € essencial e a
precisdo dessas associacdes documentadas deve ser avaliada.

O ultrassom, por outro lado, pode detectar com mais precisdo patologias
em tecidos superficiais. Estudos comparando o exame fisico com a
ultrassonografia revelam que o exame fisico € ineficaz na identificac&o dos
estagios mais avangados do linfedema, ao contrario de imagens de
ultrassom (Ricci et al., 2022).

As alteracdes nos estagios dois e trés, consideradas irreversiveis, vao
além do inchaco e incluem alteragdes morfolégicas na pele, tecido
subcutaneo e musculos, exigindo um profissional treinado para identifica-
las adequadamente por meio do ultrassom (Goudarzi et al., 2023).

A avaliagao das alteragdes cuténeas e teciduais por ultrassom é crucial
para monitorar € manejar mulheres com linfedema secundario devido ao
cancer de mama (Mander et al., 2023). Essa técnica de imagem fornece
uma visao detalhada das camadas da pele e do tecido subjacente,
permitindo a deteccdo precoce de alteracbes estruturais, como
espessamento da pele, fibrose e acumulo de gordura (Polat et al., 2020).
A identificagao dessas alteragdes teciduais permite uma classificacdo mais
precisa da gravidade do linfedema. No entanto, nenhum estudo até o
momento relacionou essas alteragdes a temperatura superficial da pele
medida pela termografia.

Este artigo teve como objetivo geral verificar a associagao entre alteragdes
ultrassonograficas de membros superiores e temperatura superficial da
pele em mulheres com linfedema, avaliada por meio da termografia
infravermelha. Especificamente, objetivou-se caracterizar clinicamente a
amostra de mulheres com linfedema; identificar alteragdes qualitativas da
ultrassonografia (fibrose, infiltracdo de gordura, presenca de liquido e
perda de diferenciacdao do tecido subcutdaneo) no membro superior; e
identificar as temperaturas maximas, médias e minimas da pele superficial
do membro superior por meio da termografia.



2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal que analisou exames ultrassonograficos
e termograficos de mulheres com histéria de cancer de mama, com e sem
linfedema relacionado ao cancer de mama (BCRL). Este estudo faz parte
de um projeto de pesquisa maior que visa avaliar a precisdo diagndstica
da termografia no diagnostico de BCRL. A pesquisa foi realizada no
Laboratério de Saude da Mulher e Fisioterapia do Assoalho Pélvico
(LAFISMA), Departamento de Fisioterapia da Universidade Federal de
Pernambuco (UFPE), no periodo de setembro de 2022 a julho de 2024. O
protocolo de pesquisa foi revisado e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da UFPE sob o protocolo n°® 5.434.586. Todos os participantes
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido por escrito.

Para este estudo, foram incluidas todas as mulheres com exames
ultrassonograficos e termograficos disponiveis. Os critérios de
elegibilidade para o estudo primario incluiram mulheres com idade entre
40 e 70 anos com historia de mastectomia unilateral. Os critérios de
exclusao incluiram mulheres com cancer de mama bilateral, mastectomia
bilateral, linfedema primario, edema relacionado a outras causas (por
exemplo, problemas reumatologicos, renais, neurologicos, ortopédicos ou
doenga vascular prévia), condi¢cdes de pele (erisipela, intertrigo ou ulceras)
e aquelas submetidas a tratamento quimioterapico ou radioterapico.

A avaliacdo do BCRL foi realizada seguindo as diretrizes da Sociedade
Internacional de Linfologia (Sociedade Internacional de Linfologia, 2016).
O método padrdo para avaliacdo do linfedema consistiu na volumetria
indireta usando o calculo do volume do cone truncado. Este método €&
caracterizado por boa acuracia diagnostica, excelente reprodutibilidade e
baseia-se no calculo do volume total do membro afetado e sua
comparagao com o membro n&o afetado (Levenhagen et al., 2017).

A coleta de dados foi realizada nas instalagées do LAFISMA-UFPE, e os
avaliadores foram previamente treinados e calibrados para todas as
avaliagdes incluidas no projeto, que compreenderam aquisicado de
imagens termograficas, exame clinico do linfedema e avaliagéo
ultrassonografica do linfedema. O uso da termografia como método
diagndstico alternativo para linfedema seguiu as recomendacgdes da
Academia Americana de Termologia. O processo de termografia envolveu
quatro etapas: aquisicdo de imagens, processamento de imagens,
delimitagdo de regides de interesse e analise (Fernandez-Cuevas et al.,
2017).

Os termogramas foram obtidos em uma sala sem janelas, com
temperatura controlada de 22°C e 60% de umidade, regulada por uma
estacdo meteoroldgica digital. A sala estava livre de luz solar direta,
correntes de ar e equipamentos elétricos gerando calor. Antes do exame,
os participantes foram orientados a evitar a aplicacdo de cremes ou
perfumes na pele, o consumo de estimulantes ou substancias cafeinadas,



o uso de descongestionantes nasais ou a pratica de exercicios fisicos
vigorosos nas duas horas anteriores ao exame. Na chegada, os
participantes permaneceram sentados na sala por 20 minutos com os
membros superiores expostos posicionados no colo para atingir o
equilibrio térmico com a temperatura ambiente (International Society of
Lymphology, 2016).

As medidas de temperatura superficial da pele foram obtidas usando uma
camera termografica (Thermovision FLIR Systems C5, resolugdo 160 x
120, 19.200 pixels). A camera foi posicionada a 1 metro do participante
para capturar todas as regides de interesse. Os participantes foram
posicionados frontalmente em posicdo anatdbmica, com o térax e os
membros superiores descobertos. Foram marcados dois pontos
equidistantes da linha articular do cotovelo: TB (ponto do braco) e TA
(ponto do antebraco) (Figura 1).

Figura 1. Imagem termografica esquematica no plano frontal, mostrando a
localizagao dos pontos TA: ponto do antebrago e TB: ponto do braco.
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Os termogramas foram processados usando o software FLIR Tools, com
uma emissividade padrdo de 0,98, escala Rainbow e uma faixa de
temperatura de 23 ° C a 37,7 ° C. Cada regido de interesse (ROI) foi
analisada por meio da ferramenta de medigédo de linha, com avaliadores
treinados marcando 10 cm abaixo e acima da prega cubital, denominados
TA e TB, respectivamente (Polat et al., 2020). Para cada ROI, o software
forneceu temperaturas maximas, médias e minimas em graus Celsius (°C).
Os termogramas foram interpretados quantitativamente com base nas
temperaturas minima, maxima e média medidas, comparando os membros
afetados e contralaterais, considerando o referencial tedrico da
termorregulagédo (Fernandez-Cuevas et al.,, 2017) e o processo
fisiopatoldgico do linfedema (Cohen, 2009).



As imagens de ultrassom foram adquiridas usando o equipamento LOGIC
V5 da GE com um transdutor linear de 7 a 12 MHz no modo B a uma
profundidade de 4 cm. O transdutor com gel foi posicionado na face
anterior do brago e antebrago, seguindo a mesma orientacdo da
termografia. As imagens (Figura 2) foram analisadas qualitativamente por
um avaliador treinado para identificar fibrose, infiltragdo de gordura,
espessamento da camada dermoepidérmica e perda de diferenciagao
entre a derme e a epiderme nos mesmos pontos onde as temperaturas
foram coletadas (Mander et al., 2019).

Figura 2. Imagens ultrassonograficas do membro superior com linfedema (Ae C) e

sem linfedema (B e D).
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A: membro afetado, ponto do antebrago; O espessamento da camada dermoepidérmica e a perda
de diferenciagéo entre as camadas podem ser observados através do efeito de desfoque, bem
como a fibrose representada por linhas hiperecogénicas. B: membro néo afetado, ponto do
antebrago. C: membro afetado, ponto do brago; A infiltragcdo de gordura é visivel, circundada por
linhas hiperecogénicas em um arranjo circular.

Os dados foram armazenados e processados no software JASP, versao
0.18.3.0. As medidas de tendéncia central foram descritas por meio de
meédias e desvios-padrao. A normalidade dos dados foi avaliada por meio
do teste de Kolmogorov-Smirnov. A razdo de prevaléncia dos achados
ultrassonograficos foi calculada por meio do Odds Ratio (IC 95%). O
intervalo de confianga (95%) para dados nao paramétricos utilizados para
associar a termografia com o ultrassom foi calculado pelo método de
Hodges-Lehmann. As comparagbes das temperaturas da pele de acordo
com os achados ultrassonograficos foram realizadas por meio do teste de
Mann-Whitney para dados ndo paramétricos, e os tamanhos de efeito
foram estimados por meio do g de Hedges, onde valores entre 0,2 e 0,5
séo considerados pequenos, 0,5 a 0,8 moderados e acima de 0,8 grandes
(Cohen, 2009). Os resultados foram apresentados com seus respectivos
intervalos de confianga e considerados estatisticamente significativos em
P <,05 tanto para a andlise dos achados quanto para sua associagao com
as temperaturas.



3. RESULTADOS E DISCUSSOES

Um total de 121 mulheres foram rastreadas, das quais 43 preencheram os
critérios de inclusdo como mulheres que tiveram cancer de mama
unilateral e completaram todo o tratamento. No laboratério, foi obtido um
termograma para cada participante. A partir desses termogramas, quatro
regides de interesse (ROls) foram analisadas nos pontos do brago e
antebraco - duas no membro superior afetado e duas no membro superior
nao afetado - totalizando 172 ROIs. Posteriormente, foram geradas quatro
imagens ultrassonograficas para cada participante, correspondendo aos
mesmos pontos, duas no membro superior acometido e duas no membro
superior ndo acometido, resultando em 172 imagens (Figura 3).

Figura 3. Fluxograma de triagem de amostras e aquisi¢cao de imagens de
ultrassom e termogramas.
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As mulheres incluidas na amostra apresentaram média de idade de 54,14
anos. Menos da metade da amostra (44,18%) apresentou linfedema de
acordo com a avaliacdo volumétrica. A maioria dos participantes era
casada (48,84%) e tinha ensino médio completo (44,19%). Dentre os
sintomas clinicos que podem indicar o aparecimento ou a presenca de
linfedema, os mais prevalentes foram sensacdo de peso (67,45%),
parestesia (55,82%) e peau d'orange (44,19%) (Tabela 1).

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e clinicas da amostra (n: 43).

Variavel MD (%)
Age in years (mean, SD) 54.14 (7.72)
Presence of lymphedema n (%) 19 (44.18)
Marital status n (%)

Single 13 (30.24)
Married 21 (48.84)
Widow 3 (6.98)
Divorced 6 (13.96)
Education n (%)

Incomplete elementary school 3 (6.98)

Complete elementary school 1(2.33)

J/



Variavel MD (%)

Incomplete high school 2 (4.66)
Complete high school 19 (44.19)
Undergraduate degree 12 (27.91)
Graduate degree 6 (13.96)

Symptoms n (%)

Feeling of heaviness 29 (67.45)
Paresthesia (numbness) 24 (55.82)
Increased local temperature 14 (32.56)
Erythema (redness) 8 (18.61)

Peau d'orange (skin thickening resembling orange peel) 19 (44.19)
Legenda: DM: desvio padrdo; n= tamanho da amostra.

Os achados qualitativos observados nas imagens ultrassonograficas do
membro superior com e sem linfedema (Tabela 2) indicaram que, no ponto
do antebrago (AT), a fibrose foi altamente prevalente (47,4%), sendo os
individuos com linfedema 9,9 vezes mais propensos a apresentar essa
alteracdo dérmica (P = 0,01). O espessamento da camada
dermoepidérmica foi observado em 57,9% dos casos, sendo que o0s
individuos com linfedema tiveram 5,3 vezes mais chances de apresentar
essa alteracao (P = 0,02).

No ponto do brago (TB), a fibrose (42,1%) e o espessamento da camada
dermoepidérmica (68,5%) foram as alteragdes mais prevalentes. Dentre
estes, 0 espessamento da camada dermoepidérmica apresentou a maior
razao de chances, sendo que os individuos com linfedema tiveram 23,9
vezes mais chances de apresentar essa alteracao (P < 0,001). Essa foi a
Unica alteragdo dérmica com associagao estatisticamente significativa na
regidao de interesse analisada.

Tabela 2.Alteragoes teciduais em membros superiores identificadas nas imagens
uItrassonogréficas

Variavel  com Odds
‘EeT d p valor Ratio
Linfedema Infedema (95% CI)
TA n (%) n (%)
Fibrose 9.9 (1.8-
9 (47.4) 2(8.4) .01 54.5)
Infiltragao de 18.6 (0.9-
gordura 5(26.3) 0 05 361.3)
Espessament 5.3 (1.4-
o DEC 11 (57.9) 5(20.8) .02 20.0)



Perda de 10.7 (1.2
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Fibrose 8 (42.1) 4(16.7) 07 3'3 4(_09'59‘
e 0w 40F
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Legenda: Os valores de p foram calculados usando o teste Qui-quadrado; DEC:
camada dermoepidérmica; TA: ponto de avaliagao do antebraco; TB: ponto de avaliagéao
do brago.

A comparagao das meédias das temperaturas maximas, médias e minimas
obtidas pela termografia com os achados qualitativos identificados pela
ultrassonografia (Tabela 3) mostrou que, em geral, as temperaturas
meédias registradas para todos os achados nos pontos correspondentes do
braco e antebraco variaram de 26,46°C a 30,41°C no membro acometido
pelo linfedema, com desvios-padrdo moderados. O tamanho do efeito,
calculado pelo g de Hedges, foi pequeno para as seguintes condig¢oes:
infiltracdo de gordura na temperatura minima (g = 0,31) na AT; temperatura
média (g = 0,46) e temperatura minima (g = 0,44) no TB. Da mesma forma,
para a perda de diferenciagdo em TA, a temperatura média (g = 0,23) e a
temperatura minima (g = 0,23) apresentaram pequenos tamanhos de
efeito.

Nenhuma das variaveis analisadas apresentou diferengas estatisticamente
significativas entre os grupos (P > 0,05), sugerindo a auséncia de
variagbes significativas de temperatura associadas aos achados
qualitativos da ultrassonografia.

Tabela 3. Correlacao entre as alteragdes teciduais encontradas na ultrassonografia
e as temperaturas maxima, média e minima dos membros superiores

TA B

Tmax Tmed Tmin Tmax Tmed Tmin
Alteragoes

teciduais Média (SD) Media (SD) Media (SD) Média (SD) Média (SD) Meédia (SD)

Fibrose



Presente 28.92 29.69 27.83 30.23 29.85 28.78
(2.52) (0.90) (1.36) (2.10) (1.40) (1.92)
Ausente 28.05 29.88 27.73 29.49 30.34 28.98
(3.97) (1.61) (2.47) (2.56) (1.42) (2.08)
Valor de p 48 .57 .67 44 41 .70
Hedges' g -0.13 0.10 0.08 -0.14 0.16 0.07
Infiltragcdo de gordura
Presente 29.48 29.34 26.46 29.62 29.35 27.82
(2.54) (1.71) (2.81) (2.24) (1.21) (1.07)
Ausente 28.08 29.89 27.83 29.59 30.32 29.01
(3.87) (1.52) (2.31) (2.53) (1.42) (2.07)
Valor de p .39 49 .24 .92 A2 A3
Hedges' g -0.23 0.19 0.31 0.03 0.46 0.44
Espessura da camada
dermoepidérmica
Presente 28.69 29.34 27.21 30.15 29.94 28.49
(2.67) (1.59) (2.41) (2.28) (1.68) (1.86)
Ausente 28.04 29.98 27.87 29.48 30.35 28.49
(4.04) (1.50) (2.33) (2.54) (1.36) (2.08)
Valor de p .62 .23 .28 40 .58 27
Hedges' g -0.08 0.19 0.17 -0.14 0.09 0.18
Perda de diferenciagao
do espac¢o subcutaneo
Presente 29.12 29.28 26.82 31.53 30.76 28.66
(2.43) (1.24) (2.63) (2.97) (1.19) (2.16)
Ausente 28.08 29.91 27.83 29.52 30.26 28.97
(3.91) (1.55) (2.32) (2.47) (1.43) (2.06)
Valor de p .50 31 31 15 49 .83
Hedges' g -0.15 0.23 0.23 -0.49 -0.24 0.07

TA: ponto de avaliagdo do antebrago; TB: ponto de avaliagdo do brago; Tmax:

temperatura maxima; Tmin: temperatura minima; Tmean: temperatura média; DP:

desvio padréo.



4. DISCUSSOES

Os achados ultrassonograficos para membro superior com linfedema
revelaram maior prevaléncia de espessamento da camada
dermoepidérmica (57,9%) e fibrose (47,4%). O grupo linfedema
demonstrou o maior risco de infiltragdo de gordura no antebrago (18,6) e
espessamento dermoepidérmico no brago (23,9). No entanto, esses
resultados nédo foram estatisticamente significativos (P > 0,05) para
infiltracdo de gordura na AT e TB, com apenas o espessamento
dermoepidérmico na TB mostrando significancia.

A identificacédo precoce do linfedema é crucial para minimizar seu impacto
na qualidade de vida e no funcionamento diario. Estudos sugerem que os
sintomas iniciais tendem a diminuir e se estabilizar 18 meses apds a
cirurgia, enquanto as alteragdes de volume e circunferéncia continuam a
aumentar até 36 meses apds a cirurgia - indicadores-chave de linfedema
estabelecido (Armer, 2019). No presente estudo, 29 mulheres relataram
sensacado de peso no membro, superando o numero de mulheres
diagnosticadas com linfedema (19). Esse achado sugere o potencial para
um estagio inicial de linfedema na amostra sintomatica, pois peso e
parestesia s&do indicadores preditivos para a intervencao precoce do
linfedema, conforme descrito nos programas de vigilancia pos-tratamento
do cancer de mama (Wong, 2024).

Alguns estudos relataram que a volumetria, um método clinico comumente
usado para avaliar o linfedema, € menos eficaz porque ndo consegue
diferenciar entre alteragdes teciduais e acumulo de liquido. Essa distingao
é fundamental para determinar o estagio do linfedema (Park et al., 2024;
Rezende et al.,, 2023). Os métodos de imagem, particularmente a
ultrassonografia, ganharam destaque devido a sua capacidade de
distinguir entre as camadas de tecido e identificar as areas mais afetadas
do membro superior. A literatura mostra que o antebrago anterior (AT) é a
regidao que mais frequentemente apresenta alteragdes teciduais,
concordando com os achados deste estudo (Suehiro, 2016).

Outro resultado significativo deste estudo € a alta prevaléncia de
espessamento da camada dermoepidérmica em ambas as regides de
interesse. Isso se alinha com as evidéncias de que, em todos os estagios
do linfedema envolvendo alteracées de volume, o edema dérmico surge
como a primeira e mais caracteristica alteragdo associada a patologia
(Ricci et al., 2022).

A avaliagao ultrassonografica neste estudo também identificou um maior
numero de mulheres com fibrose no membro afetado. A literatura sugere
que as alteragdes subcutaneas e cutaneas no linfedema sao causadas por
alteragdes extracelulares, como a hipertrofia do tecido conjuntivo
(Carvalho et al., 2020). A fibrose € mais comum a partir do estagio 2 do
linfedema, enquanto o acumulo de gordura geralmente surge no estagio 3
(Bowman & Rockson, 2024). Isso indica que a maioria dos participantes do



presente estudo apresentou linfedema moderado, pois apenas um
pequeno numero de individuos apresentou infiltragdo de gordura,
enquanto uma proporcdo maior apresentou fibrose e espessamento
dermoepidérmico.

A termografia tem sido cada vez mais utilizada para o diagnostico do
linfedema, mostrando-se promissora como uma ferramenta n&o invasiva e
complementar. Estudos recentes demonstraram sua reprodutibilidade e
precisdo no auxilio ao diagnostico de linfedema, particularmente em
sobreviventes de cancer de mama (Debiec-Bgk et al., 2020; Gomes,
2024a, 2024b). A termografia demonstrou detectar elevagdes iniciais de
temperatura no membro que refletem processos inflamatorios continuos,
com evidéncias que apoiam sua reprodutibilidade de boa a excelente em
varias posturas e regides de interesse. No entanto, no presente estudo,
nao foi observada associacgao significativa entre os achados termograficos
e as alteragdes teciduais. Isso sugere que a termografia pode néo ter a
sensibilidade necessaria para diferenciar entre os estagios clinicos do
linfedema e suas alteragcbes teciduais associadas. Mais estudos com
amostras maiores e mais diversificadas sao necessarios para validar esses
achados e explorar o papel potencial da termografia no estadiamento
clinico e no monitoramento do linfedema.

No entanto, este estudo concluiu que a termografia apresenta limitagdes
na sensibilidade para detectar alteragdes teciduais, pois nao foi encontrada
correlacdo significativa com os achados ultrassonograficos. E importante
notar que a amostra era heterogénea, com regides de interesse
frequentemente apresentando multiplas alteragdes teciduais, complicando
a correlagao precisa da temperatura com os achados individuais. A falta
de significancia estatistica nos dados correlacionados € atribuida
principalmente ao pequeno tamanho da amostra, apesar da presenga do
tamanho do efeito (g de Hedges), que foi pequeno em algumas analises.

4. CONCLUSOES

A termografia e o ultrassom s&o técnicas utilizadas para detectar linfedema
secundario apos o tratamento do cancer de mama. No entanto, este estudo
nao encontrou correlagao significativa entre essas duas modalidades. Isso
destaca as limitagbes do uso desses métodos de forma independente e
ressalta a necessidade de pesquisas futuras que integrem termografia e
ultrassom. Estudos com amostras maiores e uma abordagem combinada
podem aumentar a precisdo diagnostica, oferecendo uma compreensao
mais abrangente das alteragdes teciduais associadas ao linfedema e
melhorando os resultados dos pacientes.
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