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RESUMO

Introdugio: O cincer de mama e seu tratamento antineopldsico estdo associados a eventos adversos fisicos e funcionais, demandando
estratégias seguras de cuidado de suporte. Protocolos fisioterapéuticos multimodais tém sido utilizados com esse propésito e a
fotobiomodulagao vascular (FV) surge como recurso potencialmente adjuvante. Objetivo: Avaliar a seguranga clinica, a viabilidade
e a accitabilidade de um protocolo fisioterapéutico multimodal com FV, comparado ao placebo. Método: Estudo clinico-piloto,
randomizado, duplo-cego, placebo-controlado, com delineamento paralelo. As participantes foram alocadas em grupo interven¢io ou
placebo e submetidas a dez sessées, ao longo de cinco semanas, com aplicagio transdérmica da FV sobre a artéria radial esquerda. Os
desfechos incluiram eventos adversos autorreferidos, tolerabilidade, adesao e satisfagio. Dor, sensagio de peso e percepcio de edema
foram avaliados como desfechos secunddrios exploratérios. Resultados: Doze mulheres iniciaram o protocolo, com adesio de 100%.
Nio foram observados eventos adversos graves. Ao longo de 120 aplicagoes, foram registrados oito episédios de desconforto leve,
transitério e autolimitado, com mais frequéncia no grupo intervencio, sem necessidade de interrupgio. Observou-se redugio intragrupo
no dominio dor/musculoesquelética (p=0,035), sem diferencas entre grupos, sendo esse achado interpretado de forma exploratéria. A
aceitabilidade foi elevada, com altos niveis de satisfacio em ambos os grupos. Conclusao: O protocolo fisioterapéutico multimodal com
FV mostrou-se vidvel, tolerdvel ¢ bem aceito em mulheres com cincer de mama em tratamento antineopldsico. Em razio da natureza
piloto e do delineamento multimodal, nao é possivel atribuir efeitos especificos 4 FV, reforcando a necessidade de estudos confirmatérios.

Palavras-chave: Neoplasias da Mama; Modalidades de Fisioterapia; Terapia com Luz de Baixa Intensidade/efeitos adversos.

ABSTRACT

Introduction: Breast cancer and its antineoplastic treatment are associated
with physical and functional adverse events, requiring safe supportive care
strategies. Multimodal physiotherapy protocols have been used for this
purpose, and vascular photobiomodulation (VPBM) has emerged as a
potentially adjunctive resource. Objective: To evaluate the clinical safety,
feasibility, and acceptability of a multimodal physiotherapy protocol
including VPBM, compared with a placebo application. Method: This
pilot randomized, double-blind, placebo-controlled clinical trial with a
parallel design allocated participants to either an intervention or placebo
group. Participants underwent ten sessions over five weeks, including
transdermal application of VPBM over the left radial artery. Outcomes
included patient-reported adverse events, tolerability, adherence, and
satisfaction. Pain, heaviness sensation, and perceived edema were assessed
as exploratory secondary outcomes. Results: Twelve women initiated
the protocol, with 100% adherence. No serious adverse events were
observed. Across 120 applications, eight episodes of mild, transient, and
self-limited discomfort were reported, more frequently in the intervention
group, without requiring interruption. An intragroup reduction in the
musculoskeletal pain domain was observed (p=0.035), with no differences
between groups; this finding was interpreted as exploratory. Acceptability
was high, with elevated satisfaction levels in both groups. Conclusion: The
multimodal physiotherapy protocol including VPBM was feasible, well
tolerated, and well accepted in women undergoing treatment for breast
cancer. Due to the pilot nature and multimodal design, no specific effects
can be attributed to VPBM, reinforcing the need for confirmatory studies.
Key words: Breast Neoplasms; Physical Therapy Modalities; Low-Level
Light Therapy/adverse effects.

RESUMEN

Introduccién: El cincer de mama y su tratamiento antineopldsico se asocian
con eventos adversos fisicos y funcionales, lo que demanda estrategias seguras
de cuidado de soporte. Los protocolos fisioterapéuticos multimodales han sido
utilizados con este propdsito, y la fotobiomodulacién vascular (FV) surge como
un recurso potencialmente adyuvante. Objetivo: Evaluar la seguridad clinica,
la viabilidad y la aceptabilidad de un protocolo fisioterapéutico multimodal
que incluye FV, en comparacién con una aplicacién placebo. Método: Estudio
clinico piloto, aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, con disefio
paralelo. Las participantes fueron asignadas a un grupo de intervencién o
placebo y sometidas a diez sesiones a lo largo de cinco semanas, incluyendo la
aplicacién transdérmica de FV sobre la arteria radial izquierda. Los desenlaces
incluyeron eventos adversos autorreportados, tolerancia, compromiso y
satisfaccion. El dolor, la sensacién de pesadez y la percepcién de edema
fueron evaluados como desenlaces secundarios exploratorios. Resultados:
Doce mujeres iniciaron el protocolo, con una tasa de compromiso del 100%.
No se observaron eventos adversos graves. A lo largo de 120 aplicaciones, se
registraron ocho episodios de molestias leves, transitorias y autolimitadas,
mds frecuentes en el grupo de intervencién, sin necesidad de interrupcién. Se
observé una reduccién intragrupo en el dominio de dolor musculoesquelético
(p=0,035), sin diferencias entre los grupos; este hallazgo fue interpretado como
exploratorio. La aceptabilidad fue elevada, con altos niveles de satisfaccion en
ambos grupos. Conclusién: El protocolo fisioterapéutico multimodal con
FV mostrd ser viable, bien tolerado asi como bien aceptado en mujeres en
tratamiento antineopldsico con cdncer de mama. Debido a la naturaleza piloto
y al disefio multimodal, no es posible atribuir efectos especificos a la FV, lo que
refuerza la necesidad de estudios confirmatorios.

Palabras clave: Neoplasias de la Mama; Modalidades de Fisioterapia;
Terapia por Luz de Baja Intensidad/efectos adversos.
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INTRODUCAO

O cincer de mama ¢ a neoplasia mais incidente entre
mulheres e constitui um problema relevante de satide
publica. No Brasil, estimam-se aproximadamente 78.610
novos casos anuais de cncer de mama no triénio 2026-
-2028, correspondendo a uma taxa de incidéncia de cerca
de 71,57 casos por 100 mil mulheres'. Sem considerar
os tumores de pele ndo melanoma, o cAncer de mama
feminino mantém-se como a neoplasia mais incidente no
pais, o que reforca a magnitude da carga oncoldgica e seus
impactos na morbidade, mortalidade ¢ qualidade de vida'.

Apesar do aumento da sobrevida, o tratamento
antineoplésico se associa a efeitos adversos fisicos,
funcionais e psicossociais que comprometem a experiéncia
do cuidado, durante e apds o tratamento®. Entre os efeitos
adversos mais comumente relatados em mulheres com
cAncer de mama em tratamento antineopldsico, destacam-
-se a dor musculoesquelética, sensagao de peso e edema em
membros superiores, alteracoes cutineas, fadiga, disttrbios
do sono, sintomas emocionais e prejuizos na imagem
corporal®*. Esses sintomas interferem negativamente na
funcionalidade, na adesao terapéutica e na reintegragio
social e ocupacional das pacientes’.

Para captar esses eventos de forma padronizada,
instrumentos baseados em desfechos autorreferidos tém
ampliado a compreensio da experiéncia subjetiva do
tratamento, permitindo captar sintomas e eventos adversos
que nem sempre sio adequadamente identificados por
avaliagoes clinicas. O Patient-Reported Outcomes version
Jor the Common Terminology Criteria for Adverse Events
(PRO-CTCAE)*® foi desenvolvido com esse propdsito
e tem sido amplamente utilizado para mensurar, de
forma padronizada e validada, a frequéncia, intensidade
e impacto funcional de eventos adversos diretamente
pelos pacientes.

Diante da complexidade e da natureza multifatorial
dos sintomas associados a0 cAncer e ao seu tratamento,
modelos de cuidado de suporte baseados em abordagens
multimodais e integradas tém sido progressivamente
incorporados a prdtica oncoldgica, com énfase
em estratégias centradas na paciente ¢ na atuagio
interdisciplinar®. Essas abordagens reconhecem que
intervengoes isoladas nem sempre sio suficientes para
responder a diversidade de demandas fisicas, funcionais
e psicossociais, sendo recomendada a combinagio de
diferentes estratégias ndo farmacoldgicas, implementadas
de forma individual e segura®'®. No 4mbito da fisioterapia
oncoldgica, intervengbes multimodais que integram
recursos terapéuticos, estratégias de bem-estar e educagao
em sadde tém demonstrado potencial para melhorar a
experiéncia do cuidado, favorecer a adesdo ao tratamento
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e contribuir para o manejo dos sintomas, desde que sejam
vidveis e bem aceitas pelas pacientes'.

A fotobiomodulagio vascular (FV) constitui uma
modalidade especifica da aplicacdo da terapia laser de
baixa intensidade sobre vasos sanguineos, com o objetivo
de modular processos biolégicos sistémicos por meio da
interacdo da luz com componentes do sangue e parede
vascular!!. Tradicionalmente, essa técnica foi descrita
por meio da irradiacdo intravascular do sangue (ILIB),
realizada por via invasiva, com utilizacdo de fibra éptica
acoplada a cateter intravenoso. Entretanto, essa abordagem
apresenta limitagoes relevantes no contexto clinico, como
cardter invasivo, desconforto e menor aceitabilidade pelos
pacientes.

Como alternativa, foram desenvolvidas abordagens
nio invasivas, baseadas na aplicagao transdérmica ou
transmucosa da luz sobre vasos periféricos, utilizando
dispositivos como pulseiras. Nesse contexto, o uso de
termos derivados de ILIB, como a irradiacio intravascular
do sangue modificada (mILIB), tem sido considerado
potencialmente ambiguo. Recomenda-se, portanto, a
adogio da nomenclatura fotobiomodulagio vascular para
descrever essas abordagens nio invasivas, por representar
de forma mais precisa a diversidade de técnicas e sitios de
aplicagao, evitando interpretacoes equivocadas quanto ao
cardter intravascular da intervencio'"'2,

Do ponto de vista fisioldgico, a fotobiomodulacdo tem
sido associada & modulacio de processos inflamatdrios,
influéncia sobre a microcirculagio e ativagio de mecanismos
celulares relacionados a analgesia, imunomodulacio e
homeostase tecidual'®'%, Evidéncias oriundas de estudos
experimentais, clinicos iniciais e revisdes integrativas
sugerem que a fotobiomodulagio pode exercer efeitos
analgésicos e anti-inflamatérios, além de atuar como
terapia adjuvante em diferentes condicdes sistémicas
cronicas' . No contexto da FV, observagoes preliminares
indicam beneficios potenciais na atenuagio de efeitos
adversos relacionados ao tratamento antineopldsico,
incluindo complica¢oes inflamatdrias e alteragoes
hematopoiéticas'®"”.

Uma caracteristica relevante da FV transdérmica é
a possibilidade de sua aplicagdo concomitante a outras
intervengoes terapéuticas, uma vez que o dispositivo
pode ser utilizado de forma continua durante a realizacio
de diferentes técnicas, sem interferir na execugio delas.
Nesse sentido, a FV pode ser integrada a protocolos
fisioterapéuticos multimodais que incluem recursos como
cinesioterapia, terapias manuais, estratégias educativas
e prdticas integrativas. Abordagens integrativas e
multimodais tém sido progressivamente incorporadas ao
cuidado oncolégico, com énfase em estratégias centradas

na paciente e na atuagio interdisciplinar'®*.
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Apesar desses achados promissores, os estudos clinicos
envolvendo a FV permanecem limitados, heterogéneos
e, em sua maioria, conduzidos com diferentes protocolos
de dosimetria e populacoes clinicas distintas'"'2. Em
mulheres com cincer de mama, particularmente, ainda
existem lacunas relevantes quanto a avaliacdo sistemdtica
da seguranca clinica, da tolerabilidade e da viabilidade
da FV quando aplicada como parte de um protocolo
fisioterapéutico multimodal de cuidado de suporte,
justificando a realizacdo de estudos-piloto com esse enfoque.

Por se tratar de um estudo clinico-piloto, o presente
estudo foi delineado para avaliar aspectos essenciais
antes da conducio de estudos confirmatérios, incluindo
a ocorréncia de eventos adversos, a aceitabilidade da
intervencio, a adesdo das participantes e a viabilidade de
implementagio do protocolo no contexto clinico, conforme
previamente descrito em seu protocolo publicado®.
No campo da oncologia, essa etapa é particularmente
relevante, uma vez que novas estratégias de cuidado de
suporte devem demonstrar, prioritariamente, seguranca
e compatibilidade com o tratamento antineopldsico
convencional, além de serem vidveis na rotina assistencial.

Dessa forma, o presente estudo teve como objetivo geral
avaliar a seguranca clinica, a viabilidade e a aceitabilidade
de um protocolo fisioterapéutico multimodal de
cuidado de suporte, que incluiu a FV como um de
seus componentes, comparado a um grupo placebo de
aplicacdo, em mulheres com ciAncer primdrio de mama
em tratamento antineopldsico, considerando a ocorréncia
de eventos adversos autorreferidos, a tolerabilidade da
intervengio, a taxa de adesdo ao protocolo, a satisfacio
das participantes e a exploragao preliminar de desfechos
clinicos secundérios.

METODO

Estudo clinico-piloto, randomizado, duplo-cego,
placebo-controlado, com delineamento paralelo, no
qual todas as participantes receberam um protocolo
fisioterapéutico multimodal de cuidado de suporte,
diferindo apenas quanto 2 aplicacdo da FV, ativa ou
placebo.

Foram incluidas mulheres com idade entre 21 e
75 anos, com diagndstico clinico de cincer primdrio
de mama, unilateral ou bilateral, em tratamento
antineopldsico adjuvante (quimioterapia, radioterapia,
terapia hormonal ou imunoterapia), com escore entre 0
e 2 no Eastern Cooperative Oncology Group Performance
Status (ECOG-PS)?', capacidade de comunicagao verbal
em portugués e concordancia em participar do estudo.

Foram excluidas mulheres com: déficit cognitivo
avaliado pelo Mini Exame do Estado Mental abaixo dos

Fotobiomodulacao Vascular no Cuidado Oncoldgico

pontos de corte estabelecidos pela idade; déficit auditivo
que impedisse a compreensio das instrugdes; presenga
ou suspeita de doenga metastdtica ativa; gestagio ou
lactagio; indice de massa corporal acima de 40 kg/m?;
contraindicagoes clinicas 8 FV*— incluindo cardiopatias
graves, coagulopatias, insuficiéncia circulatéria avancada,
hipotensao arterial, disfun¢ao do né sinusal, choque
cardiogénico, anemia importante ou presenca de
dispositivos implantédveis; histérico de cAncer ativo distinto
do cancer de mama, 4dreas hemorrdgicas ou infectadas
no local da aplicagio; e pele fotossensivel (Fototipo V)
confirmada pelo analisador de fototipo (SkinUP”).

A exclusio de participantes com fototipo cutineo V foi
adotada considerando possiveis variacoes na interagao da
luz com os tecidos biolégicos, especialmente relacionadas
a maior concentragio de melanina, que pode influenciar
a absor¢do e a penetracio da luz, conforme descrito na
literatura sobre propriedades épticas da pele®.

As avaliagoes e intervengdes foram realizadas no
Centro de Estudos em Fisioterapia e Inovacao Tecnoldgica
Avangado (Cefita), vinculado ao Departamento de
Prevencao e Reabilitacio em Fisioterapia da Universidade
Federal do Parand (UFPR), Curitiba, Brasil. O
recrutamento ocorreu por amostragem nio probabilistica,
por conveniéncia, mediante divulgacio do estudo em
servicos vinculados & universidade, em instituicdes de
apoio a mulheres com cincer de mama e em midias
sociais institucionais. As interessadas entraram em contato
espontaneamente com a equipe de pesquisa, onde foram
inicialmente triadas de forma remota e, posteriormente,
avaliadas presencialmente para confirmacio dos critérios
de elegibilidade e caracterizagio da amostra.

Apés avaliagdo inicial, as participantes elegiveis foram
randomizadas em dois grupos: Grupo Intervengao —
G1 (protocolo fisioterapéutico multimodal associado
a FV ativa) e Grupo Placebo — GP (mesmo protocolo
fisioterapéutico multimodal associado 4 aplicagao placebo
da FV). A randomizacio foi realizada por meio de um
site de sorteio on-line, em blocos, garantindo propor¢io
equivalente entre os grupos. O estudo adotou duplo-
-cegamento, no qual participantes e avaliadores nio
tinham conhecimento da alocagio. A distingao entre
aplicagio ativa e placebo foi restrita ao pesquisador
responsével pela intervencio, nao envolvido nas avaliacdes.

As intervengbes ocorreram ao longo de 5 semanas,
totalizando 10 aplicagées, com frequéncia de 2 vezes por
semana e duracio de 30 minutos cada.

A FV foi aplicada por meio de pulseira posicionada
sobre a artéria radial esquerda com o dispositivo Ecco ILIB
Plus® (Figura 1). O feixe luminoso continuo ¢ liberado por
um tnico diodo semicondutor /aser vermelho (660 nm-
AlGalnP), com 4rea de emissio de 0,1 cm? e poténcia de
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100 mW, emitido durante 30 minutos, o que equivale a
aplicacdo de 180 J de energia e 1.800 J/cm? de densidade
de energia. No placebo, utilizou-se dispositivo idéntico,
com emissio luminosa sem poténcia terapéutica (/ight-
-emitting diode vermelho, 1mW)%.

Concomitantemente 2 aplicacdo da FV (ativa ou
placebo), todas as participantes realizaram um protocolo
fisioterapéutico multimodal de cuidado de suporte
previamente publicado pelo grupo de pesquisa®. O
protocolo incluiu argiloterapia com finalidade hidratante
e revitalizante da pele facial, realizada por meio de
etapas sequenciais de limpeza cutinea, aplicagio de
argila branca, remocio e finalizacio com fotoprotegio,
conforme descrito no protocolo original. As técnicas
de liberagao miofascial foram conduzidas por meio de
pompagem nas regioes cervical (movimentos de rotagio e
inclina¢io lateral) e peitoral maior, associados a exercicios
respiratérios (respiragao diafragmdtica, freno-labial e
técnica pranayama surya bedhana). Adicionalmente,
foi realizada cinesioterapia leve envolvendo exercicios
de mobilidade articular e alongamento para a regio
cervical e complexo do ombro. As participantes também
receberam orientagoes gerais voltadas ao autocuidado,
percepg¢io corporal e promogio do bem-estar durante
as intervengoes. A possibilidade de aplicacdo simultinea
decorre da natureza transdérmica da FV, permitindo
sua integracdo a outras abordagens fisioterapéuticas sem
interferéncia técnica ou fisiolégica.

Considerando o delineamento de estudo de viabilidade,
os desfechos foram organizados em primdrios e secundérios,
conforme recomendagdes metodoldgicas para ensaios-
-piloto. Os desfechos primdrios foram relacionados a
seguranca clinica, viabilidade e aceitabilidade do protocolo
fisioterapéutico multimodal ¢ inclufram: 1) Ocorréncia
de eventos adversos autorreferidos, relacionados ao
tratamento antineopldsico e/ou 2 intervencao, avaliados
por meio da versdo em portugués, certificada e autorizada
pelo National Cancer Institute (NCI)*, do PRO-CTCAE;
2) Tolerabilidade da intervengio, avaliada por meio

da observacgio clinica durante as aplicagées, associada
a0 autorrelato de desconforto e efeitos colaterais pelas
participantes. Essas informacées foram registradas
imediatamente apés cada aplicagao pelo pesquisador
responsdvel, por meio de ficha de acompanhamento
das intervencées, nio sendo realizada mensuracao
estruturada em tempo real durante a aplicagio. Os eventos
foram registrados independentemente de sua possivel
relagao causal com a intervengio; 3) Taxa de adesio ao
protocolo, definida como a propor¢io de participantes
que completaram pelo menos 75% das sessdes propostas;
4) Satisfagao das participantes, avaliadas por meio de um
questiondrio estruturado® aplicado ao final do protocolo
de intervengio, composto por 10 questdes com pontuacio
de 1 (muito insatisfeito) a 5 (muito satisfeito).

Os desfechos foram avaliados em diferentes momentos
do estudo. As varidveis clinicas e os desfechos secundérios
exploratdrios (dor, sensacdo de peso e percepgao de edema)
foram avaliados em dois momentos: no inicio do estudo
(baseline) e ao final do protocolo de intervencio, apés a
realizagdo das dez sessoes. A tolerabilidade da intervencao
foi monitorada ao longo de todas as sess6es, por meio de
observacio clinica e autorrelato das participantes, com
registro realizado imediatamente apés cada aplicagao.
Os eventos adversos foram avaliados por meio do PRO-
-CTCAE, considerando o periodo recordatério de sete dias
anteriores 2 avaliagio. Nao foram realizadas avaliagoes de
seguimento apds o término da intervengio.

Ressalta-se que 0 PRO-CTCAE ¢ um instrumento de
autorrelato que avalia sintomas associados ao tratamento
oncoldgico, permitindo que a prépria participante reporte
a presenca, a frequéncia, a gravidade e a interferéncia nas
atividades de vida didria de eventos adversos, considerando
o periodo de sete dias anteriores a avaliagao®. Para
toxicidades com multiplos atributos, os escores variam de
0 a4, conforme as diretrizes do NCI PRO-CTCAE Scoring
Manual’, possibilitando a padronizagio da mensuragio
e a comparabilidade entre os estudos. Os eventos
adversos foram organizados em dominios sintomdticos,

Figura 1. Equipamento Ecco ILIB Plus e sua aplicacao na artéria radial esquerda
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de acordo com o algoritmo proposto pelo NCI®7 e

2627 resultando em

validado em estudos multicéntricos
16 dominios gerais com adequada coeréncia conceitual
e interpretabilidade clinica®®. Desses, 10 dominios foram
previamente especificados como desfechos primdrios do
presente estudo, priorizando eventos adversos clinicamente
relevantes, frequentemente relatados por mulheres com
cancer de mama e potencialmente modificdveis por
intervencées fisioterapéuticas, em consonincia com
recomendagbes metodoldgicas contemporineas para
o uso de patient-reported outcomes em ensaios clinicos

oncolégicos®-!

. Essa estratégia buscou aumentar a
viabilidade analitica, a interpretagao clinica dos achados e a
aderéncia as boas prdticas metodoldgicas em estudo-piloto.

Desfechos secundérios foram incluidos com cardter
exploratdrio, com o objetivo de fornecer informacoes
preliminares sobre possiveis efeitos clinicos do protocolo,
sem finalidade confirmatéria. Foram avaliados dor,
sensacdo de peso e percepgio de edema no membro
superior afetado, mensurados por meio da escala numérica
de 11 pontos, na qual valores mais elevados indicam maior
intensidade do sintoma.

Os dados foram analisados por meio do SPSS*,
versdo 21.0, seguindo o principio de intenc¢do de tratar,
com manejo dos dados ausentes pelo método da dltima
observa¢io carregada. Foram utilizadas estatisticas
descritivas para caracterizacdo da amostra e dos desfechos.
Considerando o tamanho amostral reduzido e a natureza
ordinal dos desfechos, adotou-se abordagem nio
paramétrica. As comparagdes intragrupo (pré e pés) foram
realizadas pelo teste de Wilcoxon pareado e as comparagdes
intergrupos pelo teste de Mann-Whitney, ambos descritos
por Field®. Os eventos adversos autorreferidos, avaliados
pelo PRO-CTCAE®’, foram analisados de forma
descritiva e exploratdria, com apresentagio da distribuigio
dos escores por dominio e grupo. A tolerabilidade, a
adesdo e a satisfagao foram descritas por frequéncias,
proporgoes e medidas de tendéncia central. O tamanho
do efeito foi estimado pelo coeficiente 7, categorizado
como pequeno (<0,10), moderado (0,11 2 0,30) e grande
(>0,50), sendo interpretado de forma descritiva. Adotou-
-se nivel de significAncia de p<0,05, com interpretagio
cautelosa dos achados, conforme recomendado para
estudos-piloto. Considerando o caréter piloto do estudo,
as andlises inferenciais foram conduzidas com finalidade
exploratdria, sem objetivo confirmatério, sendo os
resultados interpretados com cautela e complementados
por estatistica descritiva.

O estudo foi registrado no Registro Brasileiro de
Ensaios Clinicos (ReBEC), sob o nimero RBR-3cdtw97,
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Setor de
Ciéncias da Sadde da UFPR sob o nimero de parecer
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7167136 (CAAE: 71033323.9.0000.0102) e conduzido
em conformidade com as Resolu¢oes do Conselho
Nacional de Satdde n° 466/2012 e n° 510/2016, que
regulamentam pesquisas envolvendo seres humanos

no Brasil**®. O estudo também seguiu a extensao

Consolidated Standards of Reporting Trials (CONSORT)
para ensaios clinicos-piloto e de viabilidade*. Todas as
participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido antes da inclusio no estudo.

RESULTADOS

Foram randomizadas 24 mulheres (Figura 2), das quais
12 iniciaram efetivamente o protocolo (GI=6; GP=6). A
principal razio para o néo inicio do estudo foi o intervalo
prolongado entre a triagem e o inicio das aplicagoes, com
desisténcias antes da primeira sessio. Entre as iniciantes,
todas concluiram as 10 intervengoes previstas.

As caracteristicas sociodemogréficas e clinicas das
participantes que iniciaram o estudo estdo apresentadas
na Tabela 1. De modo geral, os grupos apresentaram
distribui¢do semelhante quanto as varidveis avaliadas,
exceto para a prética de atividade fisica.

No PRO-CTCAE, observou-se redugio intragrupo
no dominio Dor/Musculoesquelético no GI (p=0,035,
7=0,32), sem diferencas entre os grupos, sendo esse achado
interpretado de forma exploratéria. Nos demais dominios,
nio foram observadas diferencas intra ou intergrupos
(Tabela 2).

Em relagdo 2 tolerabilidade da intervengao, ao longo
do protocolo foram realizadas 120 aplicagoes de FV, sendo
60 no GI e 60 no GP. Foram relatados oito episédios
de desconforto leve e transitdrio, autolimitados e sem
necessidade de suspensao das aplicagoes. Esses episodios
foram identificados durante as sessdes, por meio de
observacio clinica e autorrelato das participantes, com
registro realizado imediatamente apés cada aplicagio.
No GI, ocorreram seis episédios, incluindo ndusea (n=3),
algia cervical (n=2) e algia no membro afetado (n=1). No
GD, foram registrados dois episédios de dor no membro
afetado. Nio foram observados eventos adversos cutineos,
cardiovasculares, hematoldgicos ou sistémicos durante o
periodo de intervengio. Considerando o cardter descritivo
e o pequeno nimero de eventos, nio foi realizada andlise
inferencial entre os grupos.

A assiduidade as sessoes foi elevada. Trés participantes
compareceram a todas as sessdes previstas, seis
apresentaram uma auséncia, duas apresentaram duas
auséncias e uma participante apresentou trés auséncias
a0 longo do periodo de intervencio. Todas as auséncias
foram repostas integralmente, conforme previsto no
protocolo, nao havendo perdas de sessées de tratamento
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Excluidas na triagem (n=36)
- Sem disponibilidade (n=17)
- Nao responderam contato (n=9)
-Nao em tratamento oncoldgico (n=6)
- Fora de Curitiba/Regido Metropolitana (n=2)
- Sem diagnostico de cancer de mama (n=2)

| Excluidas apos avaliagdo (n=2)
- Sitio primario figado (n=1)
- Contraindicag¢do insuficiéncia cardiaca (n=1)

’ Grupo placebo (n=12) |

Nio iniciaram intervenc¢io (n=6)

- complicagdo da quimioterapia (n=2)
- desisténcia (n=2)

- indisponibilidade (n=1)

| Analisadas (n=6) |

Recrutamento ‘ ‘ Mulheres que manifestaram interesse (n=62)
———»
‘ Elegibilidade ] Avaliadas (n=26) |
‘ Randomizagdo ‘ v
| Randomizadas (n=24) |
‘ Alocagio ’ | Grupo intervencio (n=12) |
Nio iniciaram intervenc¢io (n=6)
; - desisténcia (n=3)
‘ Seguimento - mudanga de cidade (n=1)
- indisponibilidade (n=1)
- complicagdo da radioterapia (n=1)
‘ Andliees ‘ | Analisadas (n=6) |

Figura 2. Fluxograma descritivo das fases do estudo conforme a CONSORT

entre as participantes que iniciaram o estudo. Apenas
uma participante nio compareceu a avaliagdo de
acompanhamento apés um més, sem impacto sobre a
andlise dos desfechos avaliados. Dessa forma, considerando
o critério pré-definido de participagio minima em 75%
das sessoes, a taxa de adesio ao protocolo foi de 100%
entre as participantes que iniciaram o protocolo.

A satisfacio das participantes apresentou escores
elevados em ambos os grupos, com itens que avaliavam
desconforto, frustracio ou incomodo préximos ao minimo
da escala e sem diferencas entre os grupos (Tabela 3)
(p>0,17).

Como desfechos secunddrios exploratérios, dor,
sensagio de peso e percep¢io de edema no membro
superior afetado apresentaram redugio do pré para o pds-
-intervenc¢do em ambos os grupos. As andlises intragrupo e
intergrupos desses desfechos estao apresentadas na Tabela
2, sendo os resultados descritos de forma exploratdria, sem
finalidade confirmatéria.

DISCUSSAO

O presente estudo-piloto teve como objetivo avaliar
a segurancga clinica, viabilidade e aceitabilidade de um
protocolo fisioterapéutico multimodal de cuidado de
suporte que inclui a FV, em mulheres com cAncer primdrio
de mama em tratamento antineopldsico. De forma geral,
os achados sugerem que o protocolo foi clinicamente
seguro, bem tolerado e vidvel no contexto assistencial,

Rev. Bras. Cancerol. 2026; 72(4): e-135767

com elevada taxa de adesio e altos niveis de satisfacao
das participantes. Nao foram observados eventos adversos
graves relacionados a intervenc¢o, embora tenham sido
registrados episédios de desconforto leve, transitério e
autolimitado ao longo das aplicagdes.

A seguranca clinica constitui um aspecto central na
avaliagdo de intervengbes emergentes em oncologia,
especialmente quando aplicadas de forma concomitante
ao tratamento antineopldsico convencional. Neste estudo,
o protocolo fisioterapéutico multimodal, incluindo
a FV, apresentou perfil de seguranca e tolerabilidade
favordvel. Embora tenham sido observados episddios
de desconforto como ndusea e algia cervical, esses
eventos foram classificados como leves, transitérios e
autolimitados, ndo resultando em interrupgio das sessoes
ou necessidade de intervengio adicional. Considerando o
contexto oncoldgico, no qual sintomas como ndusea e dor
sdo frequentemente relatados como parte do tratamento
antineopldsico, niao é possivel estabelecer relagio causal
direta com a interven¢do proposta. Ainda assim, a
ocorréncia desses sintomas refor¢a a importincia do
monitoramento sistemdtico da tolerabilidade em estudos
clinicos que envolvem populagées oncoldgicas.

Importa ressaltar que a FV foi aplicada dentro de
pardmetros terapéuticos previamente estabelecidos e
com observancia das contraindicacoes clinicas descritas
na literatura, condi¢do essencial para sua utilizacio
em contexto oncolégico. A intervencdo avaliada
neste estudo foi estruturada como um protocolo

Este ¢ um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca Creative
Commons Attribution, que permite uso, distribuicio e reprodugio em qualquer
meio, sem restri¢oes, desde que o trabalho original seja corretamente citado. BY


https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.pt

Fotobiomodulacao Vascular no Cuidado Oncoldgico

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas das participantes com cancer de mama entre os grupos intervencao e placebo

o GP . GP
Caracteristicas Gl (n=6) (n=6) p Caracteristicas Gl (n=6) (n=6) p
Idade (anos) - média (DP) 46,1(14,7) 48,0(6,1) 0,65 Sitio do tumor primério
Local de residéncia Mama esquerda 3(50,0) 1(16,7) 0,54
Curitiba 4(66,7 5(833) 037 Mama direita 3(50,00  4(66,7)
Regido Metropolitana 2(333 1(16,7) Bilateral 0(0,0) 1(16,7)
Raca - n (%)
Bragnca 5(83,3 5(833) 1,00 Aparecime’nlfo do tumor 29(29,8) 46(36,2) 0,32
Parda 1067) 1(167) meses - média (DP)
Estado civil - n (%) . *
Solteira 1067)  0(00) 049 Es(:‘)j'amemo (TNM) -
Casada 3(50,0) 2(33,3) T (tumor primario)
Separada 0(0,0) 1(16,7) ) P
Divorciada 2(333)  3(500) Tis 0(00)  2(400) 039
! ! TO 1(20,0) 1(20,0)

Escolaridade - n (%) T2 1(20,0) 1(20,0)
Médio completo 1(16,7) 0(0,0) 0,54 T3 3(60,0) 1(20,0)
Superior incompleto 2(33,3) 1(16,7) N (linfonodos regionais)
Superior completo 3(50,0) 5(83,3) Nx 0(0,0) 1(20,00 0,13

- NO 1(20,0 3 (60,0
Ocupacao atual - n (%) N1 3 E60 O; 0((0 O))
Aposentada e/ou 2(33,3) 1(16,7) 0,31 N2 00 6) 1 (2(; 0)
pensionista . y
Trabalha meio periodo 1(16,7) 0(0,0) l’:lll?)(metéstases a 1(200) 0(00)
Trabalha periodo integral 2(33,3) 5(83,3) s a .
(> 30h/sem) distancia)
Licenca médica 1(16,7) 0(0,0) M? 5(51(8%;)) 551(8%;)) 100
Profisséo atual - n (%)
Dona de casa 2(33,3) 1(16,7) 0,30 Uso de medicamento -
Professora 2(33,3) 0(0,0) n (%)
Farmacéutica 1067) 0000 Antidepressivo 2333)  3(500) 0026
Advggada o 1016,7) 0(0,0) Anti-hipertensivo 0(0,0) 1(16,7)
Servidora publica 0(0,0) 2(333) Ansiolitico 0(0,0) 1(16,7)
Outras 000  3(01) Outro 4(667)  1(167)
Pratica de Atividade
Fisica - n (%) Tratamento
Sim 5(83,3) 0(0,00 0,03* antineoplasico atual -
Condicao funcional n (%)
(ECOG-OS) - n (%) Quimioterapia 1(16,7) 0(0,0 029
0-Completamenteativo  2(333)  3(50,0) 0,55 aad'Oterf"Fi'a , 30 ((5060(3) 40 (?6'07)) ;'gg
1 - Restricdo a atividades 2(33,3) 3(50,0) ormonioterapia ! ! !
fisicas vigorosas Imunote.rapla . 2(33,3) 1(16,7) 0,29
2 — Capaz de realizar todos 2(33;3) 0(0,0) Hormonioterapia + 0000 10167) 029

os autocuidados

Imunoterapia

Legendas: DP = desvio-padrio; * = Dados disponiveis para 5 participantes em cada grupo. Percentuais calculados com base nos dados vélidos.

fisioterapéutico multimodal, no qual a FV foi integrada
a outras estratégias terapéuticas, incluindo terapias
manuais, cinesioterapia, exercicios respiratdrios
e orientagdes de autocuidado. Evidéncias prévias
descrevem a FV como uma intervenc¢io nio invasiva
e geralmente bem tolerada quando corretamente

indicada!®13-1637

aspecto particularmente relevante
em mulheres em tratamento antineopldsico, nas quais
a sobrecarga sintomdtica frequentemente limita a

adesao a intervengodes adicionais®'®. Apesar disso, no

presente estudo, ndo foram observadas diferencas entre
grupos que permitam inferir um efeito especifico da
FV. Dessa forma, os achados devem ser interpretados
como resultado do conjunto de interven¢oes aplicadas,
refletindo tanto o cardter multimodal do protocolo
quanto o delineamento controlado por placebo adotado.
Essa caracteristica, embora represente uma limitagio
para inferéncias causais, reflete a prética real, na qual
abordagens integradas sao frequentemente utilizadas no
cuidado de suporte em oncologia.
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Tabela 2. Comparagao dos eventos adversos agrupados em dominios, nos diferentes momentos de avaliagao, entre os grupos intervencao e placebo

Dominios NCI
PRO-CTCAE

Gl
(n=6)

GP
(n=6)

GITOvs.T1 GPTOvs.T1
[IC95%], p [IC95%], p

Gastrointestinal (0-4)
Pré-intervencao

Pés-intervencao

Mucocutaneo/Oral (0-4)

Pré-intervencao

Pés-intervencao

0,55 (0,09-1,00)
0,82 (0,45-1,36)

0,14 (0,00-0,86)
0,14 (0,00-0,43)

Dor/Musculoesquelética (0-4)

Pré-intervencao
Pés-intervengao
Fadiga/Sono (0-4)
Pré-intervencao

Pds-intervencao

1,50 (0,50-4,00)
0,62 (0,25-2,25)

1,00 (1,00-4,00)
1,00 (0,50-4,00)

Neurocognitivo/Sensorial (0-4)

Pré-intervengao

Pés-intervencao

Afetivo/Psicolégico (0-4)

Pré-intervencao
Pds-intervencao
Respiratodrios (0-4)
Pré-intervencao
Pés-intervencao
Edema/Cardiaco (0-4)
Pré-intervengao
Pds-intervencao
Dermatolégicos (0-4)
Pré-intervencao
Pds-intervencao
Sangramentos (0-4)
Pré-intervencao

Pos-intervengao

0,61 (0,22-1,56)
0,44 (0,00-0,78)

1,50 (0,00-4,00)
1,00 (0,00-3,67)

0,00 (0,00-1,33)
0,00 (0,00-0,00)

0,75 (0,00-2,50)
0,25 (0,00-4,00)

0,23 (0,07-0,33)
0,17 (0,00-0,27)

0,00 (0,00-0,00)
0,00 (0,00-0,50)

Intensidade da dor (0-10)

Pré-intervencao

Pés-intervengao

Sensacao de peso (0-10)

Pré-intervencao

Pés-intervencao

3,5(0-10)
0,0(0-3)

05(0-9)
0,0(0-5)

Percepcao de edema (0-10)

Pré-intervencao

Pés-intervencao

2,0(0-10)
0,0(0-6)

0,27 (0,09-0,45)
0,45 (0,09-0,91)

0,14 (0,00-1,00)
0,07 (0,00-0,29)

2,12(0,25-2,50)
1,38 (0,75-2,50)

1,50 (0,00-4,00)
1,25 (0,50-3,00)

0,83 (0,33-1,44)
0,56 (0,33-1,11)

1,83 (0,00-3,00)
1,33 (0,67-2,00)

0,33 (0,00-1,33)
0,67 (0,00-1,33)

1,00 (0,00-2,50)
0,75 (0,00-2,50)

0,37 (0,00-0,53)
0,13 (0,00-0,71)

0,00 (0,00-0,50)
0,00 (0,00-1,50)

6,5(0-10)
1,5(0-4)

55(0-7)
1,0(0-5)

3,0(0-10)
1,0(0-3)

U=24,00; p=0.375; r=0,26

[-0,64; 0,05]; 0,093 [-0,68;-0,27]; 0,032*
U=23,50; p=0,414; r=0,24

[-0,57;0,36]; 0,892 [-0,43; 0,00]; 0,166
U=16,50; p=0,870; r=0,05

[-1,50;-0,38]; 0,035* [-1,25; 1,25]; 0,596
U=19,00; p=0,934; r=0,02

[-0,50; 0,25]; 0,176 [-1,25;0,75]; 0,518
U=12,00; p=0,376; r=0,26

[0,78;-0,06]; 0,059 [-0,39; 0,06]; 0,057
U=13,50; p=0,493; r=0,20

[-0,67; 0,00]; 0,161 [-1,33;0,33]; 0,789
U=9,00; p=0,145; r=0,42

[-0,83;0,00]; 0,371 [-0,33;0,67];0,577
U=18,50; p=1,000; r=0,00

[0,75; 1,00]; 1,000 [-1,00; 0,50]; 0,812
U=22,00; p=0,568; r=0,16

[-0,23; 0,03]; 0,423 [-0,30;0,16]; 0,418
U=17,50; p=1,000; r=0,00

[0,00; 0,25]; 1,000 [0,00; 0,75]; 1,000
U=20,00; p=0,806; r=0,111

[-5,33;-0,67]; 0,066 [-5,33,-1,33]; 0,066
U=22,50; p=0,518; r=0,250

[-3,67;1,67]; 0,465 [-4,67;0,33];0,138
U=23,50; p=0,391; r=0,306

[-3,33;0,67]; 0,276 [-5,17;-0,50]; 0,102

Legendas: NCI = National Cancer Institute; PRO-CTCAE = Patient-Reported Outcomes version for the Common Términology Criteria for Adverse Events; G1 = Grupo
Intervengao; GP = Grupo Placebo; IC = intervalo de confianga; Escala 0-4 (maior=pior). Mediana (min-méx). Intragrupo Wilcoxon [IC 95%], valor de p. Entre

grupos Mann-Whitney (U, p, 7). Valores de p<0,05 indicam diferenca estatisticamente significativa.
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Tabela 3. Comparagao das médias e desvio-padrao das questdes quanto a satisfagao da aplicagao entre os grupos fotobiomodulagao e placebo

Questionamento Gl (n=6) GP (n=6) 1C (95%) p
1. No geral, eu me senti satisfeita com a aplicagdo do recurso 4,83+0,40 4,60+0,54 [-0,41,;0,88] 0,438
2. Eu gostei muito do recurso utilizado 4,83+0,40 4,80+0,44 [-0,55;0,61] 0,900
3. Eu me senti frustrada com a aplicagao do recurso 1,00+0,00 1,40+0,54 [-1,08;0,28] 0,178
4. Eu me senti com raiva com a aplicacdo do recurso 1,00+0,00 1,20+0,44 [-0,75;0,35] 0,374
5. O recurso aplicado foi ideal para mim 5,00+0,00 4,80+0,44 [-0,35;0,75] 0,374
6. O recurso aplicado atendeu minhas expectativas 4,67+0,51 4,60+0,54 [-0,66;0,79] 0,840
7. Eu usaria este recurso novamente 4,83+0,40 4,80+0,44 [-0,55;0,61] 0,900
8. Eu recomendaria este recurso para outras pessoas 5,00+0,00 4,80+0,44 [-0,35;0,75] 0,374
9. Eu achei o tratamento incdbmodo 1,00+0,00 1,20+0,44 [-0,75;0,35] 0,374
10. Eu achei o tratamento muito frequente 1,83+£1,6 1,80+0,83 [1,77:1,83] 0,968

Legendas: GI = Grupo Intervengio; GP = Grupo Placebo; IC = intervalo de confianga.
Nota: Escala de Likert de 1 (muito insatisfeita) a 5 (muito satisfeita). Valores expressos em média + desvio-padrao. Nenhum item apresentou diferenca estatisticamente

significativa (p>0,05).

No que se refere aos eventos adversos autorreferidos
relacionados ao tratamento antineopldsico, avaliados por
meio do PRO-CTCAE, observou-se reducio intragrupo
no dominio dor/musculoesquelética ao longo do
protocolo no GI. No entanto, nao foram identificadas
diferencas intragrupos. Além disso, os resultados devem
ser interpretados com cautela, considerando o tamanho
amostral reduzido e o cardter exploratério das andlises.
Essas variacdes ndo permitem inferir a eficdcia clinica da
FV ou de qualquer componente isolado da intervengao,
devendo ser compreendidas como sinais preliminares
que podem orientar estudos futuros com delineamentos
confirmatdrios e maior poder estatistico.

Do ponto de vista fisiolégico, a literatura descreve
a fotobiomodula¢io como potencial moduladora de
processos inflamatérios e nociceptivos, por meio de
mecanismos como modulagio da microcirculacao,
aumento da biodisponibilidade de 6xido nitrico,
influéncia sobre mediadores inflamatérios e modulacgio

['17 Entretanto, considerando o

da excitabilidade neura
delineamento multimodal adotado neste estudo, nio é
possivel estabelecer relagao direta entre esses mecanismos
e os achados observados. Além disso, embora estudos
prévios em populagdes clinicas especificas sugiram que a
FV pode contribuir para o manejo da dor e de sintomas
musculoesqueléticos, os dados disponiveis em oncologia
ainda sio limitados ¢ heterogéneos'>%
necessidade de investigacoes adicionais.
A utilizagio do PRO-CTCAE como desfecho
primdrio de seguranga representa um ponto metodolégico
relevante deste estudo. Instrumentos baseados em
patient-reported outcomes tém sido progressivamente
incorporados & pesquisa clinica oncoldgica por permitirem

, reforcando a

a captagio direta da experiéncia subjetiva das pacientes,
frequentemente subestimada por avaliagoes clinicas

meio, sem restri¢des, desde que o trabalho original seja corretamente citado.

tradicionais®’. Evidéncias indicam que sintomas como
dor, fadiga ¢ desconfortos musculoesqueléticos sio mais
frequentemente relatados por pacientes do que registrados
por profissionais de satde, refor¢ando a importincia do
uso de instrumentos autorreferidos para avaliagio da
seguranca, tolerabilidade e impacto clinico de intervengées
de suporte®.

Outro achado relevante foi a elevada taxa de adesio
observada e a excelente assiduidade ao longo das cinco
semanas de intervencio, indicando boa viabilidade
do protocolo na rotina de mulheres em tratamento
oncolégico. A literatura destaca que intervencdes de
suporte devem ser nao apenas eficazes, mas também
exequiveis ¢ aceitdveis, considerando a sobrecarga fisica e
emocional frequentemente vivenciada por essa populagao,
caracterizada por multiplas consultas, efeitos colaterais
do tratamento e demandas psicossociais recorrentes'.
Nesse sentido, a integracio da FV a um protocolo
fisioterapéutico multimodal, sem aumento do tempo ou
da complexidade do atendimento, pode ter contribuido
para a elevada adesao observada, embora nao seja possivel
isolar o papel de cada componente na experiéncia das
participantes.

Os altos niveis de satisfacio observados em ambos
os grupos reforcam a aceitabilidade do protocolo
fisioterapéutico multimodal, independentemente da
aplicacio ativa ou placebo da FV. Escores elevados
relacionados ao conforto, 4 recomendacio do tratamento
e 4 auséncia de incomodo refletem percepcio positiva
da experiéncia terapéutica, compativel com modelos
contemporaneos de cuidado integrativo em oncologia,
centrados no paciente e no cuidado integral'®®. A
auséncia de diferencas perceptiveis entre os grupos
quanto 2 satisfagio sugere que a estratégia de aplicagio
placebo da FV foi eficaz para manutengio do cegamento,
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reforcando a validade interna do estudo, aspecto
fundamental em ensaios clinicos-piloto com intervengoes
nao farmacoldgicas®'.

Algumas limitagdes devem ser consideradas na
interpreta¢do dos resultados. O tamanho amostral
reduzido, caracteristico de estudos-piloto, limita o poder
estatistico para deteccio de diferencas intergrupos e
restringe a generalizacio dos achados, além de aumentar
a variabilidade das estimativas. Ademais, a natureza
multimodal do protocolo fisioterapéutico impede a
atribuigio isolada dos efeitos observados exclusivamente
A FV, sendo esta, contudo, uma escolha deliberada
e coerente com o objetivo do estudo, centrado na
avaliagdo da seguranca clinica, tolerabilidade, adesio e
aceitabilidade de um modelo integrado de cuidado de
suporte. Os desfechos secunddrios foram incluidos com
cardter exploratério e nio devem ser interpretados como
evidéncia confirmatdria da eficicia clinica.

Apesar dessas limitagoes, o estudo apresenta forgas
relevantes, incluindo delineamento randomizado e
duplo-cegamento, estratégia placebo eficaz, utilizagio de
instrumentos validados e centrados no paciente, além de
alinhamento &s recomenda¢oes CONSORT para estudos-
-piloto e de viabilidade. Esses aspectos conferem robustez
metodoldgica ao estudo e fornecem subsidios consistentes
para o planejamento de ensaios clinicos confirmatérios

28,31,36

de maior escala , para avaliar seguranca e eficdcia de

intervencoes multimodais no cuidado oncoldgico.
CONCLUSAO

Em conjunto, os achados deste estudo-piloto sugerem
que a inclusio da FV em um protocolo fisioterapéutico
muldmodal de cuidado de suporte é vidvel e bem aceita por
mulheres com cincer de mama em tratamento antineoplasico.
Embora nio tenham sido observados eventos adversos
graves, foram registrados episédios de desconforto leve ao
longo das aplicagoes, o que indica a necessidade de cautela
na interpretagio do perfil de seguranca. Considerando o
delineamento piloto, a natureza multimodal da intervengio e
o nimero reduzido de participantes, ndo é possivel estabelecer
conclusdes definitivas quanto a seguranca ou atribuir efeitos
especificos 2 FV. Esses resultados reforcam a necessidade de
estudos confirmatérios futuros, com amostras maiores e
delineamentos robustos, voltados 4 avaliagio da seguranca e
eficdcia clinica dessa abordagem.
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