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DISSERTACAO DE MESTRADO

Alex Oliveira da Camara

Introducdo: O cancer de endométrio (CE) estd4 entre os tumores femininos mais incidentes na
populacdo mundial e brasileira. Entre os principais fatores de risco destacam-se a obesidade, mais
associada ao subtipo endometridide, e comorbidades como Diabetes Mellitus (DM) e Hipertensao
Arterial Sistémica (HAS), que podem afetar a qualidade de vida, sobrevida e progndéstico dessa
populacdo. Portanto, o conhecimento do perfil de salde dessas mulheres pode ser estratégico para
estimular mudancas no estilo de vida que impactem nesses desfechos. Objetivo: Avaliar o perfil de
saude de pacientes com cancer de endométrio do tipo | matriculadas no Hospital do Cancer Il do
Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA). Metodologia: Trata-se de um
estudo transversal, proveniente de uma coorte prospectiva na qual sdo elegiveispacientes com CE
tipo I, com idade entre 20 e 69 anos, sem tratamento oncoldgico prévio, com proposta de tratamento
cirdrgico. Foram coletados dados antropométricos, bioquimicos, de capacidade funcional, qualidade
de vida e comportamento ativo na admissdo hospitalar. Os dados foram apresentados em mediana
(minimo-méaximo) para as variaveis continuas e em propor¢Bes para as variaveis categoricas. A
diferenca entre propor¢des foi testada pelo Teste qui-quadrado de Pearson e as continuas pelo teste
T de student (dados paramétricos) ou Mann-Whitney (n&o-paramétricos). Para todas as andlises, foi
considerado significativo o p-valor < 0,05. O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica e
Pesquisa do INCA, sob protocolo nimero 1.563.774, em 29 de maio de 2016. Resultados: A
populacdo do estudo foi composta por 196 pacientes, em sua maioria idosas, com nivel intermediario
de escolaridade, baixa renda, ndo-tabagistas, com comorbidades, sendo a HAS a mais prevalente
(63,3%). Aproximadamente 70% eram obesas (indice de Massa Corporal = 30kg/m2) e com elevada
circunferéncia de cintura (288cm). A maior parte da populacdo apresentava dislipidemia e 65,3%
preenchia os critérios da sindrome metabdlica, possuindo elevado risco cardiovascular. As pacientes
idosas apresentaram menor desempenho nos testes de capacidade funcional em comparagdo as
adultas. Apenas foi observada diferenca no dominio dor na avaliagdo da qualidade de vida entre
pacientes adultas e idosas. O nivel de atividade fisica global (AFG) das pacientes foi homogéneo,
com um maior percentual de pacientes com AFG moderada, embora com nivel de AF de lazer nulo.
Foram encontradas diferencas estatisticamente significativas no primeiro e terceiro tercis do teste de
caminhada de 6 minutos do nivel de AF alto em relag&o ao nivel de AF baixo e moderado (p<0,001).
Observou-se, também, piores escores nas func¢bes fisica (p<0,001) e geral (p = 0,001) entre as
participantes com baixo nivel de AF. Conclusédo: A alta prevaléncia de obesidade e suas
complicacBes, como a sindrome metabdlica, na populacédo estudada, e também o baixo nivel de AF,
principalmente de lazer, tiveram um importante impacto sobre a capacidade funcional e qualidade de
vida na populacéo estudada.
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ABSTRACT

HEALTH INDICATORS IN WOMEN WITH TYPE | ENDOMETRIC CANCER

DISSERTACAO DE MESTRADO

Alex Oliveira da Camara

Background: Endometrial cancer (CE) is among the most frequent female tumors in the world and
Brazilian population. Among the main risk factors are obesity, more associated with the endometrioid
subtype, and comorbidities such as Diabetes Mellitus (DM) and Systemic Hypertension (SAH), which
may affect the quality of life, survival and prognosis of this population. Therefore, knowledge of the
health profile of these women may be strategic to stimulate lifestyle changes that impact these
outcomes. Objective: To evaluate the health profile of patients with type | endometrial cancer enrolled
in Hospital do Céncer Il of the National Cancer Institute José Alencar Gomes da Silva (INCA).
Methodology: This is a cross-sectional study from a prospective cohort in which EC type | patients,
aged between 20 and 69 years, without prior oncological treatment, and eligible for surgical treatment.
Anthropometric, biochemical, functional capacity, quality of life and active behavior were collected at
hospital admission. The data were presented in median (minimum-maximum) for the continuous
variables and in proportions for the categorical variables. The difference between proportions was
tested by the Pearson chi-square test and the continuous ones by Student's T (parametric data) or
Mann-Whitney (non-parametric) test. For all analyzes, p-value <0.05 was considered significant. The
present work was approved by the Ethics and Research Committee of INCA, under protocol number
1,563,774, on May 29, 2016. Results: The study population was composed of 196 patients, mostly
elderly, with intermediate level of schooling, low income, non-smokers, with comorbidities, with
hypertension being the most prevalent (63.3%). Approximately 70% were obese (Body Mass Index =
30kg / m2) and had a high waist circumference (=88cm). The majority of the population had
dyslipidemia and 65.3% fulfilled the criteria of the metabolic syndrome, with a high cardiovascular risk.
The elderly patients presenteed lower performance in functional capacity tests compared to adults.
Only difference in the pain domain was observed in the evaluation of the quality of life between adult
and elderly patients. The overall physical activity level (AFG) of the patients was homogeneous, with a
higher percentage of patients with moderate AFG, although with a level of null leisure AF. Statistically
significant differences were found in the first and third third sof the six meters walking test of the high
AF level compared to the low and moderate AF level (p <0.001). It was also observed worse scores in
the physical (p <0.001) and general (p = 0.001) functions among the participants with low level of FA.
Conclusion: The high prevalence of obesity and its complications, such as the metabolic syndrome in
the studied population, as well as the low level of FA, mainly of leisure, had an important impact on
functional capacity and quality of life in the study population.
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INTRODUCAO

O cancer de endométrio ocupa o sexto lugar em incidéncia na populacdo
feminina mundial (BRAY et al, 2018) e atualmente € a sétima neoplasia mais
incidente dentre os tumores do género feminino no Brasil (INCA, 2017), com um
aumento das taxas entre mulheres no periodo pds-menopausa nos paises em
desenvolvimento (LORTET-TIEULENT et al., 2018).

Os principais fatores de risco para o desenvolvimento do cancer de endométrio
incluem a presenca de comorbidades, como diabetes mellitus (DM) e hipertensao
arterial sistémica (HAS); e condicGes relacionadas a exposicdo prolongada ao
estrogénio, como a obesidade (COLOMBO et al., 2011), que estd mais fortemente
associada ao tipo | (endometridide) (FERLAY et al., 2012).

Os carcinomas de endométrio sdo classificados em dois subtipos: tipo | ou
endometridide, que correspondem a 80% dos tumores, sdo estrogénio-dependentes,
normalmente precedidos de hiperplasia endometrial, confinados ao Uutero, bem
diferenciados e estdo relacionados a desfechos favoraveis; e tipo Il ou néao-
endometridide, que incluem os tumores serosos, mucinosos ou de células claras,
ocorrem ocasionalmente em polipos endometriais ou endométrios atroficos e nao
estdo associados a estimulacdo por estrogénio ou hiperplasia, apresentando pior
prognéstico (IARC, 2014).

O estadiamento do cancer de endométrio é cirirgico, sendo importante para a
definicdo do itinerario terapéutico das pacientes. Mulheres com estadiamento |
recebem abordagem cirargica com realizagdo ou ndo de linfadenectomia, e aquelas
com estadiamento avancado podem realizar quimioterapia adjuvante, ou a
combinacdo de quimioterapia e radioterapias externa e interna (braquiterapia)
(COLOMBO et al., 2013).

Condicdes diretamente relacionadas ao tumor, como o estadiamento, grau de
diferenciacdo, subtipo histologico, entre outros, sdo considerados fatores
prognésticos (COLOMBO et al.,, 2013), entretanto, fatores que n&o estao
diretamente ligados ao tumor também tém sido associados a pior prognostico, como

a presenca de obesidade e doencas crbénicas néo transmissiveis (DCNT).



Em relacdo a obesidade, ainda ha uma lacuna no conhecimento cientifico no
que diz respeito a sua associacdo com a sobrevida global e livre de doenca no
cancer de endométrio (EVERETT et al., 2003; MODESITT et al., 2007; VON
GRUENIGEN et al., 2006). Por outro lado, a presenca da obesidade em pacientes
com cancer de endométrio do tipo | parece ter impactos sobre a qualidade de vida
de mulheres com esse tipo de céancer (SMITS et al., 2015), bem como ser
fundamental para o surgimento de DM e HAS, que estdo associados a pior
sobrevida global (KO et al., 2014; NICHOLAS et al., 2014). Além disso, 0
sedentarismo também parece estar associado a piores desfechos em mulheres com
cancer de endométrio, embora a literatura ainda seja limitada (AREM et al., 2013).

Tendo em vista que ainda sdo escassos estudos direcionados a avaliacao de
indicadores de saude em pacientes com cancer de endométrio e o possivel impacto
da obesidade e condi¢cBes associadas, como a presenca de comorbidades, sobre a
salude de mulheres com céancer de endométrio durante e apds o tratamento
oncolégico, o conhecimento do perfil de saude, que engloba o estado nutricional,
capacidade funcional, qualidade de vida e nivel de atividade fisica pode ser
determinante para um manejo mais adequado visando, no futuro, a implementacéao
de estratégias de promocédo de saude que atue diretamente na mudanca do estilo de

vida dessa populacao.



1. REFERENCIAL TEORICO

1.1. Cancer de Endométrio

1.1.1. Epidemiologia

O cancer de endométrio é o sexto tipo de cancer mais comum na populacdo
feminina mundial (BRAY et al, 2018) e atualmente é a sétima neoplasia em
incidéncia dentre os tumores do género feminino no Brasil, sendo estimados, para o
biénio 2018-2019, 6.600 novos casos (INCA, 2017). Embora o nimero de casos
novos de cancer de endométrio no Brasil tenha caido uma posi¢cdo em relacdo a
altima estimativa (INCA, 2015), é importante ressaltar que 0 mesmo tem se mantido
entre os dez mais incidentes desde o ano de 2012 (INCA, 2011). Esses dados
chamam a atencdo para o aumento progressivo das taxas de incidéncia de cancer
de endométrio no Brasil, em um curto periodo de tempo.

As maiores taxas de incidéncia padronizadas por idade deste tipo de céancer
encontram-se em paises da Europa e da América do Norte, sendo bem menores em
paises em desenvolvimento. As taxas de incidéncia do cancer de endométrio em
mulheres na pds-menopausa (= 50 anos) foram de 4 a 20 vezes maiores em
comparacao com aquelas na pré-menopausa (25-49 anos). Embora as taxas de
incidéncia do cancer de endométrio tenham aumentado significativamente na
maioria dos paises, observou-se um aumento mais rapido em paises em
desenvolvimento, como a Africa do Sul, onde o nimero de casos dobrou em 10
anos. Uma tendéncia importante observada se refere ao aumento das taxas entre as
mulheres na pds-menopausa nha maioria dos paises em detrimento de um
decréscimo ou estabilizacdo, como no Brasil, dessas taxas entre mulheres na pré-
menopausa (LORTET-TIEULENT et al., 2017).

1.1.2. Aspectos clinico-patoldgicos, diagnostico e tratamento

Os carcinomas de endométrio sdo classificados em dois subtipos: tipo | ou
endometridide e tipo Il ou nao-endometridide. Mais de 80% dos tumores de

endométrio sdo do tipo I, estrogénio-dependentes, normalmente precedidos de
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hiperplasia endometrial, confinados ao Utero, com baixo grau de diferenciacdo (G1 e
G2) e com desfechos favoraveis. Por outro lado, cerca de 10% dos casos séo
tumores do tipo Il (serosos, mucinosos ou de células claras), que ocorrem
ocasionalmente em poélipos endometriais ou endométrios atréficos. Os tumores néo-
endometridides ndo estdo associados a estimulacdo por estrogénio ou hiperplasia.
Além disso, sempre apresentam alto grau de diferenciacdo (G3) e invadem o
miométrio e os espacos linfaticos, apresentando uma elevada taxa de mortalidade
(IARC, 2014). Os principais indicadores progndsticos cirlrgicos e patoldgicos
incluem tipo histoldgico, grau histoldgico, estagio cirargico / patologico, profundidade
de invasdo do miométrio, invasdo linfovascular e envolvimento cervical (PRAT,
2004).

O céancer de endométrio ndo possui um teste de rastreamento para a
populacdo em geral, diferentemente de alguns tipos de cancer, como mama.
Normalmente, esse tipo de cancer € diagnosticado através de bidpsia realizada em
pacientes sintomaticas, ou seja, quando ha relato de hemorragia vaginal na pos-
menopausa (LESLIE et al.,, 2012). O estadiamento do cancer de endométrio é
cirirgico e obedece aos critérios da International Federation of Gynecology and
Obstetrics (FIGO). A definicdo dos estadios da doenca é importante para a defini¢céo
do itinerario terapéutico das pacientes.

A abordagem cirurgica padrdo para céncer de endométrio estadio | é a
histerectomia total e salpingooforectomia bilateral com ou sem linfadenectomia. A
linfadenectomia pode ser importante para o prognostico de um paciente e na
adaptacdo de terapias adjuvantes, sendo sugerido um estadiamento cirdrgico
completo para cancer endometrioide de alto risco intermediario (estagio IA G3 e IB).
Para pacientes em estadiamento Ill, o tratamento cirdrgico € indicado para aquelas
com bom Perfomance Status (PS) e doenca ressecavel (COLOMBO et al., 2013).

A quimioterapia adjuvante a base de platina pode ser indicada para o
tratamento de pacientes com estadio | G3 com presenca de fatores de risco
adversos (invaséao linfovascular e alto volume tumoral) e para pacientes com estagio
[I-11l. O tratamento combinado com quimioterapia e radioterapia foi associado a 36%
de reducao do risco de recidiva e morte (COLOMBO et al., 2013). Um ensaio clinico

randomizado que comparou a braquiterapia vaginal com a radioterapia externa em
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pacientes de risco intermediario mostrou que as duas terapias de radiacdo eram
igualmente eficazes, mas que a qualidade de vida era melhor em pacientes que

realizaram braquiterapia.

1.1.3. Fatores derisco

Os principais fatores de risco para o desenvolvimento do cancer de endométrio
incluem a presenca de comorbidades, como DM e HAS; e condi¢les relacionadas a
exposicao prolongada ao estrogénio, como anovulacao cronica, terapia de reposicao
hormonal, menarca precoce e/ou menopausa tardia, nuliparidade e obesidade
(COLOMBO et al., 2011).

A nuliparidade esta associada a um elevado risco para o cancer de endométrio.
Uma metandlise de estudos epidemioldégicos mostrou uma associacao inversa entre
a paridade e o risco de desenvolver cancer de endométrio (WU et al., 2015). Em um
estudo prospectivo multicéntrico europeu também foi identificada uma reducdo do
risco em mulheres com filhos em relacdo as nuliparas (DOSSUS et al., 2010). Yang
et al. (2015) demonstraram que mulheres nuliparas apresentavam um risco elevado
para cancer de endométrio comparadas aquelas que tiveram filhos. Observaram,
ainda, que mulheres nuliparas que relataram infertilidade apresentavam um risco
2,21 vezes maior para cancer de endomeétrio comparadas aquelas que tinham filhos
e ndo apresentavam infertiidade. Esses mesmos autores concluiram que a
nuliparidade e a infertilidade podem contribuir de forma independente para a
elevacao do risco para cancer de endométrio.

Dossus et al. (2010) mostraram reduc¢do do risco para o cancer de endométrio
entre mulheres com menarca tardia (215 versus < 12 anos) e menopausa precoce (<
50 versus = 55 anos). Persson (2000) afirmou que, juntamente com ciclos
menstruais irregulares, a menopausa tardia € um marcador de um periodo
prolongado de exposi¢do ao estrogénio sem contraposicdo da progesterona, o que
aumenta o risco para cancer de endométrio.

Outra condicao relacionada a exposicao prolongada ao estrogénio que parece
ter impacto sobre o risco para esse tipo de cancer sdo as terapias de reposicao

hormonal. O uso desse tipo de terapia por mulheres no periodo pés-menopausa



aumenta em aproximadamente duas vezes o risco de desenvolvimento do cancer de
endométrio (IARC, 2014; BERAL et al., 2005). Por outro lado, o uso de
contraceptivos orais parece diminuir o risco para esse tipo de cancer. Dossus et al.
(2010) mostraram que 0 uso de contraceptivos orais diminuiu o risco para cancer de
endométrio em 35%. Além disso, a duracdo do uso esteve inversamente associada
ao risco, ou seja, mulheres que usavam por 10 anos ou mais tiveram menor risco
para desenvolvimento de cancer de endométrio comparadas aquelas com uso igual
ou inferior a 1 ano.

A Sindrome do Ovario Policistico é uma doenca caracterizada por
hiperandrogenismo, disfuncdo ovulatéria, amenorréia, hirsutismo e diabetes que tem
sido associada a um aumento no risco para cancer de endométrio (IARC, 2014).

Mulheres que desenvolveram cancer de mama apresentam risco elevado para
desenvolver cancer de endométrio, estando mais susceptiveis ao subtipo néo-
endometridide. Embora esse aumento de risco possa ser explicado em parte por
fatores de risco comuns entre tumores malignos de mama e de endométrio, tais
como nuliparidade ou menopausa tardia, mulheres com cancer de mama que
usaram tamoxifeno apresentam risco duas vezes maior de ter cancer de endométrio
comparadas as que néo utilizaram (IARC, 2014). Um provavel mecanismo do uso do
tamoxifeno que pode explicar o aumento desse risco reside no fato desse farmaco,
que apresenta efeito anti-estrogénico no tecido mamario, ter um efeito estrogénico
(carcinogénico) no endométrio, resultando no desenvolvimento de atrofia,
hiperplasia, pélipos e cancer de endométrio (COHEN, 2004).

Dentre todas as condi¢cfes relacionadas a exposicdo ao estrogénio, merece
destaque o papel da obesidade. O cancer de endométrio do tipo I é o mais
fortemente associado a obesidade (FERLAY et al., 2012). Essa condicdo deve ser
vista com preocupacdo, uma vez que a obesidade vem apresentando crescimento
alarmante em ambos 0s sexos ao longo das ultimas décadas, com uma maior
prevaléncia entre as mulheres. Dados mundiais apontam um aumento de 71 milhdes
para 375 milhdes de mulheres obesas entre os anos de 1975 e 2014, ou seja, um
aumento de mais de 5 vezes nos casos de obesidade em 40 anos. Além disso, 126
milhdes de mulheres apresentavam obesidade grau Il em 2014. No cenério

nacional, a evolucado da obesidade entre o sexo feminino ao longo dos ultimos 40



anos também € notdria. Em 1975, o Brasil encontrava-se em 9° lugar no ranking da
obesidade em mulheres, com aproximadamente 1,9 milh6es de obesas, sendo que
em 2014 esse numero evoluiu para 18 milhdes, em um aumento de
aproximadamente dez vezes nos casos, dando ao Brasil o 5° lugar no ranking
mundial. Dentre os casos de obesidade grau Il em mulheres brasileiras no periodo,
em 1975 eram 300 mil, chegando a 6,7 milhdes em 2014, o que colocou o Brasil
como o quarto pais com mais mulheres com obesidade grau Ill no mundo (NCD,
2016).

Segundo o World Cancer Research Fund/American Institute for Cancer
Research (WCRF/AICR) (2013), o excesso de gordura corporal é considerado um
fator de risco convincente para o desenvolvimento de cancer de endométrio. Um
grupo de trabalho da International Agency for Research on Cancer (IARC), em um
relatorio especial, demonstrou que mulheres na maior categoria do indice de Massa
Corporal (IMC) apresentaram um risco aproximadamente 7 vezes maior de ter
cancer de endométrio em comparagcdo com mulheres com IMC na faixa da
normalidade (LAUBY-SECRETAN et al., 2016).

Goodwin e Chlesbowski (2016) mostraram que a cada acréscimo de 5kg/m? no
IMC, o risco de desenvolvimento de cancer de endométrio aumentava em 59%.
Entretanto, no documento “Policy and Action for Cancer Prevention”, da WCRF/AICR
(2009), foi demonstrado que a fracao atribuivel resultante da associacdo de uma
nutricdo adequada com a prética de atividade fisica e a manutencdo de um peso
corporal adequado para a prevencao do cancer de endométrio é de 70%, enquanto
que a fracdo atribuivel oriunda apenas da manutencdo de um peso corporal
adequado é de 49%, as maiores dentre os tipos de cancer que podem ser
prevenidos por mudancas no estilo de vida.

Multiplos mecanismos estdo possivelmente envolvidos na promocao do cancer
relacionado a presenca do fator de risco obesidade, como hormdnios enddgenos
sexuais, resisténcia periférica a acao da insulina e hiperinsulinemia, adipocitocinas,
citocinas e inflamacao crénica. Em mulheres obesas no periodo pés-menopausa, ha
um aumento de estrégenos biodisponiveis circulantes, derivados da aromatizagédo
de andrégenos no tecido adiposo, e aumento de estrégenos livres circulantes,

devido a reducédo na sintese hepatica do horménio sexual carreador de globulina
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(LIEDTKE et al., 2012). Em mulheres no periodo de pré-menopausa, 0 aumento do
risco atribuido a presenca da obesidade pode estar relacionado ao processo de
anovulacdo, que consequentemente leva a reducdo da producdo de progesterona
(IARC, 2014).

Uma condicdo importante, diretamente ligada a presenca da obesidade, e que
também aumenta o risco de desenvolvimento de cancer de endométrio é a
Sindrome Metabdlica (SM), um transtorno complexo representado por um conjunto
de fatores de risco cardiovascular usualmente relacionados a deposicéo central de
gordura e a resisténcia a insulina (SBC, 2005). Uma revisao sistematica da literatura
demonstrou que a essa sindrome esteve associada a um aumento de 89% do risco
para desenvolvimento do céancer de endométrio (ESPOSITO et al., 2014). Outra
revisdo sistemética da literatura com meta-analise mostrou que mulheres com
cancer de endométrio apresentavam concentracdes de insulina de jejum maiores do
gue mulheres saudaveis (HERNANDEZ et al., 2015).

1.1.4. Fatores Progndsticos

1.1.4.1. Fatores clinico-patolégicos

Os fatores prognésticos mais importantes do cancer de endométrio sdo o
estadiamento, o grau de diferenciacao, a profundidade da invasdo miometrial, o grau
de invasao do espaco linfovascular e o subtipo histolégico (COLOMBO et al., 2013).

Tejerizo-Garcia et al. (2013), em estudo com 276 pacientes com cancer de
endométrio, demonstraram que os estadiamentos FIGO II, Il e IV, subtipos tumorais
nao-endometridides, graus tumorais G2 e G3, invasdo miometrial igual ou maior que
50%, tratamento cirargico incompleto, presenca de area tumoral remanescente
maior que 1lcm, invaséo linfovascular e grupos de risco de nivel intermediario e alto
afetaram significativamente a sobrevida global e livre de progressédo desse grupo de
pacientes. Segundo esses mesmos autores, pacientes com estadiamento FIGO
avangado possuiam um risco de mortalidade por cancer de endométrio
aproximadamente 5 vezes maior que aquelas diagnosticadas em estadio inicial. Em

relacdo aos graus de diferencia¢do tumoral, pacientes com cancer de endométrio G2



apresentaram um risco de mortalidade de 3,5 vezes, enquanto que esse risco
praticamente dobrou entre aquelas que possuiam tumores G3. Esses autores
concluiram que o estadiamento FIGO e o grau tumoral foram fatores progndosticos
independentes de sobrevida global e livre de progresséo nas pacientes estudadas.

Alguns estudos tém avaliado a relacdo entre os niveis de receptores hormonais
e 0 progndstico em mulheres com cancer de endométrio (TROVIK et al., 2013; DI
DONATO et al., 2018; TOMICA et al., 2018). Di Donato et al. (2018) demonstraram
em seus achados que a perda de receptores a de estrogénio e de progesterona foi
um fator prognostico independente de invasdo miometrial, além de terem sido
relacionados com risco elevado de recorréncia da doenga. Adicionalmente, a perda
de receptores o de estrogénio, associada ao estadiamento FIGO e receptores Ki-67,
foi considerada preditor independente de baixa sobrevida livre de doenca. Tomica et
al. (2018) também encontraram resultados semelhantes, embora o0s niveis de
receptores de estrogénio e progesterona nao terem sido fatores independentes de
piora da sobrevida. Foi demonstrado, em estudo prospectivo multicéntrico, que o
status de receptores de estrogénio e progesterona foi um fator preditor independente
de metastase linfonodal e sobrevida, embora os autores afirmem que o estudo néo
tenha sido desenvolvido para avaliar o papel da linfadenectomia no tratamento do
cancer de endométrio (TROVIK et al., 2013).

A linfadenectomia € considerada um componente importante dentro do
tratamento cirdrgico para o cancer de endométrio, entretanto, sua realizacdo tem
sido questionada em pacientes com carcinomas de baixo risco para invasao nodal
(G1/G2), invasao miometrial menor que 50% e tamanho tumoral menor ou igual a 2
cm), uma vez que pode estar associada a complicacdes, principalmente nos
primeiros trinta dias apos a cirurgia (DOWDY et al., 2012; LOWERY et al., 2012). Em
vista ao exposto, Vargas et al. (2014), utilizando dados oriundos do registro do
National Cancer Institute’s Surveillance, Epidemiology and End Results (SEER),
demonstraram que pacientes com tumores de baixo grau de diferenciagdo e com
invasao miometrial menor que 50% apresentaram um baixo risco de envolvimento
linfonodal. Esses mesmos autores, em seus achados, concluiram que a invasao

miometrial € um forte preditor de comprometimento linfonodal.



Além dos fatores supracitados, outras condi¢cdes que ndo estdo diretamente
ligadas ao proprio tumor tém sido associadas ao pior prognostico, como a presenca
de obesidade e DCNT, como DM, HAS e doengas cardiovasculares (DCV) (
ZANDERS et al., 2013; KO et al., 2014; NICHOLAS et al., 2014; MAHDI et al., 2015;
SECORD et al., 2016).

1.2. Indicadores de saude e estilo de vida de mulheres com cancer de

endomeétrio

A OMS definiu, em 1948, como conceito de saude, o bem-estar fisico, mental e
social do individuo, sendo este um direito fundamental do ser humano e que deve
ser garantido pelo Estado. Partindo dessa definicdo ampla, uma das leis que
organizam as acbes dentro do Sistema Unico de Satde (SUS), a 8080/1990, tem
como um dos objetivos a identificacdo e divulgacédo dos fatores condicionantes da
salide (BRASIL, 1990).

Segundo essa mesma lei, a saude tem como fatores determinantes e
condicionantes, entre outros, a alimentacdo, a moradia, 0 saneamento basico, 0
meio ambiente, o trabalho, a renda, a educacéo, o transporte, o lazer e 0 acesso a
bens e servigos essenciais (BRASIL, 1990). Dentro desse contexto e tendo em vista
a importancia desses determinantes de salde no processo saude-doenca, em 2006,
foi criada a Politica Nacional de Promoc¢ao da Saude, que tem como prioridades a
alimentacdo saudavel e a pratica de atividade fisica regular, com o objetivo
demelhorias na qualidade de vida (BRASIL, 2006).

A prevencdo do céncer e a garantia do cuidado integral ao paciente com
cancer, visando a diminuicdo da morbimortalidade causada por essa doenca, € um
dos principios gerais da Politica Nacional para a Prevencédo e Controle do Cancer
(BRASIL, 2013).

O crescente aumento da populacéo de sobreviventes do cancer de endométrio,
associado a elevada prevaléncia de obesidade e comorbidades neste grupo, que por
sua vez sao fatores determinantes de reducdo da qualidade de vida e de pior
prognoéstico, despertaram o interesse na comunidade cientifica em aprofundar o

conhecimento da interrelagé@o entre os diferentes indicadores de saude e desfechos
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oncoldgicos neste grupo. No entanto, a natureza retrospectiva dos estudos e a
utilizacdo de dados de peso e estatura referidos pelo paciente ao diagndstico
(AREM; IRWIN, 2013), além da ndo consideragcdo na analise estatistica dos
diferentes subtipos histolégicos podem interferir nos resultados, visto que o
adenocarcinoma do tipo | é o tipo histolégico mais fortemente relacionado a

obesidade.

1.2.1. Obesidade

Embora a obesidade seja considerada um fator convincente para o aumento do
risco de desenvolvimento de cancer de endométrio e também esteja relacionada a
condic@es clinicas desfavoraveis, como o DM, HAS e DCV - diretamente associadas
ao aumento da mortalidade entre pacientes com esse tipo de cancer - ainda ha uma
lacuna no conhecimento cientifico no que diz respeito a associacdo entre a
obesidade, sobrevida global e livre de doenca no cancer de endométrio (EVERETT
et al., 2003; VON GRUENIGEN et al., 2006; MODESITT et al., 2007). Por outro lado,
a obesidade ndo tem sido frequentemente associada ao aumento do risco para a
recorréncia do cancer de endométrio (AREM; IRWIN, 2013), apesar de ja ter sido
descrita a reducdo na sobrevida global em mulheres com cancer de endométrio que
apresentam obesidade grau 1ll (MUNSTEDT et al., 2008).

Uma recente metanalise reportou aumento no risco de mortalidade por
qualquer causa entre as pacientes obesas, sendo este risco maior naquelas com
IMC > 40 Kg/m?. Esses mesmos autores relataram que o aumento do IMC em 10%
elevou o risco de mortalidade por qualquer causa em 9,2%. Os dados relativos a
mortalidade especifica por céncer e sobrevida livre de doenca, entretanto,
permaneceram conflitantes (SECORD et al., 2016).

Uma coorte retrospectiva mostrou que mulheres norte-americanas com cancer
de endométrio e IMC>40 kg/m? eram mais propensas a desenvolver complicacdes
pés-cirargicas especialmente as complica¢des infecciosas, comparadas as mulheres
com peso normal. Entretanto, a obesidade n&o foi preditora de mortalidade em 30
dias nesta populacdo (MAHDI et al., 2015).
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A maioria dos estudos que avaliaram sobrevida livre de doenca e mortalidade
especifica por cancer ndo encontraram associacdo com a obesidade (EVERETT et
al., 2003; VON GRUENIGEN et al., 2006; MODESITT et al., 2007), com excec¢éao de
Ko et al. (2014), que mostraram que o0 acréscimo de 1 ponto no IMC aumentou em
3% a sobrevida livre de recorréncia e a sobrevida global em mulheres com cancer
de endométrio. No entanto, a maioria dos trabalhos utiliza dados retrospectivos, com
informacdes de peso e estaturas auto-referidos, além de ndo separar em suas
andlises os diferentes subtipos histolégicos e graus de diferenciagdo do tumor (
CROSBIE et al., 2010; AREM; IRWIN, 2013).

1.2.2. Comorbidades

A presenca de comorbidades parece estar associada a piores desfechos
relacionados a sobrevida de pacientes com cancer de endométrio. Ko et al.(2014)
demonstraram que o DM esteve associado a pior sobrevida global e livre de
recorréncia em mulheres com cancer de endométrio do tipo I, embora os autores
reforcem a necessidade de estudos que analisem o efeito isolado do DM em
desfechos cancer-especificos e cancer ndo-especificos.

Nicholas et al. (2014), em estudo com 490 mulheres com céancer de
endométrio, mostraram que aquelas com DM apresentavam sobrevida global 1,7
vezes menor em comparagdo com aquelas que ndo possuiam essa comorbidade,
tendo essa condicdo se mantido mesmo apds ajustes para idade, estadiamento e
grau de diferenciagao tumoral.

Zanders et al. (2013), em uma coorte retrospectiva com mulheres holandesas
com cancer de endométrio do tipo I, demonstraram que aquelas que tinham DM
apresentaram uma menor sobrevida global em 5 anos comparadas as pacientes
sem DM, apdés ajuste para idade, estadio, periodo do diagnostico, comorbidades
especificas e tratamento. Nao foi encontrada relagdo entre o DM e a mortalidade
especifica por cancer apos ajuste para o estadiamento e a sobrevida livre de
recorréncia foi significativamente menor nas mulheres com DM.

As evidéncias sobre o impacto da HAS no prognostico de pacientes com

cancer ainda sao escassas. Nicholas et al. (2014) demonstraram que a presenca de

12



HAS resultou em uma sobrevida 1,66 vezes menor comparadas com mulheres que
nao possuiam essa comorbidade. Esse mesmo autor afirmou que ha uma
necessidade de intervencdes direcionadas ao controle de peso e a prética de
atividade fisica entre pacientes com comorbidades, independentemente da presenca

do cancer de endométrio.

1.2.3. Doencas Cardiovasculares

Segundo Ward et al. (2012), mulheres com céancer de endométrio
apresentaram quase duas vezes mais chances de morrer por DCV do que do proprio
cancer. Esses mesmos autores mostraram que mulheres com tumores localizados
tiveram maior probabilidade de 6bito por DCV. Este achado foi semelhante ao de
Félix et al. (2017a), que em estudo com 157.496 mulheres com neoplasia de
endométrio, observaram que aquelas com tumores de melhor progndstico tiveram
maior incidéncia cumulativa de morte por DCV em comparacdo com as de pior
prognéstico. Por outro lado, em ambos os estudos, mulheres com estadiamento
avancado tiveram maiores chances de morte decorrente do préprio cancer.

Félix et al. (2017b) também mostraram que mulheres com cancer de
endométrio apresentaram risco de mortalidade por DCV e de mortalidade por
qgualquer causa guase nove e dezesseis vezes maior do que mulheres da populacéo
em geral, respectivamente. Entretanto, ndo foram consideradas varidveis como o
IMC, diabetes e SM, que possuem um importante papel na incidéncia e progndstico
do cancer de endométrio e DCV.

1.2.4. Atividade fisica

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) define atividade fisica (AF) como
qualquer movimento corporal produzido pelos musculos esqueléticos que requer
gasto de energia, incluindo atividades realizadas durante o trabalho, tarefas
domeésticas, viagens e envolvimento em atividades recreativas. O termo “atividade
fisica” ndao deve ser confundido com “exercicio”, que € uma subcategoria de AF,
planejado, estruturado, repetitivo e que visa melhorar ou manter um ou mais
componentes da aptidao fisica (WHO, 2017).
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A recomendacao da OMS de AF para adultos e idosos a partir de 65 anos é de
150 minutos ou 75 minutos por semana de AF moderada ou intensa,
respectivamente. Para beneficios adicionais a saude, a AF de intensidade moderada
deve ser aumentada para 300 minutos semanais. Para individuos com pouca
mobilidade, recomenda-se atividades que melhorem o equilibrio e reduzam o risco
de quedas por trés ou mais dias por semana. Atividades de fortalecimento muscular
nos principais grupos musculares devem ser realizadas em dois ou mais dias na
semana. A OMS recomenda, visando beneficios para a salde cardiorrespiratoria,
gue essas atividades sejam realizadas em periodos de pelo menos 10 minutos de
duracdo (WHO, 2017).

Alguns 6rgaos, como a American Cancer Society (ACS) e o American Institute
for Cancer Research (AICR), utilizam a recomendacdo de AF da OMS em seus
guidelines, para prevencéao de alguns tipos de cancer, como mama pds-menopausa,
endométrio e colorretal. Segundo o AICR, a recomendacdo da OMS pode ser
aplicada a individuos que estejam em tratamento ativo para o cancer ou apos o
tratamento, desde que estejam aptos fisicamente a realizar AF e que estejam
monitorados por profissional de saude (WCRF/AICR, 2018).

E consenso que a realizacdo de AF moderada ou intensa provavelmente
diminui o risco de surgimento de cancer de endométrio. J4 a relagdo entre o nivel de
atividade e sobrevida em pacientes com cancer ainda € muito limitada e imprecisa,
sendo relacionada principalmente com a natureza da evidéncia, como a
heterogeneidade oriunda das diferentes fases do processo de sobrevivéncia ao
cancer e a caracterizacdo tanto da exposicdo como do desfecho. Além disso, ha
uma necessidade de um conhecimento detalhado do tratamento para a realizagcéao
de ajustes adequados na andlise de dados para evitar potenciais confundidores
(WCRF/AICR, 2018).

Em sobreviventes de cancer de mama, ha uma evidéncia sugestiva limitada de
provavel diminuicdo do risco de mortalidade por qualquer causa entre mulheres que
realizaram AF antes e um ano apos o diagnoéstico (WCRF/AICR, 2018).

Para cancer de endométrio, as evidéncias também sé&o limitadas a achados
sobre a mortalidade por qualquer causa. Arem et al.(2013) demonstraram uma

diminuicao do risco de mortalidade por qualquer causa em 43% entre mulheres que
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praticavam mais de 7 horas de AF de intensidade moderada a vigorosa antes do
diagnéstico de cancer. Essa tendéncia foi atenuada apos ajuste para o IMC. Esses
mesmos autores resolveram investigar o impacto do nivel de AF moderada ou
vigorosa apoOs o diagndstico sobre a mortalidade, ndo tendo sido encontrada
associacfes entre essas variaveis, embora 0os mesmos tenham relatado uma
tendéncia de associacéo inversa entre as mulheres ativas (AREM et al., 2016).

Uma revisdo sistematica com metandlise de ensaios clinicos randomizados
mostrou que ha uma limitacdo de evidéncias de alta qualidade para avaliar o efeito
da modificacdo do estilo de vida sobre a recorréncia, sobrevida e qualidade de vida
de pacientes com cancer ginecolégico. Os autores reforcaram a necessidade de
ensaios clinicos com maiores tamanhos amostrais, intervengfes de mais longa
duragao e follow-up para avaliar o papel dessas intervengdes em desfechos como
sobrevida e qualidade de vida (YEGANEH et al., 2018).

1.2.5. Qualidade de vida

A OMS (1995) define qualidade de vida (QV) como uma percep¢ao da posicao
de cada individuo na vida no contexto da cultura e dos sistemas de valores em que
vive e em relacdo a seus objetivos, expectativas, padrdes e preocupacdes. Trata-se
de um conceito abrangente, afetado de maneira complexa pela saude fisica, estado
psicolégico, crencas pessoais, relacdo social e caracteristicas salientes de seu
ambiente.

Nas ultimas décadas, ocorreu 0 aumento de estudos que avaliaram a qualidade
de vida em saude. A definicdo de qualidade de vida relacionada a saude (QVRS) é
problematica e, até 0 momento, apresenta quatro defini¢cdes, relacionadas ou a QV
em si, ou com enfoque nos aspectos da QV que podem ser afetados pela saude ou
com impacto no valor da saude (KARIMI; BRAZIER, 2016). Dessa forma, a QVRS
inclui aspectos diretamente relacionados as enfermidades e intervencdes em saude
e refere-se ao impacto dos sintomas, das incapacidades ou limitacdes sobre o
funcionamento e a percepcao do bem-estar entre os individuos (SEIDL; ZANNON,
2004).
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Luckett et al. (2010), em uma revisdo sistematica, afirmaram que a avaliacao
da QVRS deve, no minimo, mensurar o funcionamento fisico, social e
psicolégico/emocional, bem como sintomas comuns, como dor e fadiga. Ainda
segundo esses autores, 0os questiondrios de QVRS variam em seu contetdo e
cobertura, sendo alguns dele amplamente relevantes para qualquer populacéo,
independentemente do estado de saude ou doenca (genérico), outros com enfoque
em problemas enfrentados por pacientes com céancer (cancer-especificos), e
aqueles direcionados a situa¢gBes especificas em determinados canceres, como
cervical ou de ovéario (doenca-especifico).

Os principais questionarios utilizados na mensuracdo da QVRS em pacientes
oncoldgicos sdo o0 EORTC QLQ-C30 (30 itens) e o FACT-G (27 itens), que abordam
questdes sobre qualidade de vida e saude em geral e abrangem dominios fisico,
emocional, funcao/funcionalidade e social/lbem-estar. Além desses questionarios
(cancer-especificos), existem modulos direcionados a alguns tipos de céancer
ginecologicos, como 0 QLQ-CX24 e o FACT-Cx (colo de utero) e o QLQ-OV28 e
FACT-O (ovario) e o FACT-V (vulva) (Luckett et al. 2010).

Uma revisdo sistematica com metanalise, que associou o efeito do IMC sobre
alguns parametros de QV, mostrou que mulheres obesas sobreviventes ao cancer
de endométrio apresentaram pior funcéo fisica comparadas aquelas ndo-obesas. A
elevacao do IMC esteve associada a pior funcéo social e geral. Esse mesmo estudo
demonstrou que mulheres com IMC > 40kg/m? apresentaram piores funcdes fisica,
social e de papel comparadas as pacientes com IMC < 40kg/m? (SMITS et al., 2015).
Por fim, os autores destacaram nessa revisdo a necessidade de uma maior
uniformidade nos instrumentos que mensuram a QV em pacientes oncoldgicos.
Basen-Engquist et al. (2009) mostraram uma alta prevaléncia de obesidade e baixa
prevaléncia de AF entre sobreviventes de cancer de endométrio. Foi demonstrada
uma piora em sintomas como dor e fadiga entre mulheres com baixa AF e uma pior
fungéo fisica em mulheres obesas e sedentéarias. Por outro lado, Lin et al. (2014)
verificaram que a AF ndo se associou de maneira independente com a QV,
entretanto, observaram uma atenuacdo do efeito do IMC sobre a QV global, bem-
estar fisico e funcional entre mulheres que realizavam AF por pelo menos 150

minutos por semana.
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Rossi et al. (2017) mostraram que sobreviventes de cancer de endométrio que
eram fisicamente ativas relataram maior autoeficacia de caminhada e de barreira
comparadas aquelas com atividade insuficiente. A autoeficacia de caminhada foi
considerada preditora significativa de status ativo de atividade fisica.

Uma pior QV no periodo pré-operatério pode estar relacionada a efeitos
adversos apos a realizacdo do procedimento cirdrgico. Por outro lado, o tipo de
cirurgia realizada também gera diferentes impactos sobre a QV das pacientes
submetidas ao procedimento. Baker et al.(2015) encontraram uma elevada
incidéncia de complicacbes cirargicas graves em mulheres que realizaram
tratamento cirdrgico convencional (cirurgia aberta) comparado aquelas que foram
submetidas a laparoscopia. A realizacdo de linfadenectomia também influenciou na
QV de pacientes com cancer de endométrio, devido a ocorréncia de linfedema, mas
nao de demais sintomas associados a este procedimento (ANGIOLI et al., 2013).

Pacientes com cancer de endométrio em estadiamento Il e Ill normalmente
realizam tratamento cirrgico combinado a radioterapia pélvica e braquiterapia,
sendo que aquelas com estadio Il também realizam quimioterapia associada aos
tratamentos radioterapicos. Alguns estudos compararam a QV de pacientes que
realizaram somente braquiterapia com mulheres que receberam o tratamento
combinado de radioterapia de feixe externo associada a braquiterapia. As mulheres
submetidas apenas a braquiterapia tiveram maior QV global e uma escala de
sintomas significativamente menor do que aquelas que realizaram o tratamento
combinado. Além disso, pacientes que foram submetidas a radioterapia externa
desenvolveram mais linfedema e apresentaram mais dor, diarréia e menor fungéo
fisica (KARABUGA et al., 2015; FOERSTER et al., 2016).

Ferrandina et al. (2014), que avaliaram prospectivamente 132 pacientes com
cancer de endométrio até dois anos apés o tratamento cirlrgico, mostraram gue 0s
sintomas oriundos da presenca de linfedema e da menopausa afetaram fortemente a
QV das mulheres estudadas. Outros estudos mostraram que a presenca de
linfedema foi responsavel por maiores escores na escala de sintomas e por um
impacto negativo sobre a fungéo fisica (ROWLANDS et al., 2014; KARABUGA et al.,
2015; KIM et al., 2015).
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Uma caracteristica marcante nos estudos que avaliam a QV em pacientes com
cancer de endométrio € a variedade de questionarios utilizados, sendo que muitas
vezes ocorreu a utilizacdo de mais de um questionario. A extensa variedade de
instrumentos utilizados em estudos para determinacédo a QV baseada em relatos de
pacientes limita a possibilidade de comparacdo direta de estudos e resultados
(SHISLER et al., 2018).

1.2.6. Capacidade Funcional

A capacidade funcional pode ser definida como a capacidade méaxima de um
individuo para realizar trabalho aerdbico ou para atingir o consumo maximo de
oxigénio (FLEG et al.,, 2000). A avaliacdo da capacidade funcional € um método
sistematico importante, que mede a capacidade de um individuo em cumprir as
tarefas essenciais na vida diaria, com objetivo de mensurar suas limitacGes
funcionais (MATHESON, 1996).

A perda da capacidade funcional € um dos efeitos colaterais inerentes ao
préprio cancer bem como aos diferentes tipos de tratamentos oncoldgicos, afetando
entre 60 a 90% dos pacientes (CELLA et al., 2001). Essa condi¢c&o pode dificultar ou
impossibilitar a realizacdo das atividades diarias dos pacientes, gerando impactos
sobre a QV e aumentando a mortalidade entre pacientes com cancer (NORMAN et
al., 2011).

A caquexia, que afeta aproximadamente metade dos pacientes com cancer, €
uma sindrome multifatorial com perda progressiva da musculatura esquelética (com
ou sem perda de massa gorda), que ndo pode ser totalmente revertida por um
suporte nutricional convencional. E também fator determinante da incapacidade
funcional em pacientes com cancer (FEARON et al., 2011), visto que a diminui¢ao
da quantidade de tecido contratil disponivel para a realizacdo de trabalhos fisicos, se
manifesta por meio da fraqueza muscular e da reducdo da capacidade aerdbica
(DER-TOROSSIAN et al., 2013). Um dos componentes da caguexia € a sarcopenia
que, associada a diminuicdo da capacidade funcional e da forca fisica, implica em
reducdo da mobilidade, vitalidade e QV (CRUZ-JENTOFT et al., 2010).
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Condicdes metabolicas adversas oriundas do processo de perda de peso,
como a baixa ingestao protéica, também podem impactar a capacidade funcional de
individuos com céancer. O incremento da degradacdo associada a reducdo da
sintese da proteina muscular tem implicado, tanto separadamente quanto
simultaneamente, na patogénese da atrofia muscular relacionada ao cancer
(BARACOS, 2001). Outra condicao importante é a resisténcia a insulina, importante
hormdnio anabdlico que regula o equilibrio protéico do muasculo esquelético e o
balanco proteico muscular pds-prandial.

Diferentes métodos tém sido utilizados para avaliar a forca muscular de
pacientes durante o tratamento oncolégico. Além disso, essas ferramentas tém sido
utiizadas na avaliacdo prognéstica, associando as alteracdes na capacidade
funcional com intercorréncias cirargicas, toxicidade a quimioterapia e/ou
radioterapia, bem como desfechos como sobrevida (SOLWAY et al., 2001; ATS
COMMITTEE ON PROFICIENCY STANDARDS FOR CLINICAL PULMONARY
FUNCTION LABORATORIES, 2002; RANTANEN et al., 2003; KASYMJANOVA et
al., 2009; SCHMIDT et al., 2013; MARTIN-PONCE et al., 2015; LAKENMAN et al.,
2017; GARCIA-HERMOSO et al., 2018).

Um dos métodos mais utilizados para associar a forca muscular com desfechos
como morbidade e mortalidade € a dinamometria. O uso da forca de preenséo
palmar (FPP) surgiu como uma ferramenta valida e confidvel, conhecida por
representar a forca total do corpo (RANTANEN et al., 2003). Essa medida de forca
dos membros superiores é um bom substituto da forca muscular generalizada, pois
correlaciona-se bem com a forca dos membros inferiores nessa populacdo de
pacientes e em adultos saudaveis (RANTANEN; ERA; HEIKKINEN, 1994).

Garcia-Hermoso et al.(2018), em revisdo sistematica com metanalise,
mostraram que o maior nivel da FPP e de extensao de joelhos apresentaram apenas
uma tendéncia a significancia para um menor risco de mortalidade por cancer. Por
outro lado, Kilgour et al. (2013), em estudo com pacientes com céancer avancado de
pulmd@o e tumores gastrointestinais, demonstraram que a FPP foi associada de
maneira independente a sobrevida, QV e funcionalidade.

A associacdo da FPP com desfechos como mortalidade também é estudada

em populacdes de idosos. Em estudo com 310 idosos hospitalizados, Martin-Ponce
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et al. (2015) demonstraram que a FPP e o teste de caminhada de 6 minutos
apresentaram valor prognéstico para mortalidade, independentemente do estado
nutricional e da doenca.

A FPP também esteve associada a modificacdes durante o tratamento para o
cancer. Lakenman et al.(2017), em estudo com pacientes com cancer de eséfago
submetidos a quimioterapia neoadjuvante, mostraram que a FPP pré-tratamento
apresentou associagao estatisticamente significativa com atraso, reducdo de dose e
interrupgdo do tratamento quimioterapico, hospitalizacéo e ébito.

Outro método bastante utilizado na avaliacdo da capacidade funcional de
pacientes com cancer € o teste de caminhada de 6 minutos. Esse teste € validado
para populagdes de pacientes com doencas cardiacas e pulmonares, apresentando
grande aceitagcdo por ser de baixo custo, facil aplicagcdo e ser normalmente
considerado um testesubmaximo (SOLWAY et al.,, 2001; ATS COMMITTEE ON
PROFICIENCY STANDARDS FOR CLINICAL PULMONARY FUNCTION
LABORATORIES, 2002).

A validacéo do teste de caminhada de 6 minutos para aplicacdo em populagdes
de individuos com céancer foi realizada por Schmdit et al.(2013). Esse método
apresentou correlacdes significativas com parametros como capacidade funcional,
carga de trabalho maxima, percepcédo de funcéo fisica e idade. Os mesmos autores
concluiram que esse teste parece ser tao valido em relacdo as medidas objetivas e
subjetivas de avaliacdo da funcao fisica em pacientes com cancer quanto em idosos
e pacientes com doencas cardiopulmonares. Além disso, destacaram a importancia
de novos estudos que visem avaliar progndstico e respostas a intervencdes sobre a
capacidade funcional por meio do teste de caminhada de 6 minutos.

Kasymjanova et al. (2009), em estudo com pacientes com cancer de pulmao
nao-pequenas células, demonstraram que individuos que caminharam menos de
400m foram mais propensos a ter progressao de doenca, apresentando uma
mediana de sobrevida menor em comparacdo aqueles que caminharam mais de
400m. O valor prognéstico do teste de caminhada de 6 minutos ja foi demonstrado
em estudo com portadores de insuficiéncia cardiaca congestiva, onde caminhar
menos de 300m foi considerado um marcador prognostico de morbidade e
mortalidade (ROSTAGNO et al., 2003).

20



Outro método de avaliacao da capacidade funcional utilizado em pacientes com
cancer é o teste de levantar e caminhar 6m (TLC 6m) (TimedUp&Go - TUG). Uma
revisdo sistematica que avaliou a capacidade preditora de diferentes métodos de
determinacdo da capacidade funcionaldemonstrou a associacdo entre um maior
tempo de execucdo do TUG e sobrevida em pacientes com tumores solidos
(ginecologicos, pancreas, pulmao) e hematologicos. Essa revisdo também mostrou
uma associagao entre esse teste e complicacdes durante a quimioterapia (VERWEIJ
et al., 2016).
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2.  JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

O céancer de endométrio do tipo | vem apresentando uma incidéncia crescente
nos ultimos anos, provavelmente relacionado ao aumento na incidéncia de
obesidade entre a populacéo brasileira. Entretanto, € considerado um tumor de bom
prognéstico, com baixa taxa de mortalidade, o que eleva a populacdo de
sobreviventes a esse tipo de cancer.

A elevada incidéncia de obesidade entre pacientes com cancer de endométrio
do tipo | aumenta o risco para o desenvolvimento de comorbidades como DM, HAS
e DCV, o que pode gerar impactos na saude apdés o tratamento. A obesidade,
hébitos de vida pouco saudaveis e inatividade fisica tém sido descritos como
determinantes de pior QV em sobreviventes ao cancer de endométrio.

Portanto, o conhecimento do perfil de salude, que engloba o estado nutricional,
capacidade funcional, QV e nivel de AF pode ser determinante para um manejo mais
adequado visando a implementacéo de estratégias de promocao de saude que atue
diretamente na mudanca do estilo de vida dessa populacéo. Vale ressaltar que ainda
sdo escassos estudos direcionados a avaliacdo de indicadores de saude em

pacientes com cancer de endométrio.
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3.

3.1.

3.2.

OBJETIVOS

Objetivo Geral
Descrever e identificar a associacdo entre os indicadores de saude de
pacientes com cancer de endométrio do tipo | matriculadas no Hospital do
Cancer Il do Instituto Nacional de Céancer José Alencar Gomes da Silva
(INCA).

Objetivos Especificos
Descrever as caracteristicas socio-demogréficas, nutricionais, bioquimicas,
capacidade funcional, qualidade de vida e nivel de atividade fisica;
Descrever o perfil de Sindrome Metabdlica na populacéo estudada;
Associar o estado nutricional, o perfil bioquimico e a capacidade funcional em
adultas e idosas;
Associar a capacidade funcional e o nivel de atividade fisica com a presenca
de Sindrome Metabdlica (SM);
Associar o nivel de atividade fisica com o estado nutricional, a capacidade

funcionale a qualidade de vida.
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4. CASUISTICA E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo do tipo transversal, proveniente de uma
coorte prospectiva denominada “Efeito de um Programa de Aconselhamento para
Promocéo de Alimentacdo Saudavel e Comportamento Ativo no Estado Nutricional,
Capacidade Funcional, Qualidade de Vida e Progndéstico de Mulheres Sobreviventes
ao Cancer de Endométrio”. A coorte tem como critérios de inclusdo pacientes com
diagnostico de cancer de endométrio tipo |, com idade entre 20 e 69 anos, sem
tratamento prévio, matriculadas no Hospital do Céncer Il — Instituto Nacional de
Cancer José Alencar Gomes da Silva (HCII/INCA) entre agosto de 2016 e agosto de

2021, com proposta de tratamento cirurgico.

41. Coletade dados

A captacdo das pacientes para o estudo foi realizada oportunamente em
momento prévio a deliberacdo de proposta de tratamento, no ato da admisséo
hospitalar no HCII/INCA entre novembro de 2016 e novembro de 2018. Foram
excluidas do estudo as pacientes que possuiam histéria pregressa de cancer; com
outro subtipo histologico (ndo-endometridide); com estadiamento IV ou que nao
possuiam cancer (hiperplasia endometrial com atipias) apds confirmacao
histopatoldgica.

A confirmacao dos critérios de elegibilidade era realizada semanalmente, para
as pacientes agendadas para a mesa redonda do Servico de Ginecologia/HC II.
Todas as pacientes elegiveis foram contatadas por telefone e convidadas a
participar do estudo no dia anterior a mesa redonda do Servigo de Ginecologia/HC Il,
tendo sido orientadas a realizar jejum prévio de doze horas de duracdo para
realizacdo dos exames bioquimicos e a comparecerem na avaliagio com
vestimentas leves e calcando ténis para realizarem os testes de capacidade
funcional. Desse modo, em momento anterior a consulta médica, foram realizadas
as avaliacdes antropométricas, bioquimicas, de qualidade de vida, comportamento
ativo e testes de capacidade funcional por pesquisadores nutricionistas e
fisioterapeuta previamente treinados e aptos a realizarem as avaliagcdes. Essa
primeira avaliacdo foi denominada tempo zero (TO) ou avaliagcdo pré-cirdrgica.
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O fluxograma do processo de coleta de dados encontra-se abaixo:
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Figura 4.1. Fluxograma de coleta de dados.
4.2. Registro de dados clinicos

Foram registrados em ficha de coleta (ANEXO A) e, posteriormente, em
formulério eletrénico de coleta de dados (OpenClinica), com suporte da Area
Representativa para Pesquisa Clinica — ARPC do INCA, para garantia da qualidade
e seguranca das informacdes,variaveis socioecondmicas, como idade, cor da pele
auto-referida, renda média familiar, estado civil e nivel de escolaridade. Dados
referentes a historia clinica pregressa, como cirurgias, presenc¢a de comorbidades e
tabagismo foram coletados em prontudrio. O subtipo e estadiamento da doenca
oncologica foram confirmados e, quando necessario, corrigidos, pela pesquisadora
colaboradora do projeto e cirurgid oncolégica, mediante consulta ao laudo
histopatolégico da peca cirdrgica. A mensuracdo das medidas antropométricas e
aplicacdo dos questionarios e testes de capacidades foram realizadas por

pesquisadores treinados.
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Quadro 4.1. Descricao e fonte das variaveis sociodemograficas e clinico-patolégicas.

Variaveis Descricao Fonte
Data de nascimento
Idade < 60 anos: adulta; registrada em
260 anos: idosa 9 L .
prontudrio
Auto referida pela
Cor da pele Branca; parda; negra . P
participante
. Solteira; Casada/Unido Estavel; Divorciada;
Estado Civil

Vilva

Anos de estudo?

0a3;4a7;8oumais

Atividade laboral

Atividade remunerada (mulheres com vinculo
empregaticio; ou profissionais autbnomas);

Atividade ndo remunerada (mulheres
dedicadas exclusivamente aos cuidados do
lar; desempregadas)

Aposentada/Pensionista (afastamento com

remuneracgao)
Renda Média Classe A: > 15 salarios minimos; Classe B: 5 a
I 15 salarios; Classe C: 3 a 5 salarios; Classe D:
Familiar L. L.
1 a 3 salérios; Classe E: <1 salario
Nao tabagista: mulheres que nunca fumaram;
tabagista ativa: mulheres que ainda fumavam
Status de o .
. no momento da avaliacdo; ex-tabagistas:
tabagismo

mulheres que pararam de fumar em até 1 ano
antes da avaliagéo.

Comorbidades

Referidas pelas pacientes em anamnese
realizada por profissional médico.

Dados coletados em
prontuario fisico
(consultas com equipe
multiprofissional)

Estadiamento
tumoral

Estadiamento confirmado por cirurgia
oncoldégica e pesquisadora do grupo de
pesquisa a partir do LHP (Estadios I, I, 1)

FIGO (2009)

1A partir da escolaridade coletada em prontuario, adaptou-se para os niveis de escolaridade atuais (fundamental
completo = 9 anos; médio completo = 3 anos; superior completo = 4 anos); 2Classificacdo de renda segundo
IBGE, 2016; LHP: Laudo histopatolégico.
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4.3. Avaliacao do estado nutricional

4.3.1. Antropometria

A avaliacdo antropométrica foi realizada pela mensuragdo do peso corporal e
da estatura, com célculo do IMC e posterior classificacdo do estado nutricional
segundo os critérios da OMS (WHO, 1998).0 célculo do IMC é realizado por meio da

equacgao abaixo:

Equacéo 1: IMC = Peso (em kg) / Estatura? (em m)

Quadro 4.2. Pontos de corte do indice de Massa Corporal (IMC) segundo Organizacdo Mundial de
Saude (WHO, 1998).

IMC (kg/m?) Classificacdo
<18,5 Magreza
18,5-24,9 Peso normal
25,0-29,9 Sobrepeso
30,0-34,9 Obesidade grau |
35,0-39,9 Obesidade grau Il
= 40,0 Obesidade grau lll

*IMC — indice de Massa Corporal

O peso corporal foi mensurado por meio de balanca digital, tipo plataforma
(Filizola®), com capacidade maxima de 150kg, com as pacientes em pé e sem
sapatos e para afericdo da estatura foi utilizado um estadidmetro de haste acoplado
a mesma balanca. As pacientes foram colocadas descalgas, em cima da plataforma
da balanca, de costas para o marcador, com 0s pés unidos e bragos estendidos ao
lado do corpo (LOHMAN; ROCHE; MARTORELL, 1988).

Para determinacdo da distribuicdo da gordura corporal foram aferidas os
perimetros da cintura (PC) e do quadril (PQ). A afericdo do PC foi realizada com a

paciente em pé, com abdémen relaxado, bracos ao lado do corpo e pés juntos,
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utilizando uma fita métrica ndo extensivel. A fita deveria envolver o individuo no
maior diametro sagital abdominal, sendo a medida realizada no final da expiracéao
normal do individuo (KAMIMURA; BAXMANN; RAMOS et al., 2014). Valores de PC=
80cm foram classificados como risco elevado de complicacbes metabdlicas
associadas a obesidade, e um valor 288cm foi classificado como risco muito elevado
(WHO, 1998).

A afericdo do PQ foi realizada com o paciente em pé, bragcos ao lado do corpo
e pés juntos, utilizando uma fita métrica ndo extensivel. A fita deveria circundar o
quadril na regido de maior perimetro entre a cintura e a coxa (KAMIMURA et al.,

2014). A razéo cintura-quadril (RCQ) foi determinada a partir da equacéo abaixo:

Equacgédo 2: RCQ= perimetro da cintura (cm)/perimetro do quadril (cm).

Valores de RCQ maiores do que 0,85 foram considerados indicativos de risco

para complicacdes metabdlicas (WHO, 1998).

4.4. Indicadores de capacidade fisico-funcional

4.4.1. Teste de forca: Forca de preensao palmar (FPP)

A FPP foi avaliada na mao dominante da paciente, utilizando-se aparelho
dinamémetro (JAMAR®), que possui escala de 0 a 100kg e resolucdo de 2kg, e
seguindo as recomendacdes da Sociedade Americana de Terapeutas de Mao
(ASHT — The American Society of Hand Therapists). Durante o teste, a voluntaria
permaneceu sentada, com pés apoiados no chao, tornozelos em posicdo neutra,
joelhos fletidos a 90°, coxas apoiadas no assento e quadris junto ao encosto da
cadeira. O membro superior avaliado permaneceu com ombro levemente abduzido,
cotovelo em flexdo de 90°, antebrago em posi¢cdo neutra entre supinagéo e pronagao
e 0 punho entre 0° e 30° de extensao e 0° e 15° de desvio ulnar. A paciente foi
solicitada a pressionar o dinamdmetro com o maximo de forga possivel e o resultado
foi registrado em quilogramas. Foi realizado um pré-teste para a familiarizacdo das

voluntarias com o aparelho. Foram realizadas duas afericbes, com pausa de um
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minuto entre elas, para posterior calculo da média. O periodo de contracdo muscular
maxima de 3 segundos foi considerado suficiente para a leitura (ROBERTS et al.,
2011). Para a classificacdo da forca muscular, foram considerados 0s seguintes
pontos de corte, conforme faixa etaria. Participantes com FPP < p10 apresentavam
baixa forca muscular de membros superiores, enquanto aquelas com FPP > p10

foram classificadas dentro da faixa de normalidade.

Quadro 4.3. Pontos de corte da Forca de Preensdo Palmar (FPP) adaptado de Schlussel et.al.(2008).

FPP (kg)
Categoria (em anos) Mao direita Mao esquerda
P10 | P30 | P50 | P70 | P9O | P10 | P30 | P50 | P70 | P90
40-49 19,8 | 24,4 | 26,9 | 29,4 | 33,6 | 18,4 | 22,9 | 25,7 | 28,1 | 31,7
50-59 166 | 21,1 | 24,3 | 26,4 | 30,9 | 154 | 19,9 | 23,0 | 25,3 | 29,8
60-69 16,6 | 19,6 | 21,7 | 246 | 27,5 | 15,0 | 18,2 | 20,5 | 22,8 | 27,1
270 9,9 |13,7|16,8|20,0|238| 9,0 |13,0|16,0|19,2| 22,6

4.4.2. Teste de forca e funcédo: Teste de sentar e levantar por 30 segundos
(TSL 30)

Para realizacdo do teste, uma cadeira sem bragos, com altura do assento ao
chéo plano de 43 cm, foi apoiada contra uma parede para evitar deslizamentos. A
paciente foi instruida a sentar no meio da cadeira, manter as costas eretas, pés na
largura dos ombros, apoiados no chdo e alinhados levemente atras da linha do
joelho. Ao comando, a voluntaria foi incentivada a levantar-se completamente da
cadeira e voltar para posicao inicial pelo tempo de 30 segundos. A repeticdo foi
considerada valida quando ultrapassou mais da metade do movimento permitido de
extensdo de joelho, conforme protocolo proposto por Jones et al. (1999). A

voluntéaria foi orientada a realizar até 2 repeticbes como pré-teste.
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4.4.3. Teste de agilidade e equilibrio dindamico: Teste levantar e caminhar 6

metros (Timed Up and Go, modificado) — TLC 6m

O teste consistiu em levantar-se de uma cadeira, sem ajuda dos bragos, andar
a uma distancia de trés metros, realizar uma volta ao redor de um cone e retornar.
No inicio do teste, a voluntéaria foi orientada a estar com o dorso apoiado no encosto
da cadeira e, ao final, encostar-se novamente. A paciente recebeu o comando para
iniciar o teste e o tempo foi cronometrado a partir da voz de comando até o momento
em que ele apoiasse novamente o dorso no encosto da cadeira. O teste foi realizado
uma vez para familiarizacdo e uma segunda vez para tomada do tempo (RIKLI,
2000).

4.4.4. Teste de capacidade funcional: Teste de caminhada de 6 minutos (TC
6M)

Este teste teve como objetivo avaliar a capacidade aerdbia da voluntaria
percorrendo a maior distancia possivel andando em 6 minutos. As voluntarias
realizaram o teste em um corredor de 29 metros, delimitado a cada 5 metros, sendo
o Ultimo ponto com 4 metros.

Inicialmente, as voluntarias foram orientadas quanto ao objetivo do teste, que
era caminhar o mais longe possivel durante o periodo de 6 minutos, podendo parar
e descansar se necessario. Antes do inicio do teste, foi apresentada a escala de
Borg, escala numérica que tem o objetivo de medir a intensidade da AF (ANEXO F).
Durante a realizacdo do teste, as pacientes eram informadas sobre o tempo
decorrido e encorajadas a cada minuto a continuar a caminhada. No inicio e ao final
do teste, foram registrados dados das variaveis fisiologicas para monitoramento
(frequéncia cardiaca, pressao arterial, saturacdo de oxigénio e escala de Borg). A
escala de Borg também foi aplicada nos minutos 2 e 4 do teste.

O percurso total foi calculado ao final do teste baseado no niumero de voltas
dado pela participante. O teste foi conduzido de acordo com o guia da Sociedade
Americana de Cirurgia Toracica (ATS COMMITTEE ON PROFICIENCY
STANDARDS FOR CLINICAL PULMONARY FUNCTION LABORATORIES, 2002).
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4.4.5. ContraindicacOes da realizacdo dos testes de capacidade funcional

Para a realizacdo dos testes de capacidade funcional, alguns critérios de

contraindicagéo foram considerados, conforme quadro abaixo (Quadro 4.3).

Quadro 4.4. Parametros fisioldgicos para avaliagdo de contraindicagfes a realizacdo dos testes de

capacidade funcional.
Parametros

Fisiolégicos

PAS > 160mmHg e
PAD> 100mmHg

O que fazer?

Aferir PA em dois
momentos distintos

Testes fisicos

Teste permitido: FPP.
Orientar voluntaria a ndo
segurar o ar durante a
execucdo do teste.

Demais testes:
contraindicados

Orientagdes

Voluntéaria orientada a
comparecer a um
posto de saude para
ajuste de medicacao.

PAS entre 120-
159mmHg e PAD

Verificar Saturacao
de O2 - acima de
90%, testes

FPP / Sentar e levantar —
Orientar voluntaria a ndo
segurar o ar durante a

entre 80 - liberados; abaixo de respiracao.
100mmHg 90%, n&o realizar TLC 6m - liberado
testes. T6min — liberado
FPP - Orientar voluntaria a
nao segurar o ar durante a
respiracao;
Perguntar a Até 7 dias - ndo realizar Orlentqr nao realizar
PO P~ o atividades
frequéncia e ultimo testes fisicos de membro
D . . extenuantes, carregar
Sangramentos episédio. inferior.

Mais do que 7 dias
(restricdes) -
N&ao realizar o sentar e
levantar

pesos (mover moveis,
lavar janelas ou
carregar compras)

*PA — Presséo arterial; PAS — Pressao arterial sistélica; PAD — Presséo arterial diastélica; FPP — For¢a de

Prensédo Palmar; TLC 6m — Teste de levantar e caminhar 6 metros; Témin — Teste de caminhada de 6

minutos.
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Quadro 4.4.cont. Parametros fisioldgicos para avaliacdo de contraindicacfes a realizacédo dos
testes de capacidade funcional.

Parametros O que fazer? Testes fisicos Orientacdes
Fisiolégicos

Realizar apenas a FPP.

Perguntar a Até 7 dias - néo realizar
frequéncia e o Ultimo  testes fisicos de membro
Tonturas o . . -
episédio. inferior.

Mais do que 7 dias — avaliar
restricdes.

E limitante ao

movimento: ndo :
Dor muscular. . Faca o teste demonstrativo e
realizar os testes em

Intensidade da dor ' ; verifique se causa dor.
. casos afirmativos ~ . .
€ movimentos que Nao realizar os movimentos

causam a dor . gue causem dor.
Dor ao caminhar em

curtas distancias.

Outras lesbes ortopédicas, doencas cardiovasculares descompensadas, cal¢cados
contraindicagbes inapropriados ou qualquer outra contraindicacéo explicita.
4.4.6. Tercis de distribuicdo dos testes de capacidade funcional

O Quadro 4.5 apresenta a distribuicdo em tercis da nossa populagdo em
relacdo aos testes de capacidade funcional, uma vez que ndo ha pontos de corte
especificos para populagdes com cancer.

Quadro 4.5..Tercis de distribuicdo dos testes de capacidade funcional da populacédo do estudo.

Testes Tercis Pontos de Corte
<T1 <9
TSL 30 (repeticdes) T1<T2<T3 9<T2<11

2T3 211
<T1 <8

TLC 6m (s) T1<T2<T3 8<T2<10
2T3 =210
<T1 < 407,44

TC 6M (m) T1<T2<T3 407,44 < T2 < 464,00
2T3 > 464,00

*TSL 30: Teste de Sentar e Levantar por 30 segundos; TLC 6m: Teste de levantar e caminhar 6
metros; TC 6M: Teste de caminhada de 6 minutos.
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4.5. Avaliacdo da qualidade de vida

Para a avaliacdo da QV, foi aplicado o questionario EORTC QLQ-C30
(FAYERS et al., 2001), (ANEXO B), da European Organization Research on
Treatment of Cancer (EORTC), validado para a populagdo brasileira
(FRANCESCHINI et al., 2010).

O EORTC QLQ-C30 é um questionario com 30 perguntas, subdividido em 3
partes. A primeira parte tem o objetivo de avaliar dificuldades de locomocgéo, de
carregar pesos e necessidade de auxilio para atividades como se alimentar, se vestir
ou usar o0 banheiro. A segunda parte visa avaliar sintomas como dor, fraqueza,
inapeténcia, nauseas e vomitos, constipacdo ou diarréia, aspectos psicologicos e
condic¢des inerentes ao tratamento e a condi¢cdo fisica da voluntaria que interferem
na relagdo com a familia, com aspectos sociais e financeiros que podem impactar na
qualidade de vida na semana anterior a avaliacdo. Essas duas partes sao
preenchidas de acordo com uma escala do tipo likert: 1 — Ndo; 2 — Pouco; 3 —
Moderadamente; 4 — Muito. As pacientes foram orientadas a opgdo que melhor se
aplicavam as suas condicdes. Na terceira parte, composta por duas questbes, as
voluntarias foram orientadas a responder como classificavam sua saude e qualidade
de vida, na semana anterior, em uma escala de 1 a 7. A utilizacdo do questionario

ocorreu mediante o devido consentimento dos criadores deste instrumento.

4.6. Avaliacdo do nivel de atividade fisica

Para avaliacdo do nivel de AF, foi utilizada a versdo longa do Questionario
Internacional de Atividade Fisica (IPAQ - International Physical Activity
Questionnaire) (ANEXO C), traduzido para lingua portuguesa e validado para a
populacao brasileira por Matsudo et al. (2001).

Esse questionario avalia o nivel de atividade fisica do individuo em uma
semana normal ou habitual, por meio de perguntas sobre atividades fisicas
desenvolvidas no trabalho, como meio de transporte, em atividades domésticas e
como lazer ou exercicio. O ultimo item do questionario avalia 0 tempo gasto sentado

do entrevistado, em atividades como sentado ou deitado assistindo TV, lendo um
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livro, conversando ou enquanto descansa. A utilizacdo do IPAQ versdo longa foi
realizada mediante consentimento do grupo criador do instrumento (ANEXO D).

A andlise dos dados oriundos do IPAQ foi realizada de acordo com as
orientagdes do “Guidelines for Data Processing and Analysis of the International
Physical Activity Questionnaire (IPAQ)” (2005), cujo processo esta descrito
resumidamente a seguir. Inicialmente, todos os dados foram revisados com o
objetivo de transformar aqueles expressos em horas para minutos. ApOGs essa
primeira analise, foi realizada a exclusdo dos outliers, ou seja, mulheres que
apresentavam o0 somatdrio de todas as caminhadas, atividades moderadas e
vigorosas maior do que 960 minutos/dia (16 horas). O namero de mulheres que
foram excluidas por esse critério foi igual a 4.

O ogasto energético nos diferentes niveis de AF foi calculado em
METs/minutos/semana. Os METs sao multiplos da taxa metabdlica de repouso e um
MET/minuto é calculado através da multiplicacdo do escore de MET de uma
atividade pelos minutos realizados. Nesse estudo, foram consideradas os seguintes
escores: 3,3 para caminhada; 6,0 para ciclismo; 4,0 para atividades moderadas; e
8,0 para atividades vigorosas. As formulas utilizadas para o calculo dos METs estéao
descritas abaixo:

Equacédo 2: METs/minutos/semana total em caminhadas: 3,3 x minutos de

caminhada x nimero de dias de caminhada (trabalho + transporte + lazer);

Equacgéo 3: METs/minutos/semana total em atividades fisicas moderadas: 6,0
X minutos de ciclismo x numero de dias de ciclismo (trabalho) + 4,0 x minutos de
atividades moderadas x numero de dias de atividades moderadas (trabalho +
atividades no jardim + atividades dentro do lar + lazer) + 8,0 x minutos de atividades

vigorosas x numero de dias de atividades vigorosas (no jardim);

Equacgéo 4: METs/minutos/semana total em caminhadas: 8,0 x minutos de

atividades vigorosas x numero de dias de atividades vigorosas (trabalho + lazer).

O nivel de AF global foi estratificado em baixo, moderado ou alto de acordo
com as orientacbes da mesma diretriz, seguindo os critérios estabelecidos para

variaveis categoricas (IPAQ, 2005).
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Por fim, foi avaliado o atendimento as recomendacdes de AF para a boa saude
preconizado pela OMS, de 150 minutos de atividade fisica moderada por semana
(equivalente a 8 METs-hora/semana) (WHO, 2010).

4.7. Avaliacdo bioquimica

As variaveis bioquimicas avaliadas foram o perfil lipidico (Colesterol total, HDL-
c, LDL-c e triglicerideos), perfil glicEmico (glicose e insulina de jejum) e proteina C
Reativa (PCR). Os pontos de corte para classificacdo de adequacdo dos exames
laboratoriais estado descritos no Quadro 4.4.

A avaliacdo da resisténcia a insulina foi calculadapor meio do indice
Homeostatic Model Assessment of Insulin Resistance (HOMA-IR). O indice HOMA-
IR baseia-se na relacdo de retroalimentacédo que existe entre produgcdo hepatica de
glicose e producado de insulina pelas células B para manutengdo da homeostase
glicémica no estado de jejum. A formula para calculo do HOMA-IR é: HOMA-IR =
Glicemia (mMol) x Insulina (uU/mL) + 22,5. Resultados de HOMA-IR superiores a
2,71 foram utilizados para classificar resisténcia a insulina (GELONEZE;
TAMBASCIA, 2006).

Quadro 4.6. Valores de referéncia dos exames laboratoriais.

Parametro Valores de referéncia Método Referéncia
Normoglicemia - < 100 mg/dL
Pré-diabetes ou risco aumentado para Enzimatico SBD (2017-

Glicose de jejum DM -2=100e <126 mg dL Colorimétrico 2018)

DM estabelecido - = 126 mg/dL

Desejavel: 250 mg/dL (mulheres)

HDL-Colesterol Baixo: < 50 mg/dL

LDL-Colesterol Hipercolesterolemia: 2160 mg/dL Enzimatico
Desejavel: <160 mg/dL Colorimétrico SBC
Elevado: 2190 mg/dL (2017)*

I I I .
Colesterol tota Desejavel: <190 mg/dL

Hipertrigliceridemia: = 150 mg/dL

Triglicerideos Desejavel: <150 mg/dL

Elevada: > 0,5 mg/dL Turbidimétrico

PCR Desejavel: < 0,5 mg/dL -

**Sociedade Brasileira de Cardiologia — Diretriz Brasileira de Dislipidemias e Prevencdo da Ateroesclerose (FALUDI et al.,
2017); HDL-C:High Density Lipoproteins; LDL-C: Low Density Lipoproteins; PCR: proteina C reativa.
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A presenca de SM foi avaliada entre as participantes do estudo. Os critérios da
International Diabetes Federation (IDF, 2013) foram considerados para a deteccao
da SM: PC > 80cm; glicemia de jejum > 100 mg/dL ou presenca de DM,;
triglicerideos > 150 mg/dL ou individuo em tratamento para dislipidemia; HDL-c < 50
mg/dL em mulheres ou individuo em tratamento para dislipidemia; e PAS=130
mmHg ou PAD = 85 mmHg ou individuo em tratamento para HAS.

Segundo a IDF (2013), o individuo pode ser classificado com presenca de SM
pela presenca de dois dos componentes acima descritos somados ao componente
obrigatorio (PC).

4.8. Aspectos éticos

As pacientes selecionadas para o estudo foram convidadas e orientadas pelo
pesquisador a respeito do projeto, seus objetivos e procedimentos, e sua
participacdo ocorreu mediante a assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) (ANEXO E), de acordo com a Resolucdo do Conselho Nacional
de Saude n°.196 de 10/10/1996. O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de
Etica e Pesquisa do INCA, sob protocolo nimero 1.563.774, em 29 de maio de
2016.

49. Armazenamento e analise dos dados

Os dados coletados foram armazenados na plataforma online OpenClinica,
com suporte da ARPC do INCA, para garantia da qualidade e seguranca das
informacOes. As analises estatisticas foram realizadas no programa Statistical
Package for Social Sciences verséao 22.0, SPSS (Chicago-EUA).

A aderéncia a curva normal foi testada visando avaliar a simetria da distribuicao
das variaveis. As variaveis antropomeétricas, de capacidade funcional e bioquimicas
apresentaram distribuicAo ndo normal,sendo expressas em mediana (minimo-
maximo). As variaveis de QV foram apresentadas em média e desvio-padréo,
conforme orientacdo do instrumento EORCT-QLQ-C30.As variaveis do
comportamento ativo (niveis de AF) foram apresentadas em mediana (intervalo
interquartil) e analisadas conforme orientacdo dos “Guidelines for Data Processing
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and Analysis of the International Physical Activity Questionnaire(IPAQ)”(2005).Uma
vez que nao existe ponto de corte estabelecido para classificar a capacidade
funcional de individuos com cancer, optou-se por apresentar as variaveis referentes
aos testes de capacidade funcional de acordo com os tercis de distribuicdo da nossa
populacao.As variaveis categoricas foram apresentadas em proporgoes.

A diferenca entre as proporc¢des foi testada utilizando o teste qui-quadrado de
Pearson ou o teste exato de Fisher. A diferenca entre as médias foi avaliada por
testes paramétricos (T de student para amostras independentes e T de student
pareado) ou nao paramétricos (Mann-Whitney e Wilcoxon) de acordo com o
resultado da aderéncia a curva normal. Para todas as analises, o p-valor menor que
0,05 foi considerado estatisticamente significativo, tendo sido aplicados os critérios

de Bonferroni, quando necessario.
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5. RESULTADOS

5.1. Caracteristicas socio-demograficas e clinicas da populacdo do
estudo

O numero total de participantes potencialmente elegiveis para o estudo no
periodo da coleta de dados foi de 259 pacientes. Entretanto, ocorreram
exclusbes apOs a confirmacdo do tipo histolégico e do estadiamento, uma vez
gue estes sdo confirmados a partir da peca cirargica, no periodo poés-cirargico.
Dessa forma, foram incluidas no estudo 196 pacientes (Figura 5.1). A maioria das
pacientes era idosa (=260 anos), de cor branca, casada, com 8 anos ou mais de
estudo e que desempenhavam atividades ndo-remuneradas (atividades do lar),
com renda média familiar menor do que 1 salario minimo. Em relacdo ao
tabagismo, 60,7% das pacientes afirmou nunca ter fumado. Grande parte da
populacdo do estudo apresentava comorbidades, sendo a Hipertensdo Arterial
Sistémica (HAS) a mais frequente (63,3%). As caracteristicas sécio-demograficas
e clinicas da populacao estudada estdo descritas na Tabela 5.1.

(" Pacientes potencialmente elegiveis para o )
estudo - Mesa Redonda da Ginecologia

[ Cadeirante |
.

\ n=250 ) ) [I]='-|}
" [ Obite(a=1)
v - Pt (“Histéria pregressa |

Nio preenchem critérios de de cincer ou cirurgia

elegibilidade g oncologica (n=T)
| Outro sitio primario
(n=6)
| Propostade
¥ ) tratamento chinico
Coleta de dados - Tempo 0 (T0) L (QL,EXT) (n=4) J
n=2137
i (" Qutrosubtipp
) ] L -—-"'I histolagico (n=22
(EXCLUSOESAPOS) — -
CONFIRMACAO-~—————— R 1
LHP POS. | EstadioIV (n=15)
\__CIRURGICO — ..
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Figura 5.1. Fluxograma de pacientes elegiveis para o estudo.
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Tabela 5.1.Caracteristicas sdcio-demograficas e clinicas da populacéo do estudo (n=196)

Variaveis n (%)
Idade

Adultas 92 (46,9)
Idosas (=60 anos) 104 (53,1)
Cor da pele

Branca 97 (49,7)
Parda 83 (42,6)
Negra 15 (7,7)
Estado Civil

Solteira 53 (27,0)
Casada/Uniao Estavel 79 (40,3)
Divorciada 29 (14,8)
Viava 31 (15,8)
Anos de Estudo

0a3 11 (5,8)
4a7 55 (28,8)
8 ou mais 125 (65,4)
Atividade Laboral

Atividade remunerada 69 (35,2)
Atividade ndo remunerada 85 (43,2)
Aposentada/Pensionista 42 (21,4)
Renda Média Familiar”

Classe B 4(2,1)
Classe C 23 (11,8)
Classe D 79 (40,5)
Classe E 84 (43,1)
Status Tabagismo

N&o tabagista 119 (60,7)
Tabagista ativa 15 (19,5)
Ex-tabagista 60 (77,9)
Comorbidades

Sem comorbidades 52 (26,5)
HAS 124 (63,3)
DM 57 (29,1)
Outras*** 39 (19,1)
Estadiamento

I 109 (73,7)
Il 19 (12,8)
11 20 (13,5)

*Cor da pele (n = 195); Estado Civil (n = 192); Anos de estudo (n = 191); Renda média familiar (n= 195): Classe A: > 15
salarios; Classe B: 5 a 15 salarios; Classe C: 3 a 5 salarios; Classe D: 1 a 3 salarios; Classe E: <1 salario (IBGE, 2016);
Comorbidades (n= 196): HAS: Hipertensdo Arterial Sistémica; DM — Diabetes Mellitus; **Outras comorbidades: hipo ou

hipertireoidismo, esteatose hepatica, labirintite, artrose, depresséo; Status tabagismo (n= 194); Estadiamento (n= 148)
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5.2. Caracterizacdo do estado nutricional e da capacidade funcional das

participantes do estudo estratificadas por idade

N&o houve diferenca significativa entre adultas e idosas para os parametros
antropomeétricos avaliados (Tabela 5.2). Entretanto, é importante destacar que 70%
das participantes adultas e 60% das idosas foram classificadas como obesas
segundo o IMC (230kg/m?). Além disso, aproximadamente 70% das participantes do
estudo apresentavam elevada CC (=88cm), o que caracteriza risco muito elevado
para doencas cardiovasculares. A maior parte das pacientes apresentava RCQ
maior igual a 0,85, com destaque para o percentual de idosas com RCQ elevada
(aproximadamente 60%) (Tabela 5.3).

Em relagdo aos parametros de capacidade funcional, as pacientes adultas
apresentaram mediana significativamente maior de forca e na distancia percorrida
no teste de caminhada de 6 minutos; além de apresentarem um tempo
significativamente menor para concluir o TLC 6m. Nao houve diferenca entre adultas
e idosas para o TSL 30. Foram encontradas diferengcas estatisticamente
significativas entre adultos e idosos para os tercis do TLC6m e na distancia
percorrida do teste de caminhada de 6 minutos (Tabela 5.3).

Os parametros bioquimicos avaliados néo foram significativos, com excecéo da
insulina, que foi maior nas participantes adultas (p= 0,006) (Tabela 5.2). Em relacao
a classificacdo de normalidade da avaliacdo bioquimica, ndo houve diferenca entre
adultos e idosos (Tabela 5.3).
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Tabela 5.2. Parametros do Estado Nutricional, Bioguimicos e de Capacidade Funcional antes dotratamento cirdrgico.

Variaveis Total Adultas Idosas p valor
Estado Nutricional?®
Peso (kg) 79,70 (40,40-158,00) 82,40 (40,40-158,00) 76,70 (41,00-138,00) 0,089
IMC (kg/m?) 32,68 (17,51-55,32) 33,54 (17,96-55,32) 31,68 (17,51-52,07) 0,140
CC(cm) 97,00 (67,10-143,00) 96,90 (67,10-143,00) 98,00 (69,00-132,00) 0,816
CQ(cm) 111,70 (79,60-162,50) 114,50 (86,50-162,50) 109,10 (79,60-144,00) 0,193
RCQ 0,85 (0,61-1,03) 0,84 (0,70-1,03) 0,86 (0,61-1,02) 0,058
Capacidade Funcional?
FPP(kQg) 23,00 (2,00 - 36,00) 23,75 (2,00-36,00) 21,50 (13,00-34,50) 0,007
TSL 30(repeticdes) 10 (5-18) 10 (5-18) 10 (6-15) 0,756
TLC 6m (s) 9 (5-17) 8 (5-17) 9 (5-17) <0,001
Distancia Percorrida (m) 435,00 (97,10 — 649,90) 454,00 (237,00 — 649,90) 420,15 (97,10 — 576,70) 0,001
Dados Bioquimicos?
Glicose de jejum 103,00 (76,00-330,00) 101,50 (76,00-290,00) 104,00 (76,00-330,00) 0,259
Insulina de jejum 16,13 (3,79-79,62) 18,30 (3,79-79,62) 13,83 (3,89-72,50) 0,006
HOMA-IR 4,29 (0,88-29,56) 4,57 (0,90-29,56) 3,88 (0,88-23,27) 0,068
Colesterol Total 209,00 (79,00-385,00) 207,50 (95,00-385,00) 210,00 (79,00-318,00) 0,841
LDL-c 129,50 (11,00-292,00) 128,00 (11,00-292,00) 132,50 (28,00-227,00) 0,526
HDL-c 50,00 (17,00-93,00) 50,50 (22,00-93,00) 49,50 (17,00-92,00) 0,909
Triglicerideos 122,50 (52,00-726,00) 122,00 (61,00-726,00) 124,00 (52,00-423,00) 0,977
PCR 0,50 (0,10-16,64) 0,60 (0,10-8,60) 0,50 (0,10-16,64) 0,443

2Mediana (Minimo-Méaximo) *IMC (n=193): indice de Massa Corporal; FPP (n = 195): Forca de Prens&o Palmar (Handgrip Strenght); TSL30 (n=126): Teste de Sentar e Levantar por 30 segundos
(30 second chair stand test); TC6m (n = 146): Teste de levantar e caminhar 6 metros (Up and Go test); Distancia Percorrida (n=130): disténcia alcancada durante o Teste de Caminhada de 6

minutos (6-min Walking Test); HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment of Insulin Resistance; PCR: Proteina C reativa.

41



Tabela 5.3. Comparagdo das variaveis do estado nutricional, perfil bioquimico e de

capacidade funcional das participantes do estudo de acordo com a idade.

Variaveis Total Adultas Idosas o valor
n (%) n (%) n (%)

Estado Nutricional
IMC (em kg/m?)
18,50 — 24,99 25 (13,0) 10 (11,1) 15 (14,6)
25,00 — 29,99 43 (22,3) 17 (18,9) 26 (25,2)
30,00 — 34,99 53 (27,5) 27 (30,0) 26 (25,2) 0,487
35,00 — 39,99 33 (16,8) 14 (15,6) 19 (18,4)
= 40,00 39 (19,9) 22 (24,4) 17 (16,5)
CC (cm)
<80 21 (10,8) 11 (12,00  10(9,7)
80 — 87,99 35 (17,9) 13 (14,1) 22 (21,4) 0,404
> 88 139 (71,3)  68(73,9) 71 (68,9)
RCQ
<0,85 89 (45,6) 48 (52,2) 41 (39,8) 0,087
> 0,85 106 (54,4) 44 (47,8) 62 (60,2)
Capacidade Funcional
FPP (kg)
<p10 29 (14,9) 13 (14,1) 16 (15,5)
>p10 166 (85,1)  79(85,9) 87 (84,5) 0842
TSL 30 (repeticdes)
<T1 28 (22,2) 15 (23,4) 13 (21,0)
T1<T2<T3 49 (38,9) 24 (37,5) 25 (40,3) 0,927
2T3 49 (38,9) 25(39,1) 24 (38,7)
TLC 6m (S)
<T1 32 (21,9) 20(29,4) 12 (15,4)
T1<T2<T3 63 (43,2) 34 (50,0) 29 (37,2) 0,002
>T3 51 (34,9) 14 (20,6) 37 (47,4)
Distancia Percorrida (m)
<T1 43 (33,1) 10(16,9) 33 (46,5)
T1<T2<T3 40 (30,8) 22 (37,3) 18 (25,4) 0,002
>T3 47 (36,2) 27 (45,8) 20 (28,2)

*IMC: indice de Massa Corporal; FPP (n = 195): Forca de Prensdo Palmar (Handgrip Strenght); TSL30
(n=126): Teste de Sentar e Levantar por 30 segundos (30 second chair stand test); TC6m (n = 146): Teste de
levantar e caminhar 6 metros (Up and Go test); Distancia Percorrida (n=130): distancia alcancada durante o

Teste de Caminhada de 6 minutos (6-min Walking Test)
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Tabela 5.3. cont. Comparagédo das variaveis do estado nutricional, perfil bioquimico e

de capacidade funcional das participantes do estudo de acordo com a idade.

Variaveis n total (%) Adultas \dosas p valor
n(%) n(%)

Dados Bioquimicos

Glicose de jejum (mg/dL)

<100 80 (41,7) 40 (44.,4) 40 (39,2)

>100a 125 71 (37,0) 36 (40,0) 35 (34,3) 0,183

=126 41 (21,4) 14 (15,6) 27 (26,5)

HOMA-IR

<271 52 (27,2) 20 (22,5) 32 (31,4) 0.104

22,71 139 (72,8) 69 (77,5) 70 (68,6)

Colesterol Total (mg/dL)

<190 59 (30,7) 30 (33,3) 29 (28,4) 0.531

=190 133 (69,3) 60 (66,7) 73 (71,6)

LDL-Colesterol (mg/dL)

<160 151 (79,1) 74 (82,2) 77 (76,2) 0.374

2160 40 (20,9) 16 (17,8) 24 (23,8)

HDL-Colesterol (mg/dL)

<50 92 (47,9) 41 (45,6) 51 (50,0) 0.565

=50 100 (52,1) 49 (54,4) 51 (50,0)

Triglicerideos (mg/dL)

<150 122 (64,2) 58 (65,2) 64 (63,4) 0.880

=150 68 (35,8) 31 (34,8) 37 (36,6)

PCR (mg/dL)

<0,5 87 (45,5) 38 (42,2) 49 (48,5) 0.467

20,5 104 (54,5) 52 (57,8) 52 (51,5)

*HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment of Insulin Resistance; PCR: Proteina C reativa.
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5.3. Descricdo do estado nutricional e da capacidade funcional das
participantes do estudo estratificadas pela presenca de Sindrome

Metabdlica

Aproximadamente 65% das participantes do estudo preencheram os critérios
diagnésticos da SM (Figura 5.2).

p = 0,551

ldoso
67.3%

B Sem SM
B ComSM

Adulto

Figura 5.2. Prevaléncia de Sindrome Metabdlica entre as participantes do estudo estratificados por
idade (n = 196).

ATabela5.4apresenta a comparacao entre as variaveis de capacidade funcional
e nivel de AF frente a presenca ou ndo de SM. Verificou-semaior frequéncia de
participantes diagnosticadas com SMnos tercis intermediarios dos testes de
capacidade funcional, exceto para a distancia percorrida, onde aproximadamente
40% dessas mulheres encontravam-se no tercil mais baixo. Observou-se ainda uma
tendéncia a significAncia nos testes de caminhada de 6 metros (p =0,052) e na

distancia percorrida (p =0,078).
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Tabela 5.4. Associacdo da capacidade funcional e do nivel de AF das participantes do estudo com a
presenca de Sindrome Metabdlica.

Sindrome Metabdlica

Variaveis Sim Nao
n (%) n (%) p valor

Capacidade Funcional
FPP (kg)
<p10 16 (12,5) 13 (19,4)
>p10 112 (87,5) 54 (80,6) 0.209
TSL 30 (repeticdes)
<T1 22 (25,6) 6 (15,0)
T1<T2<T3 36 (41,9) 13 (32,5) 0,092
2T3 28 (32,6) 21 (52,5)
TLC 6m(s)
<T1 17 (16,8) 15 (33,3)
T1<T2<T3 44 (43,6) 19 (42,2) 0,052
2T3 40 (39,6) 11 (24,5)
Distancia Percorrida (m)
<T1 35 (38,4) 8 (20,5)
T1<T2<T3 28 (30,8) 12 (30,8) 0,078
>T3 28 (30,8) 19 (48,7)
Nivel AF
Baixo 34 (27,0) 19 (29,2)
Moderado 52 (41,3) 22 (33,8) 0,597
Alto 40 (31,7) 24 (36,9)

FPP (n = 195): Forga de Prenséo Palmar (Handgrip Strenght); TSL30 (n=126): Teste de Sentar e Levantar por 30 segundos (30
second chair stand test); TC6m (n = 146): Teste de levantar e caminhar 6 metros (Up and Go test); Distancia Percorrida

(n=130): distancia alcancada durante o Teste de Caminhada de 6 minutos (6-min Walking Test), AF: Atividade Fisica; nivel de

significancia: p < 0,05.
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5.4. Caracterizacao do nivel de AF das participantes do estudo de acordo

com o estado nutricional e a capacidade funcional

Aproximadamente 39% das participantes do estudo apresentavam nivel de AF
moderado, segundo classificagdo do IPAQ (Figura 5.3), embora deva ser destacado
o percentual elevado de pacientes com nivel de AF alto (33,5%).

Na Tabela 5.5 sdo apresentados os intervalos interquartis dos gastos
energéticos total, de caminhada, de atividades moderadas, vigorosas e de lazer em
METs/min/sem, estratificados por faixa etaria. As pacientes adultas apresentaram
maiores gastos energéticos em todos os dominios avaliados, com diferenca
estatisticamente significativa (p=0,024) para o gasto energético totale uma tendéncia
a significancia no gasto energético em atividades moderadas (p = 0,068).Entretanto,
destaca-sea auséncia de gasto energético oriundo de atividades de lazer em ambas

faixas etarias.

m BAIXO
B MODERADO
WALTO

Figura 5.3. Nivel de Atividade Fisica (AF) Global das participantes do estudo antes do tratamento

cirdrgico (n=191).
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Tabela 5.5.Medianas dos gastos energéticos (em MET/min/sem) em caminhadas, atividades
moderadas, vigorosas e de lazer, por idade.

Intervalo interquartil

Variaveis Adultas Idosas
(n = 88) (n = 103) P
Ak v 4.225,13 3.048,00 0,024
(995,62 — 5.220,75) (720,00 — 3.768,00) '
Gasto energético
caminhadas 882,75 643,50 0.092
(METs/min/sem) (66,00 — 948,75) (0,00 — 643,50) '
Gasto energético
ativ.moderadas 3.360,00 2.340,00 0.068
(METs/min/sem) (480,00 — 3.840,00) (420,00 — 2.760,00) '

Na Tabela 5.6 € apresentada a comparacao entre as variaveis antropometricas,
bioquimicas e de capacidade funcional de acordo comos niveis de AF. Foram
encontradas diferencas estatisticamente significativas, apds analise post-hoc,no
primeiro e terceiro tercis do TLC6mdo nivel de AF alto em relacdo ao nivel de AF
baixo e moderado(p<0,001). Além disso,no teste de caminhada de 6 minutos, para o
primeiro tercilda distancia percorrida,houve diferenca significativaentre os niveis de

AF alto e moderado, em relacédo ao nivel de AF baixo(p=0,018)(Tabela 6).
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Tabela 5.6.Comparacdo das variaveis do estado nutricional, perfil bioquimico e de capacidade
funcional das participantes do estudo com o nivel de atividade fisica.

Nivel de Atividade Fisica

Variaveis Baixo Moderado Alto
n (%) n (%) n (%) p valor

Faixa etéaria
Adultas 21 (39,6) 33 (44,6) 34 (53,1) 0327
Idosas 32 (60,4) 41 (55,4) 30 (46,9) '
Comorbidades
Sim 40 (75,5) 55 (74,3) 44 (68,8) 0668
Nao 13 (24,5) 19 (25,7) 20 (31,2) '
SM
Sim 34 (64,2) 52 (70,3) 40 (62,5) 0.597
Nao 19 (35,8) 22 (29,7) 24 (37,5) '
Antropométricas
IMC(em kg/m?)
18,50 — 24,99 9 (17,6) 9(12,2) 6 (9,5)
25,00 — 29,99 8 (15,7) 16 (21,6) 19 (30,2)
30,00 — 34,99 10 (19,6) 24 (32,4) 17 (27,0) 0,398
35,00 — 39,99 10 (19,6) 11 (14,9) 11 (17,5)
= 40,00 14 (27,5) 14 (18,9) 10 (15,9)
CC(cm)
<80 10 (19,2) 5 (6,8) 5(7,8)
80— 87,99 5 (9,6) 16 (21,6) 14 (21,9) 0,084
> 88 37 (71,2) 53 (71,6) 45 (70,3)
RCQ
<0,85 25 (48,1) 30 (40,5) 32 (50,0) 0.500
=0,85 27 (51,9) 44 (59,5) 32 (50,0) '
Capacidade Funcional
FPP (kg)
<p10 10 (19,2) 11 (14,9) 6 (9,4) 0.312
>pl0 42 (80,8) 63 (85,1) 58 (90,6) '
TSL 30 (repeticdes)
<T1 6 (25,0) 13 (26,5) 8 (16,3)
T1<T2<T3 13 (54,2) 16 (32,7) 19 (38,8) 0,223
2T3 5(20,8) 20 (40,8) 22 (44,9)
TLC 6m(s)
<T1 2 (7,1)2 8 (13,6)2 21 (38,9)°
T1<T2<T3 9 (32,1)2 25 (42,4)2 26 (48,1)2 <0,001*
2T3 17 (60,7)2 26 (44,1)2 7 (13,0)°

*IMC: indice de Massa Corporal; CC: Circunferéncia de cintura; FPP (n = 195): Forca de Prensdo Palmar (Handgrip Strenght);
TSL30 (n=126): Teste de Sentar e Levantar por 30 segundos (30 second chair stand test); TC6m (n = 146): Teste de levantar e
caminhar 6 metros (Up and Go test).
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Tabela 5.6. cont. Comparacédo das variaveis do estado nutricional, perfil bioquimico e de capacidade

funcional das participantes do estudo com o nivel de atividade fisica.

Nivel de Atividade Fisica

Variaveis Baixo Moderado Alto

n (%) n (%) n (%) p valor
Distancia Percorrida (m)
<T1 14 (53,8)2 19 (37,3)2b 8 (16,3)°
T1<T2<T3 5(19,2)2 16 (31,4)2 19 (38,8)2 0,018
>2T3 7 (26,9)2 16 (31,4)2 22 (44,9)2
Dados Bioquimicos
Glicose de jejum(mg/dL)
<100 23 (44,2) 27 (37,0) 27 (42,9)
2100e<126 15 (28,8) 31 (42,5) 24 (38,1) 0,574
2126 14 (26,9) 15 (20,5) 12 (19,0)
HOMA-IR
<271 18 (34,6) 17 (23,3) 16 (25,8) 0.356
22,71 34 (65,4) 56 (76,7) 46 (74,2) '
Colesterol Total (mg/dL)
<190 14 (26,9) 23 (31,5) 19 (30,2) 0.856
=190 38 (73,1) 50 (68,5) 44 (69,8) '
LDL-Colesterol (mg/dL)
<160 43 (82,7) 54 (75,0) 50 (79,4) 0578
=160 9(17,3) 18 (25,0) 13 (20,6) '
HDL-Colesterol (mg/dL)
<50 27 (51,9) 36 (49,3) 27 (42,9) 0595
=250 25 (48,1) 37 (50,7) 36 (57,1) '
Triglicerideos (mg/dL)
<150 30 (57,7) 43 (60,6) 45 (71,4) 0.256
=150 22 (42,3) 28 (39,4) 18 (28,6) '
PCR (mg/dL)
<0,5 19 (36,5) 32 (44,4) 33 (52,4) 0235
20,5 33 (63,5) 40 (55,6) 30 47.6) '

* Distancia Percorrida (n=130): distancia alcancada durante o Teste de Caminhada de 6 minutos (6-min Walking Test).; PCR:
Proteina C reativa; HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment of Insulin Resistance; *Andlise post-hoc: comparagéo par a par
realizada segundo os critérios de Bonferroni (letras iguais indicam que ndo houve diferenca significativa entre as categorias).
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5.5. Descricdo da Qualidade de vida (QV) das participantes do estudo

estratificadas pela faixa etéaria

Entre os dominios de QV, foi encontrada diferenca estatisticamente significativa

entre adultos e idosos apenas no dominio dor(Tabela 5.7).

Tabela 5.7. Parametros da Qualidade de Vida (EORTC-QLQ-C30) antes do tratamento cirdrgico (n =

196)

o Adultos Idosos
Variaveis p valor

(n =92) (n =104)

Escala de funcéo
Funcéo fisica? 79,85+ 19,76 79,42 £ 19,40 0,879
Funcéo geral? 76,45 + 33,62 76,28 + 32,32 0,972
Funcdo emocional? 53,53 + 32,92 59,77 + 29,57 0,163
Funcéo cognitiva? 76,63 + 30,06 78,04 + 29,12 0,739
Funcéo social? 84,60 + 26,86 80,45 + 32,13 0,331
Escala de sintomas
Fadiga? 26,69 + 28,82 21,68 £ 24,75 0,192
Anorexia? 11,23 + 20,09 6,73 £ 14,22 0,069
Insénia? 35,14 + 34,45 37,66 + 36,64 0,622
Dor? 14,49 + 28,52 5,45 + 18,05 0,008
Nauseas e VOmitos? 32,61+41,34 28,53 + 38,42 0,475
Dispnéia? 12,68 + 27,45 13,14 + 28,03 0,908
Constipagao? 17,39 + 33,69 21,15 + 36,30 0,455
Diarréia? 5,43 + 15,05 8,97 + 26,37 0,258
Dificuldades financeiras? 27,17 + 40,13 25,96 + 40,75 0,834
Estado de Salde Global? 66,76 + 23,75 66,66 + 26,04 0,979
Sumario da QVva 78,11+ 17,48 79,28 £ 15,43 0,618

aMédiat+ Desvio-padrao
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5.6. Comparacdo do estado nutricional avaliado pelo IMC com os

dominios de QV

Na tabela 5.8esta apresentada a comparacdo dos dominios de QV com as
faixas de IMC. Foi observado que as participantes que apresentavam OB grau lll
tiveram piores resultados na funcéo fisica(p<0,001). Da mesma forma, pacientes
com OB grau lll relataram maior quantidade de sintomas no periodo avaliado, com
diferenca significativa entre os estratos de IMC apenas no sintoma insbnia
(p=0,015).

5.7. Comparacao dos niveis de AF com os dominios de QV

O baixo nivel de AF global também parece ter implicacfes sobre a qualidade
de vida. Foram observados piores escores das funcbes avaliadas entre as
participantes com baixo nivel de AF, com diferencas estatisticamente significativas
nas funcoes fisica (p < 0,001), geral (p = 0,001), social (p = 0,029) e no escore
sumario da qualidade de vida (SQV) (p = 0,049) (Tabela 5.9).
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Tabela 5.8. Comparacéo dos dominios de QV entre as categorias de indice de massa corporal.

Variaveis Eutrofia Sobrepeso OB grau | OB grau Il OBgrau I o valor!
(n = 25)** (n = 43)* (n =53)** (n = 33)* (n = 39)**

Funcéo fisica 80,80 + 21,112 82,79 + 18,812 86,41 + 14,50° 78,88 + 18,212 67,18 + 21,53° < 0,001?
Funcéo geral 74,00 = 38,51 81,78 + 28,36 77,04 = 31,39 74,75 * 30,65 70,51 + 38,13 0,632
Func&o emocional 51,00 + 31,01 54,45 + 34,95 58,64 + 32,56 63,13 £ 27,32 53,63 + 28,86 0,559
Funcéo cognitiva 78,00 £ 29,55 71,32 +£ 30,28 80,82 + 28,57 80,80 = 30,08 75,64 + 30,06 0,554
Funcéo social 70,67 £ 35,45 85,27 + 29,59 87,73 £ 22,68 82,83 £ 28,10 77,78 £ 35,11 0,144
Fadiga 23,55 + 28,75 21,96 + 23,07 21,80 + 28,08 20,20 £ 22,65 31,33 + 30,69 0,387
Anorexia 6,00 £ 15,87 8,14 £ 12,79 9,43 + 18,63 5,56 + 12,26 13,68 + 23,53 0,292
Insdnia 37,33+34,78¢  31,01+3537% 31,45+32,46% 29,30+3561* 53,41+ 36,912 0,0152
Dor 4,00 + 14,66 542 +17,71 7,54 £19,21 12,12 £ 27,41 17,95 £ 33,20 0,079
Nauseas/Vomitos 36,00 + 40,74 34,11 + 40,82 32,07 + 40,28 19,19 + 33,37 27,35+ 40,37 0,429
Dispnéia 10,67 + 26,74 17,83 £ 31,16 15,72 +£ 31,08 4,04 + 18,17 12,82 + 26,07 0,250
Constipacdo 25,34 £+ 40,00 22,48 + 38,98 16,35+ 31,78 15,15+ 21,28 20,51 + 36,37 0,749
Diarréia 5,33+ 20,81 10,08 £ 24,71 6,92 £ 22,03 5,05+ 18,85 7,69 £ 22,25 0,869
DF 28,00 £43,76 31,78 + 43,01 20,75+ 37,11 17,17 + 33,46 35,90+ 44,19 0,224
ESG 71,33+ 23,34 68,02 = 25,00 65,41 + 25,86 69,20 £ 24,43 61,97 + 26,19 0,592
SQV 77,40 £ 19,05 78,81 £ 16,76 80,72 + 15,97 82,28 £ 10,89 73,85+18,61 0,209

*IMC: indice de Massa Corporal; OB: Obesidade;DF: Dificuldades financeiras; ESG: Estado de Sadde Global; SQV: Sumario da Qualidade da Vida; *MédiatDesvio-
padrdo; Valores de p em negrito considerados significativos (p < 0,05); 2Comparag&o par a par realizada segundo os critérios de Bonferroni (letras iguais indicam

que ndo houve diferenca significativa entre as categorias).
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Tabela 5.9. Comparacao dos niveis de AF com os dominios de QV.

Varidveis Baixa Moderada Alta o valor!
(n =53)* (n =74)* (n = 64)**

Funcao Fisica 69,69 * 22,662 81,80 + 18,04 85,31 + 15,86 < 0,0012
Funcao Geral 62,90 + 37,502 79,73 + 30,25 83,86 + 28,32° 0,001?
Funcdo Emocional 50,31 + 30,78 61,94 + 31,30 57,54 + 30,60 0,115
Funcao Cognitiva 72,64 + 30,33 80,63 + 28,93 77,60 + 28,51 0,316
Funcgéo Social 73,27 £ 34,022 86,04 + 28,54 86,20 + 26,48 0,0292
Fadiga 25,78 + 26,59 22,82+ 25,21 22,74 + 28,10 0,784
Anorexia 8,80 £ 15,54 9,46 + 18,10 7,03+ 17,77 0,704
Insdnia 42,46 + 36,92 35,36 + 35,75 33,34 + 34,37 0,359
Dor 13,83 £ 29,55 8,55+ 21,41 6,25 + 18,66 0,203
Nauseas/Vémitos 28,30 +£41,03 28,83+ 39,14 32,81 + 39,62 0,787
Dispnéia 12,58 + 28,67 16,21 £ 29,84 9,37 £ 24,10 0,352
Constipacéo 20,13 + 37,75 19,37 £ 34,46 18,75 + 33,53 0,978
Diarréia 11,32 £ 26,91 7,21 £ 21,56 4,69 17,69 0,269
DF 30,19 + 43,49 28,38 £ 42,27 21,35+ 36,31 0,448
ESG 64,15 + 23,55 67,68 + 26,42 68,10 + 24,96 0,655
SQV 74,28 £ 17,742 80,18 + 16,722b 81,19 + 13,84 0,049?

DF: Dificuldades financeiras; ESG: Estado de Saulde Global; SQV: Suméario da Qualidade da Vida; **MédiatDesvio-padrao;
lvalores de p em negrito considerados significativos (p < 0,05); 2Comparagdo par a par realizada segundo os critérios de

Bonferroni (letras iguais indicam que ndo houve diferencga significativa entre as categorias).
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6. DISCUSSAO

6.1. Caracteristicas socio-demograficas e clinicas da populacdo do estudo

Para cada ano do biénio 2018-2019, sédo esperados 6.600 novos casos de
cancer de endométrio para o Brasil, fazendo com que essa neoplasia esteja alocada
na sétima posicao entre os tumores do género feminino (INCA, 2017). O cancer de
endométrio tem se mantido entre os dez mais incidentes na popula¢do feminina
desde o0 ano de 2012 (INCA, 2011; 2015). Além disso, sabe-se que a obesidade e a
presenca de comorbidades, como DM e HAS, séo fatores de risco para o surgimento
dessa neoplasia (COLOMBO et al., 2011) e que o cancer de endométrio é um dos
gue apresentam as maiores possibilidades de prevencéo por meio de mudangas no
estilo de vida (WCRF/AICR, 2013). Por outro lado, tanto a obesidade como o
sedentarismo tém sido apontados como fatores determinantes na reducdo da QV e
de pior progndstico em pacientes com cancer (AREM e IRWIN, 2013).

Embora o conhecimento sobre o impacto da obesidade e seus desfechos no
risco para o desenvolvimento do cancer de endométrio seja bem consolidado, o
mesmo ndo pode ser afirmado em relacdo ao prognédstico e a QV (AREM e IRWIN,
2013). Estudos que tracem o perfil de salde de pacientes com cancer sao
praticamente inexistentes na literatura cientifica e essa lacuna pode ser prejudicial
ao desenvolvimento de estratégias que melhorem a QV durante e apdés o
tratamento.

A populacéo do estudo foi composta em sua maioria por mulheres 60 anos ou
mais, embora seja importante destacar que a idade ao diagndstico entre as
participantes adultas foi predominantemente acima dos 50 anos. Adicionalmente, as
mulheres participantes de nosso estudo apresentavam escolaridade média de 8
anos ou mais, desempenhavam atividades ndo-remuneradas no domicilio e
possuiam renda familiar inferior a 1 salario minimo. Além disso, nossa amostra
apresentou elevada prevaléncia de nao-tabagistas.

As caracteristicas socio-demograficas da populacdo estudada sdo semelhantes
as da literatura no que diz respeito a idade ao diagndéstico, compreendida entre 0s

50 e 60 anos, e ao tabagismo. Entretanto, diferem em relacdo ao nivel de
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escolaridade e de renda, uma vez que o cancer de endométrio apresenta maior
incidéncia em paises desenvolvidos, onde normalmente tanto o grau de
escolaridade quanto o nivel de renda sdo mais elevados (FRIEDENREICH et al.,
2007; IARC, 2014; FELIX et al., 2017b; HAGGERTY et al., 2017; SMITS et al.,
2017).

A maior parte das participantes do estudo apresentava comorbidades ao
diagnostico, com maior prevaléncia de HAS. Resultados semelhantes foram
encontrados em outros trabalhos com pacientes com cancer de endométrio, embora
com prevaléncias de HAS menores do que a encontrada em nosso estudo
(FRIEDENREICH et al., 2007; SMITS et al., 2017; FELIX et al., 2017b). Félix et al.
(2017b), em estudo caso-controle, mostraram que a presenca de HAS aumentou em
65% o risco de mortalidade por DCV entre mulheres com céancer de endométrio.
Entretanto, a mortalidade foi menor nessas mulheres em relacdo aos controles,
podendo ser explicada por um maior acesso das mesmas ao sistema de saude.
Nicholas et al. (2014) também encontraram uma pior sobrevida nas mulheres com
cancer de endométrio que apresentavam HAS.

A prevaléncia de DM em nosso estudo foi de 29,1%, préxima daquela
encontrada por Nicholas et al. (2014). O DM parece ter um impacto negativo em
relacdo a sobrevida de pacientes com cancer de endométrio. Nicholas et al. (2014)
relataram um aumento de 58% no risco de mortalidade entre as pacientes com
cancer de endométrio que apresentavam DM. Da mesma forma, Félix et al. (2017b)
observaram que o historico de DM aumentou em 4,31 vezes o risco de mortalidade

por DCV entre mulheres com cancer de endométrio (FELIX et al., 2017b).

6.2. Perfil antropomeétrico e bioquimico da populagéo do estudo

As variaveis antropométricas das pacientes de nosso estudo devem ser
avaliadas com cautela. Embora ndo tenham sido observadas diferencas
significativas entre adultas e idosas em relagdo as medianas do IMC, CC, CQ e
RCQ, destaca-se o alto percentual de pacientes, tanto adultas como idosas,
classificadas como obesas por meio do IMC e com elevada CC, o que confere risco

muito elevado para DCV. Alguns autores ja demonstraram que mulheres com
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tumores de endométrio de melhor progndstico apresentaram maior risco de
mortalidade por DCV (WARD et al., 2012; FELIX et al., 2017b).

O percentual de pacientes obesas em nosso estudo (64,2%) é proximo ao
relatado por Mahdi et al.(2015), com uma populacdo composta por 62% de obesas.
Entretanto, nosso percentual de pacientes obesas com IMC maior que 40 kg/m?foi
inferior ao desses autores. Por outro lado, o percentual de obesas em nosso estudo
foi superior ao de Arem et al. (2016).

A obesidadeparece implicar em piores desfechos tanto em relacdo a presenca
de complicacdes cirargicas quanto a mortalidade por DCV e sobrevida. (WARD et
al., 2012; AREM et al., 2013; MAHDI et al., 2015; SECORD et al., 2016; AREM et al.,
2016; FELIX et al., 2017a; 2017b).

Mahdi et al. (2015) demonstraram que pacientes com obesidade grau Il
apresentaram maiores taxas de complicacdes cirurgicas e infecciosas em 30 dias
em comparacdo com as ndo-obesas. Além disso, o tempo de cirurgia também foi
maior entre as obesas grau lll. Embora o enfoque de nosso estudo néo tenha sido
nas complicacdes poés-operatorias, o elevado percentual de pacientes obesas
(64,2%) e, principalmente, de mulheres com obesidade grau Ill (19,9%), sinaliza
para a necessidade de uma maior atencao por parte dos profissionais de saude para
evitar possiveis complicacbes pdés-operatdrias, uma vez que a obesidade pode
impactar tanto a QV das pacientes quanto nos gastos em saude.

Arem et al. (2013) apontaram, tendo como base de comparacdo mulheres
eutréficas (18,5 — 24,9 kg/m?) no periodo pré-tratamento, riscos de mortalidade por
qualquer causa aumentados em 1,74, 1,84 e 2,35 vezes, respectivamente, entre
mulheres com sobrepeso (25,0 —29,9kg/m?), obesas (30,0 — 34,9 kg/m?) e muito
obesas (= 35kg/m?). Resultados similares foram encontrados apés a restricdo das
analises a mulheres com cancer de endométrio do tipo I, com histérico de DM ou
gue nunca realizaram terapia de reposi¢do hormonal.

Em outro estudo desses mesmos autores, foi demonstrado que pelo aumento
de 5 unidades do IMC, os riscos de mortalidade por qualquer causa e da mortalidade
especifica por cancer aumentavam, respectivamente, em 20% e 18% (Arem et.al.,
2013). Arem et al. (2016) ainda demonstraram um aumento no risco de mortalidade

em duas vezes entre pacientes com obesidade grau Il.
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Entretanto, esses achados devem ser avaliados com cautela, uma vez que a
maior parte desses estudos é de natureza retrospectiva. Arem e Irwin (2013), em
uma reviséo sistemética, reportaram que dentre os estudos que avaliaram sobrevida
livre de progressdo e mortalidade especifica do cancer de endométrio, nenhum
encontrou associacdo da obesidade com esses desfechos. Em relacdo a
mortalidade por qualquer causa, foi demonstrada uma elevacédo do risco em 9,2%
qguando ocorreu 0 aumento do IMC em 10%. Segundo os autores, a mortalidade
especifica por céncer e sobrevida livre de doenga, entretanto, permaneceram
conflitantes (SECORD et al., 2016). Em vista ao exposto, verifica-se a necessidade
de estudos prospectivos que avaliem a associacdo da obesidade com mortalidade
cancer-especifica e sobrevida.

A mediana do PC em nosso estudo foi de 97,00 (67,10-143,00), semelhante a
do estudo de Friedenreich et al. (2011), que foi de 97,1cm, e superior aquela de Sun
et al. (2016), que encontraram uma média de PC de 83,1cm. Em relacdo a RCQ, a
mediana em nosso estudo foi de 0,85 (0,61-1,03).

A associacao entre PC e RCQ elevadas e risco de cancer de endométrio tem
sido demonstrada em alguns estudos (AUNE et al., 2015; SPONHOLTZ et al., 2016).
Aune et al.(2015) demonstraram que o aumento da PC em 10cm e a RCQ em 0,1
elevou o risco de cancer de endométrio em 27% e 21%, respectivamente.
Entretanto, sdo quase inexistentes estudos que associem essas medidas com
desfechos como mortalidade, ou com a QV, e os dados sao conflitantes. A RCQ,
assim como o IMC, parece estar associada a desfechos como mortalidade tardia por
qualquer causa em pacientes com cancer de mama. Zhang et al .(2017)
encontraram um maior risco de mortalidade por qualquer causa entre mulheres com
cancer de mama com RCQ no intervalo entre 0,81 e 0,86.

Dados que associem a obesidade, PC e outros parametros com a mortalidade
por DCV ainda séo contraditorios. Anderson et al.(2018), em coorte prospectiva com
mulheres norte-americanas e porto-riguenhas sem cancer de mama, mas com irmas
que foram diagnosticadas com esse tipo de cancer, mostraram que alteracdes na
presséo arterial, medidas abdominais e a presenca de outros fatores de risco para
DCV em 10 anos, avaliados pelos critérios de risco de Framingham,foram similares

entre mulheres que desenvolveram cancer de mama e aquelas que ndo foram
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diagnosticadas com esse tipo de cancer, sugerindo que esses fatores podem néo ter
impacto sobre a mortalidade por DCV entre sobreviventes de cancer de mama.

Em coorte retrospectiva com mulheres com cancer de endométrio, Ward et al.
(2012) demonstraram que aquelas com tumores localizados apresentaram maior
risco de mortalidade por DCV em comparacdo com mulheres com estadiamento
avancado. Achado semelhante ocorreu no estudo de Felix et al. (2017a), que em
estudo com 157.496 mulheres com neoplasia de endométrio, observaram que
aquelas com tumores de melhor progndstico tiveram maior incidéncia cumulativa de
morte por doencas cardiovasculares (DCV) em comparacdo com as de pior
prognastico.

Entretanto, em estudo caso-controle de Félix et al. (2017b), foi mostrado que
mulheres diagnosticadas com cancer de endométrio apresentaram menor
mortalidade por DCV, comparada com mulheres com idade e indice de massa
corporal equivalentes sem EC (controles). Este achado conflitante, segundo os
autores, pode estar relacionado a um maior acesso das pacientes diagnosticadas
com céancer de endométrio ao sistema de saulde. Além disso, foram observadas
associacfes similares quando a analise ficou restrita a casos com tumores
endometridides, bem diferenciados, ou restritos ao Utero. Idade avancada ao
diagnéstico, uso de contraceptivos orais, historia de DM e HAS foram
significativamente associados com o aumento da mortalidade por DCV entre as
pacientes com cancer de endométrio. As mortes por qualquer causa foram mais

frequentes entre as mulheres com esse tipo de cancer.

O consenso do International Diabetes Federation (IDF, 2006) mostrou que a
medida da PC é mais indicativa da presenca de SM do que o IMC, sendo que a PC
€ um componente obrigatério dentre os critérios para deteccdo da SM estabelecidos
por esse 6rgdo (SBD, 2017). Entretanto, poucos séo os estudos que associam a PC
a SM e a eventos cardiovasculares em pacientes com cancer, sendo que nenhum
descreveu essa associacdo em cancer de endométrio. Um estudo de caso-controle
com mulheres sobreviventes ao cancer de mama mostrou uma prevaléncia de SM
de aproximadamente 43,2%, abaixo daquela encontrada em nosso estudo (65%)
(SHEEAN et al., 2017).
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Estudos associando a presenca de SM ao progndstico de pacientes com
cancer também séao raros. Berrino et al. (2014) investigaram o impacto da SM sobre
0 prognodstico de mulheres com céncer de mama. A SM esteve associada
significativamente com a menopausa e com o HOMA-IR, e esses autores apontaram
ainda que mulheres com SM apresentaram um risco 2,17 vezes maior de
desenvolver recorréncia do cancer de mama.

Em relagdo aos exames bioquimicos, foi observado um elevado percentual de
pacientes que apresentavam alteracdes na glicemia de jejum, HOMA-IR e colesterol
total. Aproximadamente 73% das mulheres de nosso estudo apresentavam HOMA-
IR > 2,71, indicativo de resisténcia a insulina. A mediana do HOMA-IR em nosso
estudo foi de 4,29 (0,88-29,56), muito acima da mediana encontrada por Sun et al.
(2016), que foi de 1,72 (1,22-2,40) entre as mulheres com cancer de endométrio.

A resisténcia a insulina parece ter impacto negativo sobre desfechos como
sobrevida livre de recorréncia e mortalidade por qualquer causa e especifica por
cancer de mama. Berrino et al. (2014), em estudo que avaliou a relacdo entre a SM
e progndéstico de cancer de mama, ndo encontraram associagdo positiva entre o
indice HOMA-IR e recorréncia do cancer de mama. Em outro estudo com mulheres
com cancer de mama, o indice HOMA-IR esteve associado ao aumento da
mortalidade especifica por esta neoplasia e por qualquer causa entre essas
pacientes (DUGGAN et al., 2011). Ressalta-se a lacuna no conhecimento em
relacdo a associacdo da resisténcia a insulina com mortalidade em céanceres

ginecoldgicos.

6.3. Capacidade Funcional

No presente estudo, as pacientes apresentaram mediana da FFP de 23,00
(2,00 — 36,00) kg, sem diferenca estatistica entre adultas e idosas. Rogers et al.
(2017), em estudo com sobreviventes ao cancer de mama, e Yang et al. (2018), que
estudaram a associacédo da FPP com a funcdo cognitiva em idosos sobreviventes de
cancer de mama, prostata, célon e colo de utero (= 60 anos), encontraram media da

FPP de aproximadamente 24 kg.
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A FPP tem sido associada a desfechos como sobrevida (KILGOUR et al., 2013;
CELIS-MORALES et al., 2018; GARCIA-HERMOSO et al., 2018). Celis-Morales et
al. (2018), em estudo prospectivo de base populacional no Reino Unido,
demonstraram que a fraqueza muscular, definida como FPP < 26kg em homens e <
16kg em mulheres esteve associada a um aumento do risco de diversos desfechos
em saude, como mortalidade por qualquer causa, por DCV, por cancer de mama,
entre outras. Além disso, a FPP também é associada a atraso, reducdo de dose e
interrupcdo do tratamento quimiotergpico, além de hospitalizacdo e Obito
(LAKENMAN et al., 2017).

Em nosso estudo, as pacientes adultas tiveram um tempo significativamente
menor para concluir o TLC 6m em comparac¢do com as idosas. A mediana do TLC
6m entre as participantes idosas foi de 9 (5-17) segundos, tempo abaixo daquele
encontrado por Rgnning et al. (2014), em estudo com pacientes idosos em
tratamento de cancer colorretal.

Esses autores encontraram uma mediana de 13 segundos (8-17), para o
periodo pré-tratamento. Entretanto, é importante ressaltar que a média de idade dos
pacientes foi de 84 anos, superior a da populacdo de nosso estudo. Além disso,
ainda sdo poucos o0s estudos que realizem associacbes desse teste com
complicacBes ao tratamento e fatores prognésticos, como mortalidade.

O teste de caminhada de 6 minutos foi outro teste realizado em nosso estudo.
A mediana da distancia percorrida nesse teste foi de 435,00 (97,10 — 649,90)
metros, com as participantes adultas apresentando mediana significativamente
maior em comparacdo com as idosas, semelhante ao encontrado por Rossi et al.
(2017), em estudo de viabilidade de uma intervencdo para sobreviventes ao cancer
de endométrio com obesidade, que reportaram uma distancia percorrida de 427 e
431 metros em seus grupos controle e intervengao, respectivamente.

O efeito prognéstico do teste de caminhada de 6 minutos foi descrito na
literatura. Em estudo com pacientes com cancer de pulméao nao-pequenas ceélulas foi
reportado que caminhar menos que 400m implicou em uma menor mediana de
sobrevida (KASYMJANOVA et al., 2009). Além disso, Rostagno et al. (2003), em
estudo com portadores de insuficiéncia cardiaca congestiva, mostraram que

caminhar menos que 300m foi considerado marcador de morbimortalidade. E
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evidente a importancia de tais achados, entretanto, verifica-se uma necessidade de
estudos em neoplasias nas quais a obesidade € reconhecidamente fator de risco e

que pode impactar na sobrevida, como mama e endométrio.

6.4. Comportamento ativo

Em nosso estudo, foram observados maiores percentuais de pacientes com
nivel de AF moderado (38,7%) e alto (33,5%). As medianas do gasto energético
total, em METs/minutos/semana, foi de 4.225,13 (995,62 — 5.220,75) para as
pacientes adultas e 3.048,00 (720,00 — 3.768,00) para as idosas, sendo essa
diferenca estatisticamente significativa (p=0,024). Contudo, 0s gastos energéticos
das pacientes em caminhadas e nas atividades de intensidade moderada ndo sao
oriundos de atividades recreacionais, uma vez que 0S gastos energéticos nessas
atividades, tanto de adultas quanto idosas, foi nulo.

Esse dado deve ser visto com preocupacdo, uma vez que a recomendacdo da
OMS de atividade fisica para adultos e idosos a partir de 65 anos é de 150 minutos
ou 75 minutos por semana de atividade fisica de lazer moderada ou intensa,
respectivamente (WHO, 2017), estando essa meta incluida no Plano de Acéo para a
Prevencdo e Controle de Doencas Crbnicas Nao-transmissiveis no periodo 2012-
2025 (WHO, 2012)".

Além disso, caracteristicas inerentes ao préprio instrumento de avaliacdo do
nivel de AF em nosso estudo devem ser levadas em consideracdo. Embora o IPAQ
tenha sido validado para a populacdo brasileira, demonstrando boa validade e
reprodutibilidade em ambas formas (curta e longa), e nesse mesmo estudo 0s
autores terem destacado a vantagem da auto-aplicabilidade do instrumento em
paises em desenvolvimento (MATSUDO et al., 2001), alguns pontos devem ser
discutidos. Em primeiro lugar, o IPAQ revelou ser um instrumento de dificil aplicacdo
em nossa populacdo, tendo em vista o grau de escolaridade de nossas
participantes, mesmo com a realizacao de treinamentos periodicos com a equipe de
pesquisadores envolvida na coleta de dados.

Uma outra questdo se refere a interpretacdo dos dados oriundos desse

instrumento. A analise dos dados com objetivo de classificar o nivel de AF das
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participantes seguiu o preconizado pelo Guidelines for Data Processing and Analysis
of the International Physical Activity Questionnaire (IPAQ)” (2005), que analisa
diferentes dominios, como AF no trabalho, como meio de transporte, em tarefas
domésticas e de lazer, sendo a classificacdo realizada apés a analise em conjunto
desses dominios. Dessa forma, foram observados percentuais elevados de
participantes com niveis de AF moderado e alto, mas com AF recreacionais
praticamente inexistentes. Esse aspecto deve ser avaliado com ressalvas pelo
pesquisador que utiliza o instrumento no que diz respeito a ponderar o quanto de
fato os individuos avaliados apresentam o nivel de AF sugerido através do IPAQ.
Cabe ressaltar também que apesar de o instrumento considerar diferentes dominios
de AF, incluindo tarefas domésticas e de transporte, 0 questionario ndo contempla
algumas atividades frequentemente relatadas pela nossa populacdo, de baixa
escolaridade e baixa renda, como, por exemplo, subir ladeiras, ser cuidadora da
familia e caminhar até o supermercado.

Alguns estudos jA demonstraram os provaveis beneficios da pratica de AF
moderada ou intensa, principalmente de lazer, sobre a diminui¢éo do risco de cancer
de endométrio (FERLAY et al., 2013; KEUM et al., 2014; SCHMID et al., 2015).
Keum et al. (2014), em revisdo sistematica, demonstraram que um acréscimo de 3
METs/hora/semana em atividades de lazer esteve associado a uma reducao
significativa de 2% no risco de cancer de endométrio em estudos caso-controle,
embora essa relacdo nao pareca ser linear. Em outra revisao sistematica, elaborada
por Schmid et al. (2015), foi relatada uma diminuicdo de 5% no risco de cancer de
endométrio entre mulheres que praticavam 12 METs/hora/semana de atividades
recreacionais em comparagcdo com aquelas que ndo praticavam esse tipo de
atividade, novamente com uma relagéo nao-linear.

Por outro lado, a relacdo do nivel de AF com a sobrevida de pacientes com
cancer de endométrio ainda é limitada e imprecisa. Arem et al. (2013) reportaram
uma diminuicdo de 43% na mortalidade por qualquer causa em 5 anos entre
mulheres com atividades de moderadas a vigorosas (> 7 horas por semana) no pré-
diagnostico em comparacdo com aquelas que ndo praticam AF. Esses mesmos
autores ndo encontraram relacdo da AF com a mortalidade por cancer de

endomeétrio.
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Em outro estudo, Arem et al. (2013) somente encontraram uma sugestiva
diminuicao do risco de mortalidade, ap0s ajuste por idade, ao compararem mulheres
com atividade moderada a intensa com aquelas que ndo realizaram nenhuma
atividade. Entretanto, ndo encontraram associacao significativa com mortalidade por
qualquer causa ou cancer-especifica apos ajuste para IMC e outros fatores de risco.
Esses mesmos autores mostraram uma diminuicdo nao significativa de 17% e 28%
no risco de mortalidade, respectivamente, em mulheres que reportaram 0,1-<15
METs/hora/semana e 15 ou mais METs/hora/semana de AF (AREM et al., 2016).

Rossi et al. (2017) mostraram, em estudo com mulheres com cancer de
endométrio, que muitas delas reportaram tempo superior a 2 horas na semana
anterior a da avaliacdo, em atividades relacionadas ao lar, como realizacdo de
compras, lavanderia, atividades domésticas leves e pesadas, preparo de refeicdes e

lavagem de loucas. Esse achado é semelhante ao encontrado em nosso estudo.

6.5. Caracterizacdo do nivel de AF das participantes do estudo de acordo

com o estado nutricional e a capacidade funcional

Em nosso estudo, dois pontos devem ser destacados em relacdo ao estado
nutricional e aos niveis de AF: o percentual de participantes com OB grau Il e baixo
nivel de AF, e o elevado percentual de participantes com PC maior que 88cm nos
trés niveis de AF.

Arem et al. (2013), ao compararem mulheres ndo obesas (IMC < 30kg/m?) e
que reportaram alguma AF de intensidade moderada a intensa superior a 1
hora/semana, observaram um aumento do risco de mortalidade em 5 anos em
mulheres nédo-obesas e inativas fisicamente e naquelas obesas que realizavam
algum tipo de AF de intensidade moderada a intensa ou que eram inativas, embora
a interagcdo nao tenha sido estatisticamente significativa. Rossi et al. (2017)
encontraram um percentual de 48% de mulheres com obesidade grau Ill (> 40kg/m?)
em seu grupo insuficientemente ativo, acima do percentual encontrado em nosso
estudo (27,5%).

Em relagdo aos testes de capacidade funcional, foi observado que as

participantes com nivel de AF alto apresentaram melhores resultados no TLC 6m em
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relacdo aquelas pertencentes aos demais niveis de AF, ou seja, realizaram esse
teste em menor tempo. Essas mesmas participantes também apresentaram melhor
desempenho na distancia percorrida do teste de caminhada de 6 minutos.

Essa associacdo do nivel de AF com os testes de capacidade funcional se
mostrou interessante, principalmente no que diz respeito ao instrumento utilizado
para mensurar o nivel de AF (IPAQ). Embora tenha sido discutido anteriormente que
a classificagdo do nivel de AF deva ser avaliada com cautela diante das limita¢des
impostas pelo IPAQ, por outro lado, esse instrumento demonstrou ser capaz de se
associar a métodos objetivos, 0 que pode implicar em estudos futuros que possam
associar o nivel de AF com desfechos em saude, como sobrevida.

Evidéncias associando o comportamento ativo com testes de capacidade
funcional em individuos com cancer séo limitadas. Ortiz et al. (2018), em estudo com
89 mulheres latinas sedentarias sobreviventes ao cancer de mama, encontraram
uma associacdo positiva entre o nivel de AF e resisténcia cardiorrespiratéria
avaliada pelo teste de caminhada de 6 minutos. Esses autores encontraram um
valor médio de 436m nesse teste, semelhante ao observado em nosso estudo
(435m), tendo concluido que atividades relacionadas a marcha parecem ser
extremamente afetadas na populacao de sobreviventes ao cancer de mama.

Estratégias voltadas a mudancas no comportamento ativo parecem ter impacto
sobre a capacidade funcional de pacientes com cancer. Chen et al. (2017), em
estudo que reavaliou dados pré-operatorios de dois ensaios clinicos randomizados
gue mediram a efetividade de uma intervencao pré-terapéutica trimodal para
pacientes com cancer submetidos a resseccdo colorretal, observaram que 0s
pacientes randomizados para O grupo intervencdo apresentaram aumento
significativo de atividades fisicas de intensidade moderadas a intensas do inicio do
programa até a data da cirurgia, bem como uma melhora significativa nos resultados
do testes de caminhada de 6 minutos (acréscimo de 20 metros em relagdo a
primeira avaliagéo).

Rossi et al. (2017), em estudo de viabilidade de uma intervengdo sobre o
comportamento ativo de mulheres obesas sobreviventes ao cancer de endométrio,
também reportaramum aumento de 22 metros na distancia percorrida por seu grupo

intervencdo em comparagdocom o inicio da intervencdo. Esses dados reforcam a
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necessidade de mais estudos focados na mudanca do estilo de vida que podem ter

impacto positivo sobre o perfil de saude de sobreviventes de cancer.

6.6. Comparagdo do estado nutricional avaliado pelo IMC com os

dominios de QV

A QV tem sido apontada como determinante para algumas condicdes em
saude, como complicagBes pos-cirurgicas e sobrevida, podendo ser afetada pelo
estado nutricional e comportamento ativo (BASEN-ENGQUIST et al., 2009; ANGIOLI
et al.,, 2013; LIN et al., 2014; FERRANDINA et al.,2014; ROWLANDS et al., 2014;
SMITS et al., 2015; BAKER et al., 2015; KIM et al., 2015; KARABUGA et al., 2015;
ROSSI et al., 2017).

Em nosso estudo, foi observado que as participantes idosas apresentaram
menos dor do que as adultas (p = 0,008). Kim et al. (2017), em estudo com
sobreviventes de cancer, reportaram que a idade nao teve influéncia sobre o
dominio dor.

Em nosso estudo foi observado que as participantes com IMC superior a 40
kg/m? apresentaram piores resultados na funcéo fisica e também relataram maior
guantidade de sintomas, com diferenca significativa principalmente no sintoma
insbnia. Smits et al. (2015), em revisdo sistematica com metanalise, mostraram que
mulheres com IMC = 40 kg/m? apresentaram pior funcéo fisica em comparagdo com
aquelas com IMC inferior. Shisler et al.(2018), em outra revisao sistematica,
reportaram que a obesidade esteve associada a pior QV e funcéo fisica.

Uma revisdo sistematica com metanalise, que reuniu evidéncias sobre
potenciais beneficios de intervencdes direcionadas a mudanca do estilo de vida
sobre desfechos como sobrevida e QV em pacientes com cancer, ndo encontrou em
seus resultados efeitos benéficos desse tipo de intervengdo sobre a QV global e
funcbes fisica, emocional, social e fadiga entre mulheres com canceres
ginecologicos. Os autores reforcaram a necessidade de ensaios clinicos com
maiores tamanhos amostrais, intervencbes de mais longa duracdo e
acompanhamento mais longo para avaliar o papel dessas intervencdes em
desfechos como sobrevida e qualidade de vida (YEGANEH et al., 2018).
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6.7. Comparacao dos niveis de AF com os dominios de QV

Em nosso estudo foram observados piores escores nas funcgdes fisica e geral
entre as participantes com baixo nivel de AF. Duas revisdes sisteméticas avaliaram
as evidéncias cientificas sobre o impacto da atividade fisica sobre a qualidade de
vida de pacientes sobreviventes ao cancer de endométrio (BABATUNDE et al.,
2016; ROSSI et al. 2017).

Babatunde et al. (2016) sugeriram que um maior nivel de AF pode contribuir
para uma melhor qualidade de vida, por meio de mecanismos que levam a melhora
de sintomas como dor e fadiga, no controle de peso e diminuicdo do risco de
surgimento de comorbidades e em fatores emocionais, como estresse e melhora do
padrdao de sono. Entretanto, esses autores destacaram a impossibilidade de realizar
uma metandlise devido a auséncia de uniformidade entre os instrumentos que
avaliam a qualidade de vida nos estudos avaliados.

Rossi et al. (2017) observaram diferencas significativas nas escalas de bem-
estar funcional e social entre mulheres sobreviventes ao cancer fisicamente ativas
em comparacao as inativas. Mulheres ativas reportaram maiores auto-eficacias de
caminhada e de barreira em relacdo as inativas, embora apenas a auto-eficacia de
caminhada tenha sido preditor de estar fisicamente ativo. Esses autores reforcam a
necessidade de intervencdes de comportamento ativo que possam melhorar a
qualidade de vida e reduzir o risco de doencgas cronicas entre sobreviventes ao

cancer de endométrio.

6.8. Pontos fortes e limitacdes do estudo

O principal ponto forte de nosso estudo se refere ao seu carater inédito no que
diz respeito a descricdo do perfil de saude no periodo pré-tratamento de mulheres
com cancer de endométrio. O conhecimento de determinantes prévios de saulde,
como estado nutricional, capacidade funcional e nivel de AF podem ser (teis para
um manejo terapéutico mais adequado na fase ativa do tratamento, que podera

impactar de maneira positiva em desfechos como QV e sobrevida nessa populacgéo.

66



Considerando o avan¢o no diagnéstico e tratamento do cancer, espera-se 0
aumento da populacdo de sobreviventes de cancer no Brasil e no mundo. Sabe-se
gue sobreviventes de cancer apresentam elevado risco cardiovascular, que pode
levar a uma pior sobrevida associadas a DCV e comorbidades. Entretanto, a rede de
servicos em saude de nosso pais ainda é ineficiente na abordagem a essa
populacdo. Os pacientes em tratamento de cancer sdo acompanhados em unidades
habilitadas, normalmente com um perfil de atengdo terciaria ou secundéria. Durante
cinco anos, frequentam essas unidades e, ap0s o0 término do seguimento, sdo
devolvidos as unidades de saude de suas areas de residéncia.

O conhecimento do perfil de saude das pacientes atendidas em unidades
terciarias pode nortear acdes voltadas para mudanca no estilo de vida de pacientes
em tratamento de cancernos diferentes niveis de atencdo a saude.

Durante a pesquisa na literatura, observamos diversos autores reforcando a
necessidade de estudos de intervencdo de modo a dimensionar o impacto da
adocdo de um estilo de vida saudavel sobre desfechos como QV e sobrevida, uma
vez que a natureza da maioria dos estudos é retrospectiva. Dados oriundos de
estudos prospectivos podem, no futuro, fornecer medidas confidveis sobre a
influéncia do estado nutricional, capacidade funcional, QV e comportamento ativo no
prognéstico de sobreviventes de cancer.

Uma das limitagcdes de nosso estudo foi a dificuldade de aplicacdo de alguns
instrumentos, principalmente o IPAQ, que embora tenha sido validado para a
populacao brasileira, ndo apresenta atividades habituais da populacdo estudada, o
gue dificultou a familiarizacdo das voluntarias com o instrumento. Um ponto ainda a
ser destacado nesse instrumento € a provavel superestimacdo do nivel de AF das
participantes, uma vez que a classificacdo da AF leva em consideracédo uma série de
atividades, como domésticas ou meio de transporte, e ndo somente a AF de lazer.
Outra limitagdo a ser destacada é a auséncia de pontos de corte especificos para
populacdes oncologicas, especialmente em relacdo aos testes de capacidade

funcional.
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CONCLUSAO

Observou-se uma alta prevaléncia de obesas (IMC 230kg/m?), com elevada

CC (=88cm) e comorbidades, sendo a HAS a mais prevalente.

Aproximadamente 65% das participantes do estudo preencheram o0s
critérios diagndésticos da SM, sendo a insulina de jejum significativamente

maior nas participantes adultas.

A maior parcela da populacdo de nosso estudo apresentava nivel de AF
moderado, entretanto, o gasto energético oriundo de atividades fisicas de

lazer foi nulo.

As pacientes adultas apresentaram melhores resultados no TC6m e na
distancia percorrida do teste de caminhada de 6 minutos em comparacéo as

idosas.

As participantes que apresentavam OB grau lll tiveram piores resultados na
funcdo fisica e relataram maior quantidade de sintomas no periodo
avaliado, principalmente ins6nia. Em relacdo a presenca da SM, verificou-se
maior frequéncia de participantes diagnosticadas com SM nos tercis
intermediarios dos testes de capacidade funcional, exceto para a distancia
percorrida, onde aproximadamente 40% dessas mulheres encontravam-se

no tercil mais baixo.

As participantes com nivel de AF alto apresentaram melhores resultados no
TLC 6m em relagéo aquelas pertencentes aos demais niveis de AF, ou seja,
realizaram esse teste em menor tempo. Essas mesmas participantes
também apresentaram melhor desempenho na distancia percorrida do teste

de caminhada de 6 minutos

Mulheres com nivel de AF baixo apresentam piores escores nas funcdes
fisica e geral da qualidade de vida.
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9. ANEXOS

ANEXO A: Ficha de coleta de dados.

" Efeito de um programa de aconselhamento para promogdo de alimentacéo saudavel e préatica de atividade
fisica no estado nutricional, qualidade de vida e progndstico de mulheres sobreviventes ao cancer de
endométrio”

1 — Identificacao

Registro: Grupo Controle () Grupo Intervencgéo ( )
Idade: Data de nascimento:
Profisséo/Ocupacéo: Escolaridade:

Estado civil: (1) solteira (2) casada (3) divorciada (4) viliva

Raca: (1) branca (2) parda (3) negra (4) indigena

Renda média familiar : Classe A () Classe B ( ) Classe C () Classe D ( ) Classe E ()

Tabagismo: () Sim ()Nao Macos/dia: Idade de inicio:

2 — Dados Clinicos

Tipo histolégico: Estadiamento: Metastase: (0) Ndo (1)Sim
Cirurgia anterior: (0) N&o (1) Sim Qual:

Comorbidades: (0) Ndo (1) Sim
(1) HAS (2) DM (3) Dislipidemia (4) IR (5) IC (6) DPOC (7) outras

| 10 [ 16 | T12 | T4 | T36 | T48 | T60

3. Antropometria

Peso (kg)

Altura (m)

indice de Massa
Corporal (kg/m?)

Circunferéncia da
Cintura (cm)
Circunferéncia do
Quadril (cm)

Razdo Cintura Quadril

4. Composicéo corporal por Bioimpedancia

Angulo de Fase

Resisténcia

Reatancia

5. Capacidade fisico-funcional

5.1 Forca de preensdo palmar (FPP)

Medida 1

Medida 2

Média FFP

5.2 Extenséo de joelhos

Série 1

Série 2

Série 3

5.3 Teste sentar e levantar da cadeira 30

Namero de repeticdes | | | |
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5.4 Teste levantar e caminhar 6 metros

Tempo (segundos) | |

5.5 Teste de caminhada em 6 minutos

Frequéncia cardiaca
(batimentos/minuto)

Pressdo arterial (mmHg)

Saturacdo de oxigénio
(%)

Escala de Borg

NUmero de voltas

Distancia percorrida

6. Avaliacdo Bioquimica

Glicemia de jejum

Insulina de jejum

Colesterol total

Colesterol - HDL

Colesterol - LDL

Triglicerideos

Proteina C-reativa
(PCR)

Ijnterleucina-10

Interleucina-6

Fator de necrose
tumoral-alfa

Dehidrogenaselactica

Creatininofosfoquinase
total

Cortisol

Testosterona

Estradiol

Progesterona

Hormonio do
crescimento

7. Comportamento ativo

Pedémetro (nimero de
passos/dia)

Demais aferi¢cdes realizadas em formulério especifico: qualidade de vida, IPAQ, avaliagdo dietética

3 —Dados do Tratamento Oncolégico Cirurgico

Cirurgia realizada:

Data: / /
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ANEXO B :EORTC QLQ-C30 — 30-item European Organization for Research and

Treatment of Cancer Core Quality of Life Questionnaire

L
EORTC QLQ-C30 (versio 3.0

Nos estamos interessados em alguns dados sobre vocé e sua saide. Responda, por favor, a todas as perguntas
fazendo um circulo no mimero que melhor se aplica a vocé. Nao ha respostas certas ou erradas. As informagdes
que vocé fornecer permanecerdo estritamente confidencias.

Por favor, preencha suas niciais: [
Sua data de nascimento (dia, més, ano): |
Data de hoje (dia, més, ano): < T T

Nio Pouco Modera- Muito

damente

1. Vocé tem alguma dificuldade quando faz grandes esforgos,

por exemplo carregar uma bolsa de compras pesada ou uma mala? 1 2 3 4
2. Vocé tem alguma dificuldade quando faz uma longa caminhada? 1 2 3 4
3. Vocé tem alguma dificuldade quando faz uma

curta caminhada fora de casa? 1 2 3 4
4. Vocé tem que ficar numa cama ou na cadeira durante o dia? 1 2 3 4
5. Vocé precisa de ajuda para se alimentar, se vestr,

se lavar ou usar o banheiro? 1 2 3 4
Durante a iltima semana: Nio Pouco Modera- Muito

damente

6. Tem sido dificil trabalhar ou realizar suas atividades diarias? 1 2 3 4
7. Tem sido dificil praticar seu hobby ou participar de atividades de lazer? 1 2 3 4
8. Voce teve falta de ar? 1 2 3 4
9. Vocé tem tido dor? 1 2 3 4
10. Vocé precisou repousar? 1 2 3 4
11. Vocé tem tido problemas para dormur? 1 2 3 4
12. Vocé tem se sentido fraco/a? 1 2 3 4
13. Vocé tem tido falta de apetite? 1 2 3 4
14. Vocé tem se sentido enjoado/a? 1 2 3 4
15. Vocé tem vomutado? 1 2 3 4
16. Vocé tem tido priso de ventre? 1 2 3 4
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Durante a ultima semana: Nio Pouce Modera- Muito

damente

17. Vocé tem tido diarreia? 1 2 3 4
18. Vocé esteve cansado/a? 1 2 3 4
19. A dor mterferiu em suas atrvidades diarias? 1 2 3 4
20. Vocé tem tido dificuldade para se concentrar

em coisas como ler jornal ou ver televisio? 1 2 3 4
21. Vocé se sentiu nervoso/a’? 1 2 3 4
22, Vocé esteve preocupado/a? 1 2 3 4
23. Vocé se sentiu irritado/a facilmente? 1 2 3 4
24. Vocé se sentiv deprimido(a)? 1 2 3 4
25. Vocé tem tido dificuldade para se lembrar das coisas? 1 2 3 4
26. A sua condigdo fisica ou o tratamento médico tem

interferido em sua vida familiar? 1 2 3 4
27, A sua condigdo fisica ou o tratamento médico tem

interferido em suasatividades sociais? 1 2 3 4
28. A sua condigdo fisica ou o tratamento médico tem

lhe trazido dificuldades financeiras? 1 2 3 4

Para as seguintes perguntas, por favor, faca um circulo em volta do nimero
entre 1 e 7 que melhor se aplica a voce.

29, Como vocé classificaria a sua saide em geral, durante a tltima semana?
1 2 3 4 5 ] 7

Péssima Otima

30. Como vocé classificania a sua gualidade de vida em geral, durante a Gltima semana?
1 2 3 4 5 6 7

Péssuma Otima
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ANEXO C: IPAQ(VERSAO LONGA)- International Physical Activity Questionnaire

2
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FiSICA

- FORMA LONGA-

Momae: Data: __/___/___
Idade . Sexo: F ()M ) Vood Irabalha de forma remunerada: ( ) Sim ( ) Nao.
Cuantas horas vocé trabalha por dia:

Quantos anos complalos vocd astudow:
De forma geral sua saide estd:( ) Excelente { ) Muito boa ( ) Boa [ ) Regular { JRuim

Més astamos interessados em saber que tipes de atividade fisica as pessoas fazem como parte do seu dia a
dia. Este projeto faz parte de um grande estudo que estd sendo fello em diferentes palses ao redor do munda.
Suas respostas nos ajudardo a entender que tao ativos nds somos em relagio & pessoas de outros paises, As
perguntas estio relacionadas ao tempo que voch gasia fazendo atividade fisica em uma semana NORMAL
USUAL ou HABITUAL. As parguntas incluem as atividades que vocé faz no trabalho, para ir de um lugar a
outro, por lazer, por esporta, por exercicio ou como parte das suas atividades em casa ou no jardim. Suas
respostas sho MUITO impontantes, Por favor responda cada questio mesmo que considere que ndo seja ativo,
Obrigado pala sua participacio |

Para responder as questbes lembre que:

= atividades fisicas VIGOROSAS sfio aguelas que precisam de um grande esforgo fisico @ que fazem
respirar MUITO mals forte que o nomnal

* atividades fisicas MODERADAS sfo aquelas que precisam de algum esforgo fisico e que fazem respi-
rar UM POUCO mais forte que o normal

SEGAO 1- ATIVIDADE FiSICA NO TRABALHO

Esta segio inclul as atividades que vocl faz no seu servigo, que incluem trabatho remunerado ou voluntério, as
atividades na escola ou laculdade e outro tipo de trabalho néo remunerado fora da sua casa. NAD incluir
trabaiho ndo remunerado que vocd faz na sua casa como tarefas domésticas, cuidar do jardim e da casa ou
tomar conta da sua tamilia. Estas serdo incluidas na seqlo 3,

1a. Atualmente vocé trabalha ou faz trabalho voluntdrio fora de sua casa?
[ )Sim ( ) M#o - Casovocé responda ndo Vé para secdo 2: Transporte

As prdodimas quesides sfio em relacdo a toda a atividade fisica que vocé faz em uma semana USUAL ou
NORMAL como parte do seu trabalho remunerado ou néo remunerado. NAQ inclua o transporte para o traba-
Iho. Pense unicamente nas atividades que vock faz por pelo menos 10 minutes continugs :

1b. Em quantos dias de uma semana normal vocé gasta fazendo atividades vigorosas, por pelo menos 10
minutos continuog, como frabalho de consirugdo pesada, caregar grandes pesos, trabalhar com enxada,
escavar ou subir escadas como parte do seu trabalho:

dias por SEMANA, ( ) nenhum - Vd para a questdo 1d.

1e. Quanio lempo no tolal vood usualmente gasta POR DIA fazendo atividades fisicas vigorosas como parbe
do seu trabalho 7

horas minutos
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1d. Em quantos dias de uma semana normal vocd faz atividades moderadas, por pelo menos 10 minutos
continuos, como camegar pesos leves como parte do seu trabalho 7

dias por SEMANA () menhum - Y4 para a questio 11
1e. Quanto tempo no total vood usualmente gasta POR DIA fazendo atividades moderadas como parte do
geu frabalho 7
horas minutos

1f. Em quantos dias de uma semana normal vocé anda, durante pelo menos 10 minutes continues, como
parte do seu trabalho ?Por favor MAO inclua o andar como forma de iransporte para ir ou voltar do trabalho

dias por SEMANA [ ) nenhum - V4 para a se¢io 2 - Transporte.

1g. Quanto tempo no total vocé usualmente gasta POR DIA caminhando como parte do seu trabalhg 7
horas minutos

SEGAO 2 - ATIVIDADE FiSICA COMO MEIO DE TRANSPORTE

Estas questdes sa referem a forma tipica como vocé se desloca de um lugar para outro, incluindo seu trabalho,
ascola, cinema, lojas @ outros,

2a. Em quanios dias de uma semana normal vocé anda de carro, dnibus, metrd ou trem?
dias por SEMANA { ) nenhum - Vi para questio 2c

2b. Quanto tempo no total vood wsualments gasta POR DIA andando de carro, dnibus, matrd
ou trem?
horas minutos

Agora panse somente am relagio a caminhar ou pedalar para ir da um lugar a outro em uma semana normal.

2c. Em quantos dias de uma semana normal vocd anda de bicicleta por pele menos 10 minutes continuos
para ir de um lugar para outra? (NAO inclua o padalar por lazer ou exercicio)

— dias por SEMANA { ) Nenhum - ¥d para a questiio 2f.
2d. Mos dias que vocé pedala quanto tempo no total vocd pedala POR DIA para ir de um lugar
para outra?

horas minuios

2e. Em quantos dias de uma semana normal vocd caminha por pelo mencs 10 minutos continues para ir de
um lugar para outra? (NAQ inclua as caminhadas por lazer ou exercicio)

dias por SEMANA ( ) Menhum - Vi para a Seciio 3.

2{. Quando vocé caminha para ir de um lugar para outro quanto tempo POR DIA vocé gasta? (NAO inclua as
caminhadas por lazer ou exercicio)

horas minutos
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SECAO 3 - ATIVIDADE FiSICA EM CASA: TRABALHO, TAREFAS DOMESTICAS E CUIDAR DA
FAMILIA

Esta parte inclui as atividades fisicas que vocé faz em uma semana NORMAL na sua casa e ao redor da sua
casa, por exemplo trabalho em casa, cuidar do jardim, cuidar do quintal, trabalho de manutengéo da casa ou
para cuidar da sua familia. Novamente pense somente naquelas atividades fisicas que vocé faz por pelo
menos 10 minutos continuos.

3a. Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividades fisicas vigorosas no jardim ou quintal por
pelo menos 10 minutos como carpir, lavar o quintal, esfregar o chéao:

dias por SEMANA ( ) Nenhum - V& para a questdo 3¢
3b. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades vigorosas no quintal ou jardim quanto tempo
no total vocé gasta POR DIA?

horas minutos

3¢ . Em quantos dias de uma semana normal vocd faz atividades moderadas por pelo menos 10 minutos como
carregar pesos leves, limpar vidros, varrer, rastelar com no jardim ou quintal

___diaspor SEMANA ( ) Nenhum - V4 para questio 3e.

3d. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo no total vocé gasta POR DIA fazendo essas
atividades moderadas no jardim ou no quintal?

horas minutos

3e. Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividades moderadas por pelo menos 10 minutos como
carregar pesos leves, limpar vidros, varrer ou limpar o chéo dentro da sua casa.

. dias por SEMANA ( ) Nenhum - V4 para secéio 4

31. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades moderadas dentro da sua casa quanto tempo no total vocé
gasta POR DIA?

horas minutos

SECAO 4- ATIVIDADES FISICAS DE RECREAGAO, ESPORTE, EXERCICIO E DE LAZER

Esta secdo se refere as atividades fisicas que vocé faz em uma semana NORMAL unicamente por recreacio,
esporte, exercicio ou lazer. Novamente pense somente nas atividades fisicas que faz por pelo menos 10
minutos continuos. Por favor NAQ inclua atividades que vocé ja tenha citado.

4a. Sem contar qualquer caminhada que vocé tenha citado anteriormente, em quantos dias de uma sema-
na normal, vocé caminha por pelo menos 10 minutos continuos no seu tempo livre?
dias por SEMANA ( ) Nenhum - Vi para questio 4d

4b. Nos dias em que vocé caminha no seu tempo livre, quanto tempo no total vocé gasta POR  DIA?
horas minutos

4c. Em quantos dias de uma semana normal, vocé faz atividades vigorosas no seu tempo livre por pelo
menos 10 minutos, como correr, fazer aerébicos, nadar rapido, pedalar rdpido ou fazer jogging :

. dias por SEMANA ( ) Nenhum - V& para questéo 4f

4e. Nos dias em que vocd faz estas atividades vigorosas no seu tempo livre quanto tempo no total
vocé gasta POR DIA?
horas minutos




41. Em quantos dias de uma semana normal, vocé faz atividades moderadas no seu tempo livre por pelo
menos 10 minutes, como pedalar ou nadar a velocidade regular, jogar bola, volei, basquete, ténis :

—_ dias por SEMANA () Nenhum - V& para secéio 5

4g. Nos dias em que vocé faz estas atividades moderadas no seu tempo livre quanto tempo no total vocé
gasta POR DIA?

. horas ____ minutos

SECAO 5 - TEMPO GASTO SENTADO

Estas (ltimas questdes sao sobre 0 tempo que vocd permanece sentado todo dia, no trabalho, na escola ou
faculdade, em casa e durante seu tempo livre. Isto inclul o tempo sentado estudando, sentado enquanto des-
cansa, fazendo licio de casa visitando um amigo, lendo, sentado ou deitado assistindo TV. N&o inclua o tempo
gasto sentando durante o transporte em dnibus, trem, metrd ou carro.

5a. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante um dia de semana?

_____horas __minutos

5b. Quanto tempo no total vocé gasta sentado durante em um dia de final de semana?
horas ____minutos
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ANEXO E: TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Efeito de um programa de aconselhamento para promogao de alimentagio
saudavel e pratica de atividade fisica no estado nutricional, capacidade
funcional, qualidade de vida e prognodstico de mulheres sobreviventes ao
cancer de endomeétrio

Vocé esta sendo convidada a participar de uma pesquisa porgue foi atendida
ou esta sendo atendida nesta insfituicdo e teve diagnostico ou suspeita de um tipo
de cancer chamado tumores ginecologicos. Para que vocé possa decidir se quer
participar ou ndo, precisa conhecer o3 beneficios, os riscos e as consequéncias pela
sua participacdo.

Este documento & chamado de Termo de Consentimente Livre & Esclarecido
e tem esse nome porgue vocé s0 deve aceitar participar desta pesquisa depois de
ter lido e entendido este documento. Leia as informacoes com atencdo e converse
com o pesguisador responsavel & com a equipe da pesguisa sobre quaisquer
dividas que vocé tenha. Caso haja alguma palavra ou frase gue vocé ndo entenda,
CONVErse com a pessoa responsavel por obter este consentimento, para maiores
esclarecimentos. Converse com os seus familiares, amigos & com a equipe médica
antes de tomar uma decisdo. Se vocé tiver dividas depois de ler estas informacdes,
enfre em contato com o pesquisador responzsavel.

Apos receber todas as informacdes, e todas as dividas forem esclarecidas,
vocé podera fomecer seu consentimento por escrito, caso gueira participar.

PROPOSITO DA PESQUISA

Determinar, em mulheres com cancer de endomeéfrio, o efeito de um
programa de aconselhamento para promocao de alimentacao saudavel e pratica de
atividade fisica no estado nutricional, capacidade funmcional, qualidade de vida,
recidiva do cancer e sobrevida em 5 anos.

PROCEDIMENTOS DA PESQUISA

Caso concorde em paricipar, vocé sera sorieada para paricipar de um dos
dois grupos de tratamento: o grupo controle, que recebera a orientagdoe habitual gque
€ atualmente realizada no INCA apos alta hospitalar pas-operatoria; e o grupo
intervencao, que paricipara de um programa de aconselhamento para promocao de
alimentacio saudavel e pratica de atividade fisica |

& primeira consulia sera realzada no dia anterior a sua cirurgia. Serdo
registrados dados socioecondmicos, dades relacionados ao seu diagnastico e
condicdo clinica, tais como doencas pré-existentes, fratamentos realizados e
gravidade da doenca antes e 6, 12, 24, 36, 48 e 60 meses apos o seu fratamento.
Todos estes dados serdo mantidos em sigilo & em nenhum momente serdo
fornecidos.

Primeiramente, sera realizada a coleta de sangue para avaliacdo bioquimica.
Wocé devera estar em jejum por & horas. Depois, aproveitando o fempo de jejum,
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zera realizada a avaliacdo da composicao corporal por bioimpedancia elétrica (BIA).
Serdo colocados guatro adesivos (eletrodos) no seu corpo, nas mios e pés direitos.
Eszes adesivos =30 conectados ao aparelho afravés de fios gue, ao ser
programado, passara uma corrente elétrica de baixissima intensidade em seu corpo.
O exame € indolor, dura cerca de 1 minuto. Serdoe aferidos ainda o peso corporal,
estatura, circunferéncia de cintura & de quadril.

Apos essa avaliacdo, vocé serd orientada a realizar alguns testes rapidos e
familiares como sentar & levantar da cadeira, aperfar, levantar & andar alguns
pass0s e caminhar por & minutos. O tempo estimado para realizacdo dos testes sera
de 30 minutos. Estes testes ndo s3o invasivos e servem para mensuramos sua forca
muscular, agilidade e equilibric. Ao final, vocé sera instruida a responder algumas
perguntas sobre seu estado de salde, cansaco, estado geral, alimentacdo habitual e
nivel de atividade fisica. O tempo estimado para essa etapa € de 15 minutos.

Caso seja selecionada para o programa de intervencdo dietéfica e de
atividade fisica, cuja duracdo sera de 04 meses, vocé devera comparecer em 4
sessdes, realizadas mensalmente neste periodo. Messes enconfros  serdo
abordades temas relacionades a imporiancia da alimentacao saudavel associada a
pratica de atividade fisica para a prevencdo do surgimente de um novo cancer ou
ressurgimento da doenca.

Para evitar deslocamentos adicionais, a realizacdo dos testes fisico-
funcionais e dos questionarios serdo realizadas no mesmo dia do agendamento de
consulta de retorno com a Ginecologia, que =30 realizadas anualmente, conforme
rotina estabelecida pela Instituicdo. Apenas as participantes do grupo intervencdo
deverdo comparecer nas datas estipuladas para a realizacdo dos encontros do
programa. Destacamos que o guia de boa pratica de pesguisa clinica serd seguido
rigorosamente.

METODOS ALTERNATIVOS
A intervencdo neste estudo se jusfifica pois ndo ha métodos em owiras
espeécies que substituam os testes clinicos e funcionais em humanos.

BENEFICIOS

Vocé ndo serd remuneradoe por sua participacdo e esta pesquisa ndo podera
oferecer beneficios diretos a wvocé. Se vocé concordar com o uso de suas
informacdes efou do matedal do modo descrito acima, & necessario esclarecer que
vocé ndo ftera quaisquer beneficios ou direitos financeiros sobre eventuais
rezultados decorrentes desta pesquisa. O beneficio da sua paricipacdo, do ponto de
vista individual, podera ser a adogdo de um estilo de vida saudavel a parfir das
informacdes adquiridas. Além disso, sua participacdo podera possibilitar que, no
fufuro, com oz resultados alcancados com esta pesgquisa, que o tratamento para
esse fipo de cdncer beneficie outras pacientes, a partir da criacdo de uma rotina
para incentivo a pratica da alimentacdo saudavel e de atividade fisica.

A obesidade, habitos de vida pouco saudaveis e inatividade fisica tém sido
descritos como determinantes de pior gualidade de vwida em mulheres sobreviventes
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ao cdncer de endoméfrio. Apesar dos dados relacienando o papel isclado da
ocbesidade como fator de pior prognostico neste grupo de pacientes serem
conflitantes, nenhum estude até a presente data destinou-gze a avaliar o impacto da
obesidade associada ao estilo de vida na scbrevida glebal € livre de doenca de
pacientes sobreviventes ao cancer de endométrin. Além disso, o impacto de
programas de aconselhamento para praticas de alimentacdo saudavel e atividade
fisica — ja apontados como importantes para reducio da sobrevida Ivre de doenca
em outros tipos de sobreviventes do cancer, como os de mama — ainda ndo foram
avaliados para sobreviventes do cdncer de endométrio.

RISCOS

& avaliacdo de BlA ndo oferece riscos & salde, & indolor e sera realizado por
profissionadis treinados. & bateria de testes fisicos e funcionais ndo oferece riscos a
salde, & indolor, individualizado e os sinais vitais como frequéncia cardiaca, pressao
arterial & saturacdo de oxigénio serdo moenitorados constantemente pelos
profizsionais treinados engajados na aplicacdo dos testes. Para o risco associado a
coleta de amostras de sangue, a eguipe de coleta do laboratorio toma as medidas
de seguranca cabiveis para minimizar as complicacdes decomentes desta afividade.
A formacdo de hematoma & a complicacdo mais comum da puncdo venosa e pode
vir ou ndo acompanhado de dor ou desconforto local. Caso o hematoma seja
identificado, serdo fomadas providéncias para atenuacdo da dor, como uso de
compressas frias e compressao local por 2 minutos.

CUSTOS

Se vocé concordar com o uso dos exames & das informacies coletadas do
seu prontuario comao descrito acima, vocé ndo fera quaisquer custos ou despesas
(gastos) pela sua parficipacdo nessa pesquisa. Vocé ndo pagara por qualgquer
procedimento, medicacdo em estudo ou teste exigido como parte desta pesquisa.

CONFIDENCIALIDADE

Se vocé optar por participar desta pesquisa, as informacdes sobre a sua
salde e seus dados pessoais serdo mantidas de maneira confidencial e sigilosa.
Seus dados somente serdo utilizados depois de anonimizados (ou seja, sem sua
identificacdo). Apenas os pesquisadores autorizados terdo acesso aos dados
individuais, resultados de exames e testes bem como as informacfes do seu registro
médico. Mesmo que estes dados sejam ufilizados para propdsitos de divulgacdo
efou publicacio cientifica, sua identidade permanecera em segredo.

TRATAMENTO MEDICO EM CASO DE DANOS

Todo e gualguer dano decorrente do desenvolvimento desta pesquisa, e que
necessite de atendimento médico, ficara a cargo da insfifuicdo. Seu fratamento e
acompanhamente médico independem de sua participacdo nesta pesquisa.

BASES DA PARTICIPACAOD

Rubrica do participants ou Rubrica do Investigador
reprasantante legal & B0 BAed

YT B

P Hgmna

98



& sua paricipacdo & voluntarda e a recusa em autorizar & sua participacdo
nao acarretara quaisquer penalidades ou perda de beneficios acs guais vocé fem
direita, ou mudanca no seu tratamento e acompanhamento médico nesta instituicso.
Vocé podera refirar seu consentimento a qualguer momento sem qualquer prejuizo.
Em caso de vocé decidir interromper sua padicipacdo na pesquisa, a equipe de
pesquisadores deve ser comunicada e 05 exames relativos a pesquisa sera
imediatamente interrompida.

ACESS0O AQ RESULTADOS DE EXAMES

Vocé pode ter acesso a gualguer resultado relacionado a esta pesgquisa.
Estes resultados serdo enviados ao seu medico e ele os discutird com vocé. Se vocé
tiver interesse, vocé podera receber uma copia dos mesmos.

GARANTIA DE ESCLARECIMENTOS

& pessoa responsavel pela obtencdo deste Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido Ihe explicou claramente o confeddo destas informacdes e se colocou a
disposicao para responder as suas perguntas sempre que tiver novas dividas. Yocé
tera garantia de acesso, em gqualquer efapa da pesguisa, sobre qualguer
esclarecimento de eventuais dividas e inclusive para tomar conhecimento dos
resultados desta pesguiza. Meste caso, por favor, ligue para o nutricionista Alex
Oliveira da Camara no felefone (21)98413-0250 ou para a nutricionista Gabriela
Villaga Chaves no felefone (21) 3207-2904 de .00 as 16:00h. Esta pesguisa foi
aprovada pelo Comité de Etica em Pesguisa (CEP) do INCA, gue esta formado por
profissionais de diferentes areas, gue revisam os projetos de pesguisa gue envaolvem
seres humanos, para garantir os direitos, a seguranca e o bem-estar de todos as
pessoas que & voluntariam a paricipar destes. Se fiver perguntas sobre seus
direitos como participante de pesquisa, vocé pode entrar em contate com o CEP do
INCA na Rua do Resende N*128, Sala 203, de segunda a sexta de 9:00 a 1700 hs,
nos telefones (21)3207-4550 ou (21)3207-4556, ouw também pelo  e-mail:
cepi@inca.gov.br.

Este termo esta sendo elaborado em duas vias, sendo gue uma via ficara
com vocé e oufra sera arquivada com o5 pesquisadores responsaveis.

COMSENTIMENTO

Li as informacdes acima e entendi o propdsito da solicitacdo de permissdo
para o uso das informacdes confidas no meu registro medico & de parte de meu
tumor efou meu sangue obfidos duranie o atendimenio nesse hospital. Tive a
oporfunidade de fazer perguntas e todas foram respondidas

Ficaram claros para mim quais sao procedimentos a serem realizados, riscos
e a garantia de esclarecimentos permanentes.

Ficou claro também que a minha participacdo & isenta de despeszas & gue
tenho garantia do acesso aos dados e de esclarecer minhas dividas a qualguer
tempo.

r

1
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MINISTERIC DA SAUDE

Entendo gue meu nome ndo sera publicade e toda tentativa sera feita para

assegurar o meu anonimato.
Concordo voluntariamente em paricipar desta pesquisa & poderei retirar o

meu consentimenfo a qualguer momente, antes ouw durante o mesmo, sem
penalidade ou prejuizo ou perda de qualguer beneficio que eu possa ter adquirido.

Eu, por intermédio deste, dou liviemente meu consentimento para participar
nesta pesquisa.

! !
Mome e Assinatura do paricipante Data
! !
Mome & Assinatura do Responsavel LegalTestemunha Drata
Imparcial
{quando perlinente)

Eu, abaixo assinado, expliquei completamente os detalhes relevantes desta
pesquisza ac paciente indicado acima efou pessoa auterizada para consentir pelo
mesmao. Declaro que obiive de forma apropriada e voluntaria o Consenfimento Livre
& Esclarecido deste paciente para a paricipacao desta pesquisa.

i [
! Mome e Assinatura do Responsavel pela obtencio do Termo | Data
" Rubrica do participants ou Rubrica do Investigador
: representante legal L ___________ reeponsdvel
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ANEXO F: ESCALA DE BORG ADAPTADA

Escala de Borg CR-10 (1990)
0 Nada ©
05 Extremamente fraco/leve ©
1 | Muito fraco/leve | ©
2 Fraco ©
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