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Resumo

Introducéo: O cancro do pulméo é a neoplasia de maior incidéncia mundial e a principal
causa de morte por doenga oncoldgica nos homens. A desnutricdo € comum nos doentes com
cancro e esta associada ao aumento de complicagdes, diminuicdo da tolerancia e da resposta a
terapéutica, diminuicdo da qualidade de vida, prolongamento dos internamentos e aumento da
mortalidade. Estima-se que a prevaléncia de desnutrigdo nestes doentes se situe entre os 45 e
60%, podendo comprometer funcéo respiratoria.

Objetivos: Caracterizar o estado nutricional dos doentes com neoplasia broncopulmonar e
pleural e avaliar associacdo entre o estado nutricional e a funcao respiratoria nestes doentes
Participantes e Métodos: Estudo transversal e observacional em 55 doentes consecutivos,
com neoplasia broncopulmonar e pleural. O estado nutricional e funcional foi avaliado atraves
do IMC, PB, AGS-GD e DPM. Foram recolhidos dados referentes ao padréo ventilatorio,
insuficiéncia respiratoria, terapéutica, estadiamento e tipo histolégico. Os dados foram
tratados no software SPSS® versdo 20.0. Os resultados foram considerados significativos ao
nivel de significancia de 5%.

Resultados: O CPNPC foi o tipo histolégico mais frequente (74,5%) e 69,1% do total dos
doentes encontravam-se em estadio inoperavel. A prevaléncia de desnutricdo variou entre
63,6% para a AGS-GD e 21,8% segundo o IMC. O grupo de doentes com terapéutica nao
cirargica foi o que apresentou maior prevaléncia de desnutri¢do (80% segundo a AGS-GD).
Foi encontrada associacdo entre a classificacdo do estado nutricional pelo PB e a presenca de
insuficiéncia respiratdria para o grupo dos doentes nao tratados (p= 0,029) e entre o estadio do
tumor e a classificacdo do estado nutricional quando avaliado através do IMC (p <0,00), do
PB (p <0,00) e da AGS-GD (p < 0,00).

Concluséo: Existe uma elevada prevaléncia de desnutrigdo nestes doentes. A classificacéo do
estado nutricional ndo esta associada ao tipo histologico do tumor mas esta associada ao

estadio do tumor, sendo a desnutricdo menos prevalente nos doentes cirlrgicos.

Palavras-chave: Cancro do pulmao e pleura, estado nutricional, funcéo respiratoria



Abstract

Introduction: Lung cancer (LC) is the most common cancer worldwide and is the leading
cause of cancer dead in men. Undernutrition is common in cancer patients and is associated
with a higher risk of complications, decreased response and tolerance to treatments, loss of
quality of life and increased mortality. It is estimated that the prevalence of malnutrition in
these patients is between 45 and 60% and may compromise respiratory function.

Aims: To evaluate the nutritional status of patients with lung and pleural cancer and to
evaluate the association between nutritional status and respiratory function in these patients.
Methods: Cross-section study involving 55 consecutive patients with lung and pleural cancer.
Nutritional and functional status was evaluated by using BMI, MUAC, PG-SGA and HGD.
Data were collected for the respiratory pattern, respiratory failure, therapy, staging and
histological type and treated with SPSS® software, version 20.0. Results are considered
significant at the confidence interval of 95%.

Results: NSCLC was the most common histological type (74.5%) and 69.1% of patients were
in inoperable stage. The prevalence of undernutrition ranged from 63.6% for PG-SGA and
21.8% according to BMI. The group of patients with non-surgical therapy showed the highest
prevalence of malnutrition (80% according to PG-SGA). A significant association was found
between the poor nutritional status evaluated by MUAC and the presence of respiratory
failure for the group of untreated patients (p = 0.029) and between tumor stage and the
nutritional status as assessed by BMI (p <0,00), MUAC (p <0.00) and PG-SGA (p <0.00).
Conclusion: There is a high prevalence of undernutrition in these patients. The classification
of nutritional status is not associated with the histological type of tumor but is associated with

tumor stage, being that undernutrition is less prevalent in surgical patients.

Keywords: lung and pleural cancer, nutritional status, respiratory function
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Lista de abreviaturas
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BMI Body mass index
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IL-6 Interleucina 6
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MPM Mesotelioma pleural maligno
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PaCO2 Presséo arterial de Didxido de Carbono
Pa02 Pressdo arterial de Oxigénio
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PG-SGA Patient-Generated Subjective Global Assessment

PIF Proteolysis-inducing factor
TLC Capacidade Pulmonar Total
TNFa Tumor necrosis factor o
TNM Tumor, nodulo, metastase

VEF1 Volume Expiratorio For¢ado no 1° segundo



1 Introducéo

1.1 Cancro do pulmao e pleura

O cancro do pulméo (CP) é a neoplasia de maior incidéncia mundial, com 1.8 milhdes de
novos casos diagnosticados em 2012, representando cerca de 13% do total dos diagnosticos
de cancro. E a primeira causa de morte relacionada com cancro em Homens e a segunda em
Mulheres, com uma estimativa de 1.1 milhdes mortes em Homens e 490 mil mortes em
Mulheres para o ano de 2012.¢-® Em Portugal, para 0 mesmo ano, estimou-se uma incidéncia
de 3.215 novos casos para 0 Homem e 977 para a Mulher.®

No momento do diagndstico apenas 20% dos doentes tém indicacdo cirargica de intengédo
curativa. A sobrevida global aos 5 anos ndo aumentou significativamente nas Gltimas duas

décadas, mantendo-se nos 15%.®

O tabagismo é a principal causa de cancro de pulméo, sendo responsavel por 85% dos
casos.) Os fumadores apresentam um risco 10 a 30 vezes superior de desenvolver a doenca
quando comparados com ndo-fumadores. O risco aumenta proporcionalmente com o ndmero
de cigarros fumados, idade de inicio do habito e sobretudo com a duracdo da exposicdo. Sdo
também fatores de risco o tabagismo passivo, a exposicdo ao amianto (principalmente em
fumadores), gas de raddo, arsenico, cromio, niquel, cloreto de vinilo e radiacdo ionizante,
presenca de doencas pulmonares como Fibrose Pulmonar, Doenca Pulmonar Obstrutiva
Crénica (DPOC) e Tuberculose, fatores dietéticos incluindo o baixo consumo de frutos e
vegetais e a suplementacdo de beta-caroteno em fumadores, fatores demograficos como a

idade, sexo e fatores genéticos.4

O mesotelioma pleural maligno (MPM) é um tumor agressivo e fatal, etiologicamente
relacionado com a exposicdo a fibras de amianto. E essencialmente uma doenca de adultos
ocorrendo na quinta, sexta ou sétima decadas de vida, o sexo masculino apresenta 70 a 80%
dos casos. Na populacdo ndo exposta ao amianto, 0 MPM é um tumor raro, com incidéncia de
1 por milhdo e por ano. Devido ao seu longo periodo de laténcia, de 15 a 60 anos entre 0

inicio da exposicdo e o desenvolvimento da doenga, em conjunto com a vasta utilizacdo do



amianto até a sua proibicéo nos anos 70, verifica-se uma incidéncia crescente de 5 a 10% ao

ano para 0 sexo masculino, sendo expectavel que continue a aumentar até 2020. ¢

O Cancro do Pulmdo divide-se em dois grandes grupos histolégicos: Cancro do Pulméo de
ndo pequenas células (CPNPC), que representa 80 a 85% dos casos e Cancro do Pulméo de
pequenas células (CPPC), com 15 a 20% dos casos.® 9 O CPNPC divide-se em trés subtipos
celulares: Carcinoma epidermoide ou de celulas escamosas, carcinoma de grandes células e
adenocarcinoma. Nas ultimas décadas o adenocarcinoma ultrapassou 0 carcinoma
epidermoide, sendo atualmente o mais frequente. O estadiamento do CPNPC estabelece-se
através do sistema de classificacdo internacional — TNM. (Tumor, Node, Metastasis), com 4
estadios de | a IV. No estadio | e até ao estadio IIIA o tumor é eventualmente ressecavel
cirurgicamente, os estadios 111B e IV correspondem a doenca avangada ndo ressecavel. No
CPPC é utilizado um sistema que divide em apenas dois estadios: doenca limitada, presente
em 30 a 40% dos doentes, e doenca disseminada, nos restantes 60 a 70%.°*13) No entanto, e
embora utilizado com menos frequéncia, o sistema TNM também é aplicavel ao CPPC, sendo
0 tratamento cirdrgico apropriado sO para alguns doentes (2 a 5%) com CPPC no estadio
|.(14,15)

N&o existe consenso sobre a forma de estadiamento do mesotelioma pleural maligno tendo
sido proposto pelo International Mesothelioma Interest Group (IMIG) um método baseado no

sistema TNM semelhante ao utilizado no CPNPC. (:6:16)

No momento do diagnostico a grande maioria dos doentes com cancro do pulmao apresenta
sintomas, apenas 10% dos doentes sdo assintomaticos. A tosse é o sintoma inaugural mais
comum afetando 65 a 75% dos doentes. Outras manifestacdes locais relacionadas com a lesao
primaria sdo hemoptises, dispneia, toracalgia e pieira. Manifestagdes de neoplasias localmente
avancadas relacionadas com a disseminacdo intratoracica incluem rouquiddo, disfagia,
sindroma de veia cava e derrame pleural. Cerca de um terco dos doentes apresentam
manifestacdes extratorécicas resultantes da presenca de metéastases a distancia, sendo os locais
de metastizacdo mais comuns o 0sso, figado, glandulas supra-renais, cérebro, medula-espinal,
ganglios linfaticos e pele. As sindromes paraneoplasicas ocorrem em pelo menos 10% dos
doentes com CP. Referem-se a um grupo de disturbios clinicos associados a doengas malignas
que ndo sdo diretamente atribuidos aos efeitos fisicos do tumor primario ou do tumor

metastizado. Algumas das sindromes paraneoplasicas mais comuns Sdo caquexia, anemia,



clubbing, osteoartropatia hipertréfica, hipercalcémia, sindroma da secre¢do inapropriada da

hormona antidiurética e sindroma de Cushing."*®

A terapéutica aplicada aos doentes com CP varia de acordo com o tipo histoldgico, estadio do
tumor e estado funcional do doente. As opc¢Oes terapéuticas incluem cirurgia, radioterapia,
quimioterapia e terapéuticas dirigidas. A cirurgia é normalmente indicada para os doentes
com CPNPC em estadio precoce, podendo ser ou ndo complementada com
quimioradioterapia. No CPNPC avancado o tratamento inclui quimioterapia, radioterapia e
terapéuticas dirigidas com agentes bioldgicos, aplicados de forma isolada ou associados entre
si. Embora o CPPC tenha um comportamento clinico agressivo, com rapida proliferacdo
celular e metastizagdo precoce, apresenta melhor resposta a quimioterapia e radioterapia que o
CPNPC. Nos doentes com CPPC em estadio de doenca limitada e ressecavel a cirurgia €
normalmente complementada com quimioterapia adjuvante e radioterapia. Na doenca limitada
irressecadvel e na doenca disseminada o tratamento é constituido por quimioterapia e

eventualmente radioterapia craniana profilatica.®°%

1.2 Desnutricdo e Caquexia

A desnutricdo € comum nos doentes com cancro e esta associada ao aumento da mortalidade e
morbilidade. A sua prevaléncia depende do tipo e localizagcdo do tumor, estadio da doenca,
orgdos envolvidos e terapéutica aplicada. O CP, juntamente com o0 cancro gastrico,
pancreatico, colo-rectal e da prostata, pertence ao grupo das neoplasias com a prevaléncia
mais elevada de desnutricdo.?%?!) Estima-se que a prevaléncia de desnutricdo nos doentes
com CP se situe entre os 45 e 60%.?V

A desnutrigdo associa-se um risco aumentado de complicagdes, diminuico da tolerancia e da
resposta a terapéutica, diminui¢do da qualidade de vida, aumento do tempo de internamento,
aumento da mortalidade e dos custos com os cuidados de salde.?*?? A etiologia da
desnutricdo nos doentes com cancro € multifatorial, envolvendo interacGes tumor/hospedeiro,
anorexia, ativacdo da resposta inflamatoria sistémica, alteracdo no metabolismo dos
nutrientes, aumento do gasto energético. Todos estes fatores contribuem para o aumento das
necessidades energeticas conduzindo a perda de peso, mesmo mantendo ou aumentando a

ingestdo dietética.®)



A caquexia € a sindroma paraneoplasico mais comum.®® A caquexia oncolégica é definida
como uma sindrome multifatorial que se caracteriza por uma perda continua de massa
muscular esquelética, com ou sem perda de massa gorda, que ndo pode ser totalmente
revertida pelo suporte nutricional convencional e leva a incapacidade funcional progressiva.
No caso da caquexia associada ao cancro, um consenso internacional de 2011 propds 0s
seguintes critérios de diagndstico: diminuigdo do peso corporal em 5% nos Gltimos 6 meses
(ndo explicada pela anorexia); ou IMC (indice de massa corporal) inferior a 20Kg/m2 com
percentagem de perda de peso superior a 2%; ou perda de peso superior a 2% em doentes com
sarcopénia.®®”

Dependendo do tipo e da localizagdo do tumor, a caquexia esta presente em 31 a 87% do total
dos doentes com cancro. No cancro do pulméo a incidéncia de caquexia é de 57% para 0
CPPC e 61% para 0 CPNPC.(®)

Sao fatores fisiopatoldgicos envolvidos na etiologia da caquexia oncoldgica as alteracdes
metabdlicas, alteracfes induzidas pelo tumor e alteracBes induzidas pelo tratamento. As
alteracdes metabolicas sdo muito semelhantes as encontradas na resposta inflamatoria
sistémica, diferindo consideravelmente das alteracfes metabdlicas caracteristicas da inanicéo.
No que diz respeito ao metabolismo dos hidratos de carbono verifica-se um aumento da
producdo hepética da glucose e da atividade do ciclo de Cori e diminuicdo da sensibilidade a
insulina e da tolerancia a glucose. No metabolismo lipidico hd um aumento da lipolise e da
oxidacdo lipidica com deplecdo das reservas de gordura, aumento dos acidos gordos livres e
consequente hiperlipidemia. O metabolismo proteico é caracterizado por um balanco azotado
negativo, com aumento da protedlise e diminuicdo da sintese de proteinas.?62°39 No seu
conjunto, os fatores metabolicos conduzem a um ineficiente aproveitamento dos nutrientes,
promovem a perda de peso, a deplecdo proteica e a perda de massa muscular, agravando o
estado nutricional dos doentes. A contribuigdo do tumor na etiologia da caquexia inclui a
libertacdo local de citocinas pro-inflamatérias, IL-6 (Interleucina 6), TNFa (Tumor Necrosis
Factor a) e producdo de fatores pro-caquetizantes, como o PIF (Proteolysis-inducing
Factor) e o LMF (Lipid Mobilising Factor), que exercem um efeito catabélico nos tecidos do
hospedeiro.G%3) A terapéutica antineopléasica tem um efeito direto na inducio da resposta
inflamatdria sistémica do doente e esta frequentemente associada a outros efeitos secundarios
com impacto negativo no estado nutricional. As ocorréncias mais comuns sdo a dor, disfagia,
saciedade precoce, sindromes de malabsorcdo, anorexia, disgeusia, mucosite, odinofagia,

xerostomia, vémitos, nauseas, diarreia e obstipagao. %32



A diminuicdo da massa muscular é um dos fatores que afeta negativamente a morbilidade e
mortalidade dos doentes com cancro.®® As alteragdes macroscopicas do musculo esquelético
afetado pela caquexia sdo caracterizadas por uma diminuicdo da massa total associada a
infiltracdo de gordura entre as fibras musculares, designada por mioesteatose. A nivel
microscopico, verifica-se uma redugdo do diametro da fibra e uma tendéncia de perda de
fibras do tipo 1.

1.3 Funcdo Respiratoria

A desnutricdo pode comprometer funcdo respiratoria, estando associada a alteracGes da
estrutura do parénquima pulmonar, diminuicdo do estimulo ventilatorio e atrofia dos
musculos respiratorios.®> Estudos em modelo animal demonstraram que a restri¢do caldrica
grave provoca diminuicdo da producédo de surfactante e reducédo tanto da quantidade de fibras
elasticas no septo alveolar como do nimero de alvéolos, implicando um aumento do volume
alveolar com diminuicdo da area de superficie.®® A desnutricio prolongada promove a
diminuicdo da massa e da contratibilidade muscular, afeta os musculos acessorios da
respiracdo e o musculo esquelético em geral, sendo o diafragma o musculo mais afetado. Este
compromisso tem por base um duplo mecanismo: A diminuicdo do aporte energético que
sustenta o seu adequado funcionamento e a alteracdo da estrutura das fibras musculares. Num
estadio inicial, ocorre reducdo das fibras de contracdo rapida, menos resistentes & fadiga,

aumentando o numero de fibras de contracio lenta, mais resistentes a fadiga.®”

A insuficiéncia respiratoria (IR) define-se como a incapacidade de efetuar trocas gasosas de
forma a manter valores normais de O, e CO2 no sangue arterial. Resulta da insuficiente
oxigenacdo, ma eliminacdo do dioxido de carbono ou ambos. Através da medicdo da
concentracdo de gases no sangue, considera-se que existe IR quando a pressao arterial de
Oxigénio (PaO2) é inferior a 60 mmHg e/ou a presséo arterial de Dioxido de Carbono
(PaCQz2) é superior a 45 mmHg. Existem dois tipos de IR, parcial, Tipo | ou hipoxémica, e
global, Tipo Il ou hipoxémica hipercapnica. A IR parcial resulta da hipoxemia arterial,
associada a niveis normais ou até mesmo reduzidos de PACO2, como consequéncia do
mecanismo compensatorio de hiperventilacdo. Na IR Global, verifica-se uma elevagdo dos
niveis de PaCO2 por faléncia ventilatoria e diminuicdo dos niveis de PaO2 por hipoventilagdo

alveolar. ©839)



O padrdo ventilatorio anormal divide-se em trés tipos: padréo restritivo, com diminuicdo dos
volumes pulmonares; padréo obstrutivo, com diminuicéo da velocidade do fluxo expiratorio e
padrdo misto.“? As doencas pulmonares restritivas resultam da diminuic&o da distensibilidade
do parénguima pulmonar, da pleura ou da parede toréxica, ou pela diminuicdo da forca
exercida pelos musculos respiratorios.*Y Um padréo restritivo caracteriza-se por um valor de
TLC (Capacidade Pulmonar Total) abaixo do percentil 5 com um racio VEF1 (Volume
Expiratorio Forcado no 1° segundo)/CV (Capacidade Vital) normal. Uma patologia
obstrutiva caracteriza-se pela reducdo desproporcional do fluxo expiratério maximo do
pulm&o relativamente ao seu volume maximo e é definida por um valor do racio VEF1/CV
abaixo do percentil 5. No padréo ventilatorio misto coexiste a obstrucdo e a restri¢do, sendo
caracterizado por valores de VEF1/CV e TLC abaixo do percentil 5.¢%)

1.4 Avaliacéo do estado funcional

1.4.1 Dinamometria de preensdo manual

A dinamometria de preensdo manual (DPM) é um método de avaliacdo da funcdo muscular
esquelética, também anteriormente utilizado na avaliacdo da capacidade funcional em doentes
com CP.*249) Trata-se de um método néo invasivo, econémico, portatil e de facil utilizaco. E
também um método sensivel a alteragdes a curto prazo da funcdo muscular que
frequentemente precedem a perda de peso relacionada com a doenca. A DPM reflete a forca
méaxima resultante da contracdo combinada dos musculos extrinsecos e intrinsecos da méo, 0s
valores obtidos apresentam uma correlacdo positiva com massa muscular corporal.244) A
reducdo da funcdo muscular apresenta graves consequéncias no que diz respeito a perda de
funcionalidade, tempo de internamento hospitalar e mortalidade. As alteracdes da morfologia
muscular resultantes da desnutricdo estdo bem descritas na literatura, amostras de biopsias
musculares a individuos desnutridos revelam alteragcGes miopaticas com atrofia das fibras tipo

Il e degeneracéo da banda Z, o que sugere perda da componente contratil.“?

DPM ¢é um método de medida de forca isométrica. O valor da forca de preensdo manual é
obtido através do emprego de forca sobre um aparelho que se denomina dinamémetro. Os
dinamometros podem ser classificados em mecéanicos, hidraulicos, pneumaticos ou strain
gauges.“® Possuem mostradores analégicos ou digitais e as unidades de forca medidas s&o o

Newton ou o Quilograma-Forca. O dinamémetro JAMAR® ¢é um aparelho hidréulico,



recomendado pela American Society of Hand Therapists (ASHT), e demonstra elevada
precisdo na medicdo da forca de preensdo manual.®® A posicdo padronizada e recomendada
pela ASHT indica que o individuo deve estar sentado numa cadeira com encosto vertical reto
e sem encosto para bracos, com o cotovelo fletido a 90°, antebraco em posi¢édo neutra e punho
entre 0° e 30° de extensdo e 0 e 15° de desvio ulnar. Durante o teste o individuo devera ser
oralmente incentivado a exercer a sua maxima forca, devera também realizar varios ensaios,
geralmente trés, com um intervalo de descanso entre eles para evitar o efeito da fadiga.“> So
varios os fatores que influenciam a forca de preensdo manual, como a dominancia, 0 sexo, a
idade, o indice de massa corporal e a estatura. A forca de preensdo manual € maior na mao
dominante e no sexo masculino, aumenta com a estatura, nivel de atividade fisica e com o

aumento do Indice de Massa Corporal e diminui com a idade.“547

1.5 Avaliacdo do estado nutricional

A avaliacdo do estado nutricional consiste na interpretacdo da informacéo obtida a partir de
parametros dietéticos, clinicos, antropométricos e bioquimicos tendo como finalidade
caracterizar o estado nutricional do doente.“® Permite identificar os doentes desnutridos ou
em risco de desnutricdo e estabelecer o suporte nutricional como medida preventiva ou
terapéutica, diminuindo o impacto nutricional da doenca. A intervencdo nutricional atempada
e adequada pode ajudar o doente com cancro a aumentar a resposta a terapéutica, diminuir a
incidéncia de complicagdes, melhorar a qualidade de vida e eventualmente melhorar o seu
prognostico.“®%Y

Existem vaérias ferramentas de avaliacdo do estado nutricional, cada uma apresenta vantagens
e desvantagens variando a sua especificidade na detecdo de desnutricdo nos doentes com
cancro. As mais utilizadas sdo: Medidas antropométricas (indice de Massa Corporal,
percentagem de perda de peso, circunferéncia muscular do bracgo, perimetro geminal e prega
cutanea tricipital), parametros laboratoriais (proteina C-reativa, transferrina, albumina e
proteina transportadora do retinol), métodos de avaliagdo da composicdo corporal
(Bioimpedancia elétrica, Angulo de Fase e absorsiometria radioldgica de dupla energia -
DEXA), O MNA- Mini Nutritional Assessment, criado e validado especificamente para idosos
e a AGS- Avaliagdo Global Subjetiva e a AGS-GD - Avaliacdo Global Subjetiva Gerada pelo
Doente.?>5)



1.5.1 AGS-GD - Avaliacdo Global Subjetiva Gerada pelo Doente

A AGS-GD ¢é o método de referéncia para avaliagdo do estado nutricional em doentes
oncoldgicos, recomendado pela American Society for Parental and Enteral Nutrition e pela
European Society for Clinical Nutrition and Metabolism, tendo ja sido utilizado com sucesso
em doentes com CP.®? A AGS-GD é uma adaptacio atual da AGS, inicialmente
desenvolvida e validada por Detsky et al. em 2002, A AGS-GD foi validada por Bauer et al.
em 71 doentes oncoldgicos hospitalizados, tendo demonstrado, quando comparada com a
AGS, uma sensibilidade de 98% e uma especificidade de 82%.?45%

Na AGS-GD o doente completa uma parte do questionario, sendo o restante preenchido pelo
profissional de salde treinado. A AGS-GD gera uma pontuacdo total em escala numérica
continua, permitindo identificar alteracGes ligeiras do estado nutricional e que se traduz em
recomendacdes relativas a intervencgdo nutricional. Quanto maior for a pontuacdo, pior seré o
estado de desnutricdo. A pontuacdo € obtida através da avaliacdo de uma série de fatores,
incluido a histéria de perda de peso, presenca de sintomas com impacto na ingesta, alteracdes
na ingestdo alimentar, capacidade funcional nas atividades da vida diéria, patologia de base,
exame fisico e stress metabolico. Alguns itens sdo aditivos, para outros utiliza-se a maior
pontuacdo alcancada. A pontuacdo aumenta com o aumento de sintomas associados a
terapéutica e/ou a progressdo da doenca, sendo que ambos podem comprometer ainda mais o
estado nutricional do doente. A AGS-GD proporciona também uma classificacdo de estado
nutricional dividindo-a em trés categorias subjetivas: A - sem desnutricdo ou anabolico, B -

em risco de desnutrico ou desnutricdo moderada e C - desnutricdo grave.®®



2 Objetivos

2.1 Objetivo Geral

Avaliar a associacdo entre o estado nutricional e a funcéo respiratoria nos doentes com

neoplasia broncopulmonar e pleural

2.2  Objetivos Especificos

e Auvaliar o estado nutricional dos doentes com neoplasia broncopulmonar e pleural
e Avaliar a associagdo entre o estado nutricional e o padrdo ventilatorio

e Avaliar a associagdo entre o estado nutricional e a insuficiéncia respiratoria

e Avaliar a associagéo entre o estado nutricional e o estadio da doenga

¢ Avaliar a associacdo entre o estado nutricional com o tipo histolégico do tumor



3 Metodologia

3.1 Participantes e amostra

Estudo transversal e observacional realizado no periodo de Fevereiro de 2013 a Setembro de
2013, em 55 doentes consecutivos, com neoplasia broncopulmonar e pleural, referenciados
para o estudo da funcdo respiratoria no Bloco de Exames Especiais do Hospital Garcia de
Orta EPE, ap0s esclarecimento ao doente sobre o objetivo do trabalho, direito de recusa e
assinatura da declaracdo de consentimento informado segundo a declaracdo de Helsinquia. O
presente estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica do Hospital Garcia de Orta EPE.

3.2 Critérios de exclusao

Recusa do doente ou impossibilidade de aplicar as ferramentas de avaliacdo propostas

3.3 Recolha de dados

A aplicacdo do questionario AGS-GD, a realizacdo do teste de dinamometria de preensdo
manual e a medicdo do PB, decorreram no dia em que o doente efetuou as provas de funcéo
respiratdria. Os dados referentes ao estadiamento, tipo histoldgico e data de diagnostico do
tumor foram recolhidos através do processo clinico do doente. Os dados sobre o padrdo
ventilatério e a insuficiéncia respiratoria foram recolhidos no laboratério de funcédo
respiratoria apos andlise do resultado das provas de funcéo respiratoria do doente. Todos 0s

instrumentos foram aplicados pelo mesmo investigador.

3.4 Instrumentos de avaliacdo nutricional e funcional

3.4.1 Indice de Massa Corporal (IMC)

O peso dos doentes foi obtido utilizando uma balanga eletrénica calibrada KERN®, com
capacidade maxima de 200 Kg e escala minima de 0,1 Kg. Os doentes foram pesados sem
calgado e com 0 minimo de vestuario possivel.

Para medir a altura foi utilizado um estadiémetro vertical SECA® com amplitude de 1 a 2
metros e escala de 1 centimetro. O doente foi medido descal¢o, em posi¢do ortostatica com 0s
pés juntos, joelhos direitos, bracos ao longo do corpo e cabeca em plano horizontal de

Frankfurt.
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O IMC foi calculado dividindo o peso pela altura ao quadrado, e classificado segundo a idade
do doente de acordo com as normas da OMS.®* (Tabela 1)

Tabela 1 - Classificagdo do indice de Massa Corporal 9

indice de Massa Corporal
Idade | Baixo peso | Eutrofia | Excesso de peso
<65anos | <185 | 18,5-24,9 225,0
>65anos | <22,0 | 22,0-27,0 >27

3.4.2 Perimetro do brago (PB)

Para a obtencdo do perimetro braquial do doente realizou-se a medicdo no ponto médio do
braco ndo dominante, obtido pela distdncia média entre o0 acromio e o olecranio, com o brago
fletido a 90° ao nivel do cotovelo e com a palma da mao virada para o corpo. Mediu-se 0
perimetro sobre o ponto marcado com o brago descontraido e posicionado paralelamente ao
corpo, utilizando uma fita métrica flexivel e ndo extensivel colocada perpendicularmente ao
eixo longitudinal do braco. A medicao foi realizada trés vezes, calculada a média e registado o
valor do resultado até ao milimetro. Os valores obtidos foram classificados em percentis em
funcio da idade e género.®® A adequacéo do PB foi calculada pela divisao do percentil obtido
pelo percentil 50 a multiplicar por 100. O estado nutricional foi classificado de acordo com o

critério descrito por Blackburn e Thornton.®® (Tabela 2)

Tabela 2 - Estado nutricional segundo o perimetro braquial©®

Perimetro braquial
Desnutrigdo | Desnutri¢cdo | Desnutrigdo : Excesso .
Grave Moderada Ligeira Eutrofia de Peso Obesidade
<70% 70-80% 80-90% | 90-100% | 110-120% | >120%

3.4.3 Avaliacédo Global Subjetiva Gerada pelo Doente (AGS-GD)

No presente estudo, foi aplicada a versdo traduzida do questionario Patient-Generated
Subjective Global Assessement (PG-SGA), validada para a populacdo Portuguesa e

anteriormente utilizada na instituicio onde decorreu esta investigago.®”
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A primeira parte do questionério, constituida por dados sobre o peso atual, percentagem de
perda de peso, alteracdo da ingesta e presenca de sintomas com impacto no estado nutricional,
foi preenchida pelo doente. Nos casos de baixa iliteracia dos inquiridos, as questdes foram
colocadas ao doente e os campos de resposta preenchidos pelo investigador.

A segunda parte do questionario foi preenchida pelo investigador. Os dados referentes a
presenca de outras doencas, febre e administracdo de corticoides, foram obtidos atraves de
consulta do processo clinico do doente. Procedeu-se ao exame fisico do doente para avaliar as
reservas de massa muscular, de gordura subcutanea e o estado hidrico.

Os doentes foram classificados em trés categorias: A (Bem nutrido ou anabdlico), B (Mal-
nutricio moderada ou suspeita de mal-nutricdo) e C (Mal-nutricdo grave). Foi também
calculada a cotacéo total do AGS-GD.

3.4.4 Dinamometria de preensdo manual (DPM)

Para a determinacdo da forca de preensdo manual, foi utilizado um dinamoémetro hidraulico
JAMAR® previamente ajustado ao tamanho da mé&o do doente, sendo os resultados
apresentados em Kgf.

A medicdo foi efetuada com o doente sentado com o cotovelo fletido a 90° e brago ao longo
do corpo ou com o doente deitado na cama inclinada a 30° e cotovelo apoiado. Foram
realizadas 3 medi¢cBes com a mdo ndo dominante em intervalos de 1 minuto entre cada
repeticdo, encorajando sempre o doente a exercer a maior forca possivel em cada medicéo.
Foi assumido como resultado a medicdo de maior valor. Os resultados foram divididos em
percentis de acordo com a distribuicdo da amostra por género, idade, estatura e brago
utilizado.®® Para avaliar o estado funcional os percentis de forca de preensio manual foram

agrupados em quintis de + 2 desvios padrédo. (Tabela 3)

Tabela 3 - Classificacio do estado funcional segundo a forca de preensdo manual

Forca de preensdo manual
Reduzido Elevado
Adequado
Deficiente | Baixo Moderado | Acentuado
<5 [5-25[ | [25-75] [75-95] >95
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3.5 Analise estatistica

Os dados foram tratados no software Statistical Package for the Social Sciences - SPSS®
versdo 20.0. Os resultados foram considerados significativos ao nivel de significancia de 5%.
Para estudar a associacao entre a funcao respiratoria e o estado nutricional, recorreu-se ao
teste Qui-quadrado ou ao teste Qui-quadrado por simulacdo de Monte Carlo sempre que 0s
pressupostos de aplicabilidade do teste Qui-quadrado ndo se verificaram ou ao teste exato de
Fisher sempre que os prossupostos de aplicabilidade do teste Qui-quadrado néo se verificaram
e a tabela era de 2 linhas por 2 colunas.

Para estudar a relacdo entre o estado nutricional avaliado segundo os varios instrumentos,
recorreu-se ao coeficiente de correlacdo de Spearman. Para comparar 0 estado nutricional
entre estadio do tumor, utilizou-se o teste Mann-Whitney. Para comparar o estado nutricional
entre a histologia do tumor, recorreu-se ao teste Kruskal-Wallis.
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4 Resultados

4.1 Amostra Geral

Foram avaliados 55 doentes com neoplasia do pulmao e pleura, 44 (80%) homens e 11 (20%),
mulheres com idades compreendidas entre os 42 e os 87 anos (Média= 68,85 + 11,09 anos;
Mediana = 70,50 anos). (Tabela 4)

Tabela 4 - Idade e género

Idade
Max 87
Min 42
Média 68,85
DP 11,09
n %
Género
Masculino 44 80
Feminino 11 20

4.1.1 Histologia e estadio do tumor

Quanto ao tipo histolégico do tumor, 74 (74,5%) doentes apresentaram um diagnostico de
CPNPC, 7 (12,7%) doentes de CPPC e 7 (12,7%) doentes de MPM. Relativamente ao estadio
do tumor, 38 (69,1%) doentes encontravam-se em estadio inoperavel e 17 (30,9%) em estadio
eventualmente operavel. (Tabela 5)

Tabela 5 - Tipo histoldgico e estadio do tumor

n %

Histologia

CPNPC 41 745
CPPC 7 12,7
MPM 7 12,7
Estadio

Inoperavel 38 69,1
Operavel 17 30,9

4.1.2 Funcdo Respiratoria

A insuficiéncia respiratoria foi avaliada em 53 doentes e o padrdo ventilatorio em 27.

Verificamos que 31 (58,5%) doentes ndo apresentavam qualquer tipo de insuficiéncia

14



respiratdria, os restantes 22 (41,5%) doentes tinham insuficiéncia respiratoria do tipo parcial e
nenhum doente apresentou insuficiéncia respiratoria do tipo global. (Figura 1)

Relativamente ao padrdo ventilatorio, observamos um padrdo obstrutivo em 12 (44,4%)
doentes, restritivo em 5 (18,5%) doentes e misto e 2 (7,4%) doentes. 8 (29,6%) Doentes

apresentaram um padréo ventilatério normal. (Figura 2)

Figura 1 - Classificagdo da amostra por presenca/ auséncia de insuficiéncia respiratéria

Figura 2 - Distribui¢do da amostra por tipo de padréo ventilatério
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413

Estado Funcional e Nutricional

24 (43,7%) doentes obtiveram valores reduzidos de forca de preensdo manual (9 com

“reduzido deficiente” e 15 com “reduzido baixo”), 23 (41,8%) doentes registaram valores

adequados de forca de preenséo e 8 (14,5%) doentes apresentaram valores elevados de forca

de preensao (6 com “elevado moderado” e 2 com “elevado acentuado”). (Figura 3)

25 ~
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0 -

23
15
9
6
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Reduzido deficiente Reduzido baixo Adequado Elevado moderado Elevado acentuado

Figura 3 - Distribui¢do da amostra por classes da for¢a de preensdo manual

Segundo o IMC, a maioria dos doentes (n= 25, 45,5%) tinham um peso normal, 18 (32,7%)

tinham excesso de peso e 12 (21,8%) doentes apresentaram baixo peso. (Figura 4)
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Figura 4 - Distribui¢io da amostra por classes de IMC
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Ao analisar os resultados de perimetro braquial obtidos, verificAmos que a maioria (n=34,
61,8%) dos doentes apresentou algum grau de desnutri¢do (5 com “desnutri¢do grave, 12 com
“desnutricdo moderada” e 17 com “desnutri¢do ligeira”), 13 (23,6%) estavam eutréficos e 8

(14,5%) apresentavam excesso de peso (5 com “excesso de peso” e 3 com “obesidade”).

(Figura 5)

18 - 17
16 -
14 13
12
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10 -
8 |
6 - 5 5
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O T T T T T 1
Desnutricdo  Desnutricdo ~ Desnutrigdo Eutrofia Excesso de Obesidade
grave moderada ligeira peso

Figura 5 - Distribuicdo da amostra por classes de perimetro braquial

Segundo a avaliacdo do estado nutricional obtida através da categoria de AGS-GD,
observamos que a maioria dos doentes (n=35, 63,6%) estava moderada ou gravemente
desnutridos (32 AGS-GD B e 3 AGS-GD C) e 20 (36,4%) encontravam-se bem nutridos.
(Figura 6)
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Figura 6 - Distribuigdo por categorias de AGS-GD

Quanto a concordancia entre os diferentes instrumentos de avaliacdo do estado funcional e
nutricional, verificamos através do coeficiente de correlacdo de Spearman que para o IMC e a
AGS-GD existem correlacdes significativas com todos os restantes instrumentos de avaliacao.

Verificamos também a auséncia de correlacao significativa entre o PB e a DPM. (Tabela 6)

Tabela 6 - Estudo de correlagdes entre os varios instrumentos de avaliagdo do estado nutricional e funcional

PB |DPM | AGS-GD

Coeficiente de correlagéo | ,665™ | ,269" ,390™

IMC Significancia bilateral. ,000| ,047 ,003
N 55 55 55
Coeficiente de correlagdo | 1,000 | ,194 ,425™

PB  Significancia bilateral. ,156 ,001
N 55 55
Coeficiente de correlagdo 1,000 ,3917

DPM Significancia bilateral. ,003
N 55

** Correlagdo significativa ao nivel da significancia 0=0,01

* Correlagéo significativa ao nivel da significancia a=0,05

4.1.4 Grupo terapéutico

A amostra geral foi dividida em trés grupos consoante a abordagem terapéutica: Grupo NT,
(ndo tratados) com 21 doentes sem qualquer esquema terapéutico aplicado observados no

momento do diagnostico; Grupo TC, (tratamento cirurgico) com 14 doentes com tratamento
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cirrgico anterior ao momento da nossa avaliacdo e tempo de realizagdo da cirurgia que
variou de 16 anos a 6 meses; e Grupo TNC (tratamento ndo cirurgico) com 20 doentes sob

tratamento ndo cirdrgico anterior e/ou simultaneo ao momento da nossa avaliacdo. (Figura 7)

Figura 7 - Distribuicao dos doentes por grupo terapéutico

4.2  Estado nutricional e Funcao respiratoria

Os dados referentes a Insuficiéncia respiratéria foram distribuidos pelos trés grupos de
doentes, quanto ao padrdo ventilatorio e devido ao baixo nimero de observagdes (n=27)
optou-se por apresentar apenas os resultados referentes a amostra geral.

Quanto ao IMC, verificdmos que 71,4% dos doentes ndo tratados eram eutréficos, 14,3%
tinham excesso de peso e 14,3% apresentavam baixo peso. 66,7% dos doentes tratados
cirurgicamente tinham excesso de peso, 25,0% eram eutroficos e 8,3% apresentavam baixo
peso. A maior percentagem de baixo peso (40%) ocorreu no grupo dos doentes com
tratamento ndo cirurgico, quanto aos restantes doentes deste grupo, verificamos que 30%
eram eutroficos e outros 30% apresentaram excesso de peso. Foi encontrada associacdo entre
o0 estado nutricional segundo as classes de IMC e o grupo terapéutico do doente (p=0,02). N&do
foram encontradas diferengas estatisticamente significativas entre a classe de IMC e a
Insuficiéncia respiratoria. (Tabela 7)

19



Quando avaliados por classe de PB, observamos que a maioria dos doentes ndo tratados
(71,4%) e dos doentes submetidos a terapéutica ndo cirurgica (75,0%) estavam desnutridos. O
grupo dos doentes tratados cirurgicamente apresentou a menor percentagem de desnutricao
com apenas 33% dos doentes.

Foi encontrada associacdo entre a classificacdo do estado nutricional pelo PB e a presenca de
insuficiéncia respiratdria para o grupo dos doentes nédo tratados (p= 0,029). (Tabela 7)

Para a forca de preensdo manual, observdmos que a maior percentagem de doentes com
menor forca ocorreu no grupo dos doentes submetidos a terapéutica ndo cirargica (60,0%).
Quanto ao estado nutricional avaliado por classe de AGS-GD, verificamos que a maioria dos
doentes néo tratados estava desnutrida (AGS-GD C+B = 76,2%), assim como a maioria dos
doentes submetidos a terapéutica ndo cirdrgica (80,0%). Foi encontrada associacdo entre o
estado nutricional segundo as classes da AGS-GD e o grupo terapéutico do doente (p=0,02).
N&o foram encontradas diferencas estatisticamente significativas entre a forca de preenséo
manual e a insuficiéncia respiratoria e a classe de AGS-GD e a insuficiéncia respiratoria.
(Tabela 7)

Observamos também que a maioria dos doentes dos grupos nao tratados (57,1%) e tratados
cirurgicamente (75%) ndo apresentava insuficiéncia respiratoria. No grupo dos doentes
submetidos a terapéutica ndo cirtrgica, verificamos que igual nimero de doentes tinha
insuficiéncia respiratoria parcial e auséncia de insuficiéncia respiratoria. Quanto ao padrao
ventilatorio, constatou-se que o mais frequente foi o padrdo obstrutivo (44%) seguindo-se 0
padrdo normal (29,6%). Ndo foram encontradas diferencas estatisticamente significativas

entre o estado nutricional e o padrdo ventilatdrio. (Tabela 8)
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Tabela 7 - Insuficiéncia respiratéria por classe de estado nutricional nos 3 grupos de doentes

IMC
Grupo NT Grupo TC Grupo TNC
Baixo Normal  Excesso Total Baixo Normal  Excesso Total Baixo Normal Excesso Total
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
PaIcheiaI 2(22,2) 7(77,8) 0 9(100,0) 0 0 3(100,0)  3(100,0) 4(40,0) 3(30,0) 3(30,0)  10(100,0)
Sem IR 1(8,3) 8(66.7)  3(25,0) 12(100,0) 1(11,1) 3(333 5(55,6)  9(100,0) 4(40,0) 3(30,0) 3(30,0) 10(100,0)
Total 3(14,3) 15(71,4)  3(14,3) 21(100,0) 1(8,3) 3(25,0) 8(66,7) 12(100,0) 8(40,0) 6(30,0) 6(30,0) 20(100,0)
PB
Grupo NT Grupo TC Grupo TNC
Desnutricdo ~ Eutrofia  Excesso Total Desnutricdo  Eutrofia ~ Excesso Total Desnutricdo  Eutrofia ~ Excesso Total
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Palrlsial 9(42,8) 0 0 9(100,0) 0 2(66,7) 1(33,3)  3(100,0) 7(70,0) 0 3(30,0) 10(100,0)
Sem IR 6(28,6) 5(23,8) 1(8,3)  12(100,0) 4(44,4) 3(33,3) 2(22,2)  9(100,0) 8(80,0) 1(10,0) 1(10,0)  10(100,0)
Total 15(71,4) 5(23,8) 1(4,8)  21(100,0) 4(33,3) 5(41,7) 3(25,0) 12(100,0)  15(75,0) 1(5,0) 4(20,0)  20(100,0)
DPM
Grupo NT Grupo TC Grupo TNC
Reduzido Adequado Elevado Total Reduzido Adequado Elevado Total Reduzido Adequado Elevado Total
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
PaIcheiaI 4(44,4) 5(55,5) 0 9(100,0) 1(33,3) 1(33,3) 1(33,3)  3(100,0) 7(70,0) 1(10,0) 2(20,0)  10(100,0)
Sem IR 3(25,0) 6(50,0)  3(25,0) 12(100,0) 4(44,4) 4(44,4) 1(11,1)  9(100,0) 5(50,0) 4(40,0) 1(10,0)  10(100,0)
Total 7(33,3) 11(52,4)  3(14,3) 21(100,0) 5(41,7) 5(41,7) 2(16,6) 12(100,0)  12(60,0) 5(25,0) 3(15,0) 20(100,0)
AGS-GD
Grupo NT Grupo TC Grupo TNC
B+C A Total B+C A Total B+C A Total
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Palrlzial 6(66,6) 3(33,3) 9(100,0) 0 3(100,0) 3(100,0) 7(10,0) 3(30,0) 10(100,0)
Sem IR 10(83,3) 2(16,7) 12(100,0) 2(22,2) 7(77,8) 9(100,0) 9(90,0) 1(10,0) 10(100,0)
Total 16(76,2) 5(23,8) 21(100,0) 2(16,7) 10(83,3) 12(100,0)  16(80,0) 4(20,0) 20(100,0)
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Tabela 8 - Classificacdo do estado nutricional por tipo de padrao ventilatério

4.3 Estado nutricional e Estadio do tumor

Baixo Normal Excesso
Obstrutivo | n (%) 4 (33,3%) 3(25,0%) 5 (41,7%)
Restritivo n (%) 0 (0,0%) 3 (60,0%) 2 (40,0%)
Me Misto n (%) 0 (0,0%) 1 (50,0%) 1 (50,0%)
Normal n (%) 2 (25,0%) 4 (50,0%) 2 (25,0%)
Total n (%) 6 (22,2%) 11 (40,7%) 10 (37,0%)
Desnutricdo Eutrofia Excesso
Obstrutivo | n (%) 7 (58,3%) 3 (25,0%) 2 (16,7%)
o Restritivo | n (%) 2 (40,0%) 2 (40,0%) 1 (20,0%)
Misto n (%) 2 (100,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
Normal n (%) 3 (37,5%) 3(37,5%) 2 (25,0%)
Total n (%) 14 (51,9%) 8 (29,6%) 5 (18,5%)
Reduzido Adequado Elevado
Obstrutivo | n (%) 6 (50,0%) 5 (41,7%) 1 (8,3%)
- Restritivo | n (%) 1 (20,0%) 3 (60,0%) 1 (20,0%)
Misto n (%) 1 (50,0%) 1 (50,0%) 0 (0,0%)
Normal n (%) 4 (49,7%) 4 (50,0%) 0 (0,0%)
Total n (%) 12 (44,4%) 13 (48,1%) 2 (7,4%)
B A
Obstrutivo n (%) 5 (41,7%) 7 (58.3%)
AG.SGD Restritivo n (%) 1 (20,0%) 4 (80,0%)
Misto n (%) 1 (50,0%) 1 (50,0%)
Normal n (%) 6 (75,0%) 2 (25,0%)
Total n (%) 13 (48,1%) 14 (51,9%)

No que diz respeito ao estadio do tumor, verificamos que a maioria dos doentes em estadio
operavel foi classificada pelos 4 instrumentos de avaliagdo como bem nutrida ou com excesso
de peso (94% segundo o IMC, 71% para o PB, 59% pela DPM e 71% segundo a AGS-GD).
Nos doentes em estadio inoperavel os resultados variaram com o instrumento de avaliagéo.

Através da utilizagdo do IMC detetou-se um maior numero de doentes eutréficos ou com
excesso de peso, com 71% dos doentes avaliados como bem nutridos ou com excesso de peso.
Resultados que sdo semelhantes aos detetados pela DPM, com 55% dos doentes em eutrofia
ou excesso de peso. Inversamente, da utilizagdo do PB e da AGS-GD resulta uma
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percentagem maior de doentes desnutridos, com 76% de doentes desnutridos segundo o PB e
79% pela AGS-GD.

Foi encontrada associacdo entre o estadio do tumor e a classificacdo do estado nutricional
quando avaliado através do IMC, do PB e da AGS-GD. (Tabela 9)

Tabela 9 - Classifica¢do do estado nutricional por estadio Operavel e Inoperavel

Baixo Normal Excesso
n (%) n (%) n (%)
Operével 1 (5,9%) 6 (35,3%) 10 (58,8%)
IMC Inoperéavel 11 (28,9%) 19 (50,0%) 8 (21,1%) p<0,00
Total 12 (21,8%) 25 (45,5%) 18 (32,7%)
Operével 5 (29,4%) 9 (52,9%) 3 (18,0%)
PB Inoperéavel 29 (76,3%) 4 (10,5%) 5 (13,2%) p<0,00
Total 34 (61,8%) 13 (23,6%) 8 (14,6%)
Operavel 7 (41,2%) 8 (47,0%) 2 (11,8%)
DPM Inoperavel 17 (44,7%) 15 (39,5%) 6 (15,8%) p =0,65
Total 24 (43,6%) 23 (41,8%) 8 (14,6%)
Operavel 5 (29,4%) 12 (70,6%)
PG-SGA Inoperavel 30 (78,9%) 8 (21,1%) p<0,00
Total 35 (63,6%) 20 (36,4%)

4.4 Estado nutricional e tipo histolégico do tumor

Em relacdo ao tipo histoldgico do tumor, observdmos que o tipo histologico com maior
prevaléncia de desnutricdo, quando avaliada pelo IMC e pelo PB, foi o CPNPC (com 24% e
68% de desnutricdo). A DPM classificou os doentes com MPM e CPPC como 0s mais
denutridos (71% para os dois tipos histoldgicos) e de acordo com a AGS-GD a maior
prevaléncia de desnutricao (86%) verificou-se nos doentes com CPPC,

Né&o foram encontradas diferencas estatisticamente significativas entre o estado nutricional e o

tipo histoldgico do tumor. (Tabela 10)
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Tabela 10 - Classificagao do estado nutricional por tipo histolégico do tumor

Baixo Normal Excesso
n (%) n (%) n (%)
CPNPC 10 (24,4%) 18 (43,9%) 13 (31,7%)
CPPC 1 (14,3%) 3 (42,9%) 3 (42,9%)
IMC MPM 1 (14,2%) 4 (57,1%) 2 (28,6%)
Total 12 (21,8%) 25 (45,5%) 18 (32,7%)
CPNPC 28 (68,3%) 8 (19,5%) 5 (12,2%)
CPPC 3 (42,9%) 1 (14,2%) 3 (42,9%)
PB MPM 2 (28,6%) 4 (57,1%) 1 (14,2%)
Total 33 (60,0%) 13 (23,6%) 9 (16,4%)
CPNPC 14 (34,2%) 21 (51,2%) 6 (14,6%)
CPPC 5 (71,4%) 1 (14,3%) 1 (14,3%)
DPM MPM 5 (71,4%) 1 (14,2%) 1 (14,2%)
Total 24 (43,6%) 23 (41,8%) 8 (14,6%)
CPNPC 26 (63,4%) 15 (36,6%)
CPPC 6 (85,7%) 1 (14.3%)
PGSGA MPM 3 (42,9%) 4 (57,1%)
Total 35 (63,6%) 20 (36,4%)

24



5 Discussao

No presente estudo, e relativamente as caracteristicas demograficas dos doentes, verificamos
que a média de idades foi de 68,85 anos (DP + 11,09 anos) e a distribuicdo entre géneros
revelou maior prevaléncia de homens (80,0%). Quanto & histologia e estadio do tumor, a
nossa amostra foi constituida maioritariamente por doentes com CPNPC (74,5%) sendo o
estadio inoperdvel o mais frequente (69,1%). Os valores encontrados sdo semelhantes aos
descritos no estudo epidemioldgico do cancro do pulmdo em Portugal nos anos de 2000 a
2002 realizado pela Comissdo de Trabalho de Pneumologia Oncoldgica da Sociedade
Portuguesa de Pneumologia (SPP) ®%. Do total de 4396 doentes avaliados, 81,8 % eram do
sexo masculino, com uma média etaria global de 64,49 anos (DP + 11,28 anos), a maioria
com neoplasia do pulméo em estadio 11IB e IV (76,8%) e com o tipo histoldgico de ndo

pequenas células (80,8%).

A desnutricdo tem uma incidéncia elevada em doentes com CP, sobretudo em estadios de
doenca avancada, tendo sido demonstrado ser um fator de ma resposta a terapéutica, bem
como um importante preditor de morbidade e mortalidade. O uso de ferramentas adequadas
na detecdo atempada de alteragdes no estado nutricional permite uma rapida intervencéo a fim
de inverter ou abrandar os resultados negativos associados a desnutrigéo. 220

O IMC é uma ferramenta de avaliacdo do estado nutricional frequentemente utilizada na
pratica clinica, no entanto ndo reflete as diferencas de composicdo corporal entre
individuos.®? Uma vez que o IMC n3o distingue a massa gorda da massa livre de gordura, é
importante proceder & avaliacdo do estado nutricional recorrendo a outros métodos.©?
Diversos estudos tém revelado que doentes oncoldgicos desnutridos podem apresentar um
valor de IMC dentro do intervalo de valores da eutrofia ou do excesso de peso.?*%) No
presente estudo encontramos resultados idénticos, quando avaliados pelo IMC, 78,2% dos
doentes estavam eutroficos ou em excesso de peso. Esta tendéncia para a eutrofia ou excesso
manteve-se, independentemente do estadio, tipo histoldgico do tumor ou grupo terapéutico do
doente.

Da avaliagéo do estado nutricional pela AGS-GD constatamos que cerca de 64% dos doentes
da amostra total estavam desnutridos. Decompondo este resultado pelos 3 grupos de
terapéutica realizada, observdmos que a prevaléncia de desnutricdo avaliada por este
instrumento sobe para 76% no grupo dos doentes ndo tratados, 80% nos doentes com

tratamento ndo cirurgico e desce para 18% nos doentes tratados com cirurgia. Foi encontrada
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associagéo entre o estado nutricional segundo as classes da AGS-GD e o grupo terapéutico do
doente (p=0,02). Estes resultados sdo semelhantes aos encontrados por outros autores. Klarod
et al, num estudo com 49 doentes de CP, maioritariamente com estadio avancado e avaliados
no momento do diagnostico, observaram que 92% dos doentes estavam desnutridos segundo a
AGS.®9 Li et al, numa amostra de 96 doentes naive de CP inoperavel verificaram que 83%
Dos doentes estavam desnutridos ou em risco de desnutricio segundo a AGS-GD.®? Os
nossos resultados sdo superiores aos encontrados por outros autores em estudos que incluem
apenas o tipo histologico CPNPC. Assim, Xaré et al, verificaram numa amostra de 56 doentes
com CPNPC que 7% dos doentes com estadio I a I11A e 45% dos doentes com estadio I11B e
V estavam desnutridos de acordo com a AGS-GD @), também Sanchez-Lara et al,
constataram que em 119 doentes naive com CPNPC inoperavel, 60% estavam desnutridos ou
risco de desnutricdo segundo a AGS.®) Quando avaliados pela AGS-GD, considerando
apenas o tipo histolégico CPNPC e englobando todos os estadios, observamos que 63,4% dos

doentes incluidos no presente estudo estavam desnutridos ou risco de desnutrigao.

Quanto ao estado funcional quando avaliado pela DPM, a consulta da literatura revela
resultados um pouco semelhantes aos observados. Brown et al, num estudo com 38 doentes
com CP avancado versus grupo de controlo de individuos saudaveis, verificaram que a forca
de preensdo manual foi menor nos doentes com CP.“® Piskorz et al, observaram que numa
amostra de 60 doentes com CPNPC referenciados para cirurgia, os doentes com perda de peso
registaram valores inferiores de forca de preensdo manual.®® Kilgour et al, num estudo com
203 doentes com cancro gastrointestinal e pulmonar avancado, constataram que cerca de 70%
dos doentes obtiveram uma forca de preensdo manual abaixo do percentil 50 e destes, 27%
estavam abaixo do percentil 10. ®8 No presente estudo, observamos que 43,6% dos doentes
obtiveram valores reduzidos de forca de preensdo manual, 41,8% doentes registaram valores
adequados de forca e 14,5% obtiveram valores elevados. Analisando os resultados por grupos
terapéuticos verificamos que é no grupo de doentes ndo tratados que se observa maior
percentagem de valores adequados de forga (52%), sendo o grupo com menor valor de forga o
dos doentes com tratamento ndo cirdrgico, com 60% dos doentes a apresentarem valores
reduzidos. Estes resultados sugerem a influéncia da quimioradioterapia na perda de massa
muscular esquelética. O mesmo tem sido demonstrado num estudo recente de Stene et al, que
revelou uma reducdo de massa muscular em alguns doentes com CPNPC avancado durante o

tratamento de quimioterapia.®”
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Quanto ao estadio do tumor, verificamos que a maioria dos doentes inoperaveis foi
classificada como desnutrida de acordo com o PB (76,3%) e a AGS-GD (78,9%).
Observamos também que a maioria dos doentes em estadio operavel foi classificada pelos 4
instrumentos de avaliacdo do estado nutricional como bem nutrida ou em excesso de peso:
94,1% pelo IMC, 70,6% pelo PB e AGS-GD e 58,8 % pela DPM.

Os resultados por no6s obtidos em doentes com estadio operavel sdo semelhantes aos
encontrados por Jagoe et al, que num estudo com 60 doentes de CP referenciados para
cirurgia versus grupo de controlo, observou que parametros como 0 peso, pregas cutaneas e
DPM geraram resultados semelhantes entre o grupo de doentes com CP, o grupo de controlo e
ambos com a populagdo em geral.(©®)

Foi encontrada associacdo entre o estadio do tumor e a classificacdo do estado nutricional
quando avaliado através do IMC (p <0,00), do PB (p <0,00) e da AGS-GD (p <0,00)

Analisando a associacao entre o estado nutricional e o tipo histolégico do tumor, verificamos
que o tipo histolégico com maior prevaléncia de desnutricdo variou consoante o instrumento
de avaliacdo aplicado. No entanto, Ross et al, num estudo prospectivo com 780 doentes, 290
com CPPC, 418 com CPNPC e 72 com MPM, constataram que no momento do diagnostico, a
maioria dos doentes reportou perda de peso, sendo esta mais frequente no MPM com 76% que
no CPNPC e no CPPC com 58% e 59%, respetivamente.®® A nossa amostra é heterogénea no
que respeita ao tempo decorrido entre a nossa avaliacdo e o diagndstico, assim como na opc¢ao
terapéutica aplicada aos doentes, Tudo isto podera contribuir para o enviesamento dos
resultados.

A desnutricdo tem um impacto negativo na evolucdo clinica dos doentes com patologias
respiratdrias. A ventilacdo e a nutricdo estdo fortemente relacionadas uma vez que tanto o0s
nutrientes como o oxigenio intervém conjuntamente na funcdo respiratéria e no processo de
fornecimento de energia. Como consequéncia da diminuicdo da massa e da fungdo muscular,
verifica-se 0 aumento do esfor¢co muscular a fim de manter o trabalho ventilatorio, instala-se a
fadiga, e & medida que a perda de peso progride acentua-se a insuficiéncia respiratoria ¢

Ao analisar os resultados do presente estudo, verificamos que a maioria dos doentes nédo
tratados e tratados com cirurgia ndo apresentava insuficiéncia respiratéria. Nao encontramos
diferencas estatisticamente significativas entre o estado nutricional quando avaliado por todos
os instrumentos aplicados e o padrdo ventilatério e o estado nutricional e funcional quando

avaliado pelo IMC, AGS-GD e DPM e a insuficiéncia respiratoria. No grupo dos doentes ndo
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tratados, foi encontrada associagdo entre o estado nutricional de acordo com o PB e a
insuficiéncia respiratoria (p=0,029). Os nossos resultados sdo contrarios aos obtidos por
alguns autores e semelhantes aos obtidos por outros. Grupta et al, num estudo com 106
doentes de DPCO hospitalizados, observaram uma correlacdo significativa entre o estado
nutricional quando avaliado pela AGS, PB e IMC e a funcéo respiratoria, com valores mais
baixos de VEF1, VEF1/CV e CV associados a categoria C da SGA.(® Engelen et al,
constataram que doentes desnutridos, quando comparados com bem nutridos, registaram
valores inferiores de forca nos musculos respiratorios e musculos periféricos, sendo a
diferenca de forca mais evidente nos musculos periféricos. Segundo os autores, este € um
resultado espectavel, uma vez que a diminuicdo da for¢ca muscular tem como principal fator a
diminuicdo da massa muscular e os musculos respiratorios compreendem apenas uma
pequena fracdo da massa muscular total.?

Também, Lima et al, num estudo em 30 doentes de DPCO, 50% dos quais com valores de
PaO2 abaixo de 60 mmHg, demonstraram que estes valores ndo tiveram impacto significativo
na capacidade funcional. Os autores sugerem que niveis de PaO2 acima de 55 mmHg possam
ser suficientes para manter a funcdo muscular preservada.(’?

Outra causa de alteracBes fisioldgicas na funcdo pulmonar, também descrita na literatura,
prende-se com a terapéutica aplicada. A lesdo pulmonar induzida por radiacdo, ou por
radiacdo concomitante a quimioterapia, € comum em doentes com tumores toracicos ou
proximos do tdrax.("® Esta ocorréncia é de particular importancia em doentes com CP, nos
quais é frequente algum grau de compromisso pulmonar anterior ao tratamento, ndo so pela
neoplasia em si, mas também pela eventual presenca de outra doenca pulmonar
coexistente.™ Neste sentido, Miller et al, conduziram um estudo longitudinal em 277 doentes
com CP inoperavel submetidos a radioterapia definitiva. Os autores observaram um declinio
na funcdo pulmonar 6 meses apos o tratamento com uma recuperagdo parcial ou estabilizacdo
apos os 12 meses. No entanto, em alguns doentes, observaram um efeito oposto com melhoria
da funcdo pulmonar nos primeiros 6 meses e subsequente declinio, facto que pode ser
atribuido a diminuigio do tamanho tumoral induzida pela terapéutica.(’™ Igualmente, Mohan
et al, num estudo com 44 doentes de CPNPC em estadio 111 e IV, observaram uma diminuigéo
da dispneia e da perda de peso um més ap6s o0 tratamento com quimioterapia mas nao
detetaram diferencas significativas na funcéo respiratdria e no estado nutricional antes e apds

o tratamento.(’®
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O nosso estudo apresenta como vantagem todos os dados terem sido colhidos pelo mesmo
investigador, limitando o erro de variacdo inter-observador. Apresenta também duas
limitacBes: Duas variaveis analisadas, insuficiéncia respiratéria e padrdo ventilatorio, ndo
correspondem a totalidade da amostra e como principal limitacdo, a heterogeneidade da
amostra, com diferentes tipos histologicos e estadios da doenca, diferentes opcoes
terapéuticas e diferentes tempos decorridos entre a nossa observacao e o diagnostico.
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6 Concluséao

No presente estudo foram utilizadas diversas ferramentas de avaliagdo do estado nutricional e

diferentes parametros de avaliacdo da funcéo respiratoria, numa amostra diversa de doentes de

neoplasia broncopulmonar e pleural com distintos tipos histologicos, sob diferentes opcdes

terapéuticas e com diferentes tempos decorridos entre a nossa observacdo e o diagnostico da

doenca.

O nosso estudo permitiu as seguintes conclusdes:

O tipo histolégico mais comum foi o CPNPC e a grande maioria dos doentes
encontrava-se em estadio inoperavel.

O padréo ventilatério mais comum foi o obstrutivo e a maioria dos doentes ndo
apresentou qualquer tipo de insuficiéncia respiratéria.

Existe uma elevada prevaléncia de desnutricdo nestes doentes, variando consoante o
instrumento de avaliacdo aplicado: de 63,6% segundo a AGS-GD a 21,8% através do
IMC. Os doentes tratados com cirurgia foram 0s que apresentaram menor desnutricao.
Foi encontrada associagdo entre o estadio do tumor e a classificagdo do estado
nutricional. A maioria dos doentes em estadio operavel estava bem nutrida ou com
excesso de peso.

N&o foram encontradas diferengas estatisticamente significativas entre o estado

nutricional e o tipo histolégico do tumor.

O nosso estudo vem reforcar a importancia da avaliacdo nutricional atempada, através de

ferramentas confiaveis e sensiveis a alteracdes a curto prazo, permitindo uma intervencdo

pronta, a fim de inverter ou abrandar o impacto negativo potencialmente associado a

desnutricéo.
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