Universidade de Lisboa
Faculdade de Medicina
Instituto Politécnico de Lisboa

Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa

U

LISBOA :

UNIVERSIDADE
DE LISBOA DELISBOA

O angulo de fase e o estado nutricional como fatores progndsticos do carcinoma

hepatocelular
Rita Mendes Schéller Dias

Professora Doutora Helena Cortez Pinto

Investigador e Assistente Convidado Jodo Vasques

Dissertacao especialmente elaborada para obtencao do grau de Mestre em

Nutrigdo Clinica

Lisboa, 2022



Universidade de Lisboa
Faculdade de Medicina
Instituto Politécnico de Lisboa

Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa

U

LISBOA :

UNIVERSIDADE
DE LISBOA DELISBOA

O angulo de fase e o estado nutricional como fatores progndsticos do carcinoma

hepatocelular
Rita Mendes Schaller Dias

Professora Doutora Helena Cortez Pinto

Investigador e Assistente Convidado Jodo Vasques

Dissertacao especialmente elaborada para obtencao do grau de Mestre em

Nutrigdo Clinica

Lisboa, 2022






Sumario

Objetivos: Avaliar a relacdo entre o estadio do CHC e o PhA, e a relacdo entre o
estadio do CHC e o estado nutricional.

Métodos: Avaliagdo dos doentes com carcinoma hepatocelular monitorizados no
Centro Hospitalar de Lisboa Norte, em regime de ambulatério. Realizaram-se 4
avaliacdes: 1 avaliacdo do PhA, e do estado nutricional através do PG-SGA. Nos 3
meses seguintes avaliou-se mensalmente o progndstico: internamentos hospitalares e
sobrevida, através de chamada telefdnica.

Resultados: Foram avaliados 17 doentes, com idade média de 63,82 anos + 8,10, tendo
70,6% funcdo hepatica compensada (Child-Pugh A) e 88,2% cirrose hepatica. Do total,
52,9% (n=9) estavam bem nutridos e 47,1% (n=8) moderadamente malnutridos e
nenhum gravemente malnutrido. Nenhum doente teve internamentos hospitalares e
todos sobreviveram durante o periodo do estudo. Observou-se tendéncia para estadios
mais avancados do CHC (BCLC B e BCLC C) terem valores de PhA ligeiramente mais
baixos; e tendéncia de doentes bem nutridos apresentarem valor de PhA mais elevado.
Conclusao: Nao foram detetadas diferencas estatisticamente significativas do PhA entre
doentes bem nutridos e moderadamente malnutridos, nem em relacdo ao estadiamento
do CHC. Contudo, existe uma tendéncia para o valor de PhA ser mais elevado nos
doentes bem nutridos, e estadios mais avancados do CHC (BCLC B e BCLC C)
apresentarem valores de PhA ligeiramente mais baixos.

Palavras chave: Carcinoma hepatocelular; angulo de fase; estado nutricional; PG-SGA.

Hepatocellular carcinoma; phase angle; nutritional status; PG-SGA.



Abstract

Objetive: Evaluate the relation between hepatocellular carcinoma (HCC) stages and
PhA, and the relation between HCC stages and nutritional status.

Methods: Evaluation of HCC ambulatory patients monitored in the Hospital Center of
North Lisbon. Four evaluations took place: one to evaluate PhA, and nutritional status
with PG-SGA. In the next 3 months, prognosis according to hospital admissions and
survival, was evaluated monthly by phone calls.

Results: 17 patients were evaluated, with an average age of 63,8 years old + 8,1. 70,6%
had preserved liver function (Child-Pugh A) and 88,2% hepatic cirrhosis. 52,9% (n=9)
were well-nourished, 47,1% (n=8) had moderate malnutrition and none was severely
malnourished. Not a single patient had hospital admissions and all of them survived
over the study. More advanced HCC stages (BCLC B and BCLC C) showed a tendency
of slightly lower PhA value; and well-nourished showed a tendency to have higher PhA
value.

Conclusions: No statistical differences were found in PhA, between well-nourished and
moderately malnourished patients, neither relatively to HCC stages. However, a
tendency of higher PhA values in well-nourished patients was observed, and slightly
lower PhA values were found in more advanced HCC stages (BCLC B and BCLC C).
Keywords: Hepatocellular carcinoma (HCC); phase angle; nutritional status; PG-SGA.
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1. Introducao

O cancro hepético ¢ o quinto cancro mais prevalente no mundo(1), mantendo-se um
problema de saude global, com a sua incidéncia a aumentar(2). A sua forma mais
comum € o carcinoma hepatocelular (CHC) com aproximadamente 90% dos casos(3).

A patogénese molecular do CHC varia de acordo com diferentes lesbes genotdxicas e
etiologias(4).

Tém sido demonstrados mecanismos especificos do figado, através dos quais a doenca
do figado gordo nédo alcodlico (NAFLD) ou a esteatohepatite ndo alcodlica (NASH)
promovem CHC. Mecanismos esses que envolvem stress metabdlico e oxidativo,
funcdo imune alterada, respostas inflamatorias e patolégicas, sinalizacdo enddcrina ou
adipoquinas alteradas(5,6), e também recentemente descrito, a microbiota intestinal e a
barreira intestinal podem sofrer alteragdes por fatores alimentares, favorecendo a
ocorréncia de endotoxemia metabdlica e inflamacéo de baixo grau(7,8).

Em muitos casos de CHC a etiologia é multifatorial, envolvendo infegdes,
comorbilidades e exposi¢cao ambiental(9).

Etiologia
Os principais fatores de risco para o CHC sdo as doencas hepaticas associadas ao

consumo de alcool, a infecdo pelo Virus da Hepatite B (HBV) e C (HCV),aNAFLD e a
exposicdo a aflatoxinas(10).

O elevado consumo de &lcool é um dos fatores de risco mais significativos para o
desenvolvimento de doenca hepatica alcoolica, cirrose hepatica e CHC(11). Contudo,
nos paises industrializados a NAFLD esta muito relacionada com fatores nutricionais e
tem-se tornado cada vez mais prevalente, sendo ja a principal etiologia de CHC em
algumas regides da Europa(12). Muito recentemente um grupo de especialistas reuniu-
se propondo um consenso internacional para renomeacdo da NAFLD a MAFLD -
Metabolic associated fatty liver disease - doenca do figado gordo associado a fatores
metabdlicos(13), nomenclatura ainda ndo adotada neste documento. Globalmente a
NAFLD, também estd a aumentar e em breve pode ultrapassar fatores virais como a
maior causa de CHC, devido a prevaléncia de infecdo por HBV e HCV dever diminuir
nos préximos anos, ndo sé pela vacinacdo HBV dos recém-nascido, como também pelos

tratamentos mais eficazes aos portadores de HBV e HCV(14).



Segundo o grupo de trabalho da International Agency for Research on Cancer (IARC),
a obesidade ou o excesso de adiposidade esta bem estabelecida no aumento do risco de
cancro hepéatico em adultos(15). Para além disso, a adiposidade abdominal em
particular, confere um risco aumentado de desenvolver CHC, parecendo estar
relacionado com as adipocinas produzidas pelo tecido adiposo(16). A acumulacdo de
gordura visceral aumenta os niveis de adipocinas pro-inflamatérias (fator-alfa de
necrose tumoral, interleucina-6 e monocyte chemoattractant protein-1, e diminui o nivel
de adipocinas anti-inflamatdrias, (adiponectina)(17). Adicionalmente, o aumento de
leptina e do seu recetor associam-se com angiogénese e progressao tumoral em doentes
com CHC, podendo assim esta adipocina através da neovascularizagcdo desempenhar um
papel promotor do desenvolvimento de CHC(18).

Em doentes com NAFLD, um estudo de coorte reportou que a incidéncia de CHC é
significativamente mais elevada que em pessoas sem NAFLD(19). Outro estudo indicou
que o risco de CHC foi 2,6 vezes mais elevado em doentes com NAFLD com diabetes,
obesidade, dislipidemia e hipertensdo, comparado com doentes com NAFLD sem
nenhuma destas comorbilidades(20). Devido ao aumento da prevaléncia da obesidade, a
NASH tornou-se a causa mais comum de cirrose na maioria das regiées do mundo. A
propor¢do de CHC atribuida a NASH tem aumentado rapidamente desde 2010,
representando 15 a 20% dos casos no ocidente, associando-se também com a sindrome
metabolica ou com a diabetes mellitus(21). Segundo uma revisao sistematica e meta
analise de 121 coortes em diversas populagdes, a diabetes esta associada a um risco 2 a
3 vezes mais elevado para 0 CHC(22). A NASH associa-se também a um aumento do
risco de CHC comparativamente com individuos com NAFLD(21).

E estimado que 20 a 30% dos doentes com NAFLD progride para NASH, e
posteriormente 10 a 20% dos casos progride para cirrose(23,24). Na maioria dos casos,
0 CHC surge a partir da cirrose com uma incidéncia anual a variar de 2 a 5%(9). Outro
fator de risco para o desenvolvimento do CHC é a contaminagdo de determinados
alimentos por aflatoxinas, que sdo um grupo de micotoxinas produzidas pelos fungos
Aspergillus flavus e Aspergillus parasiticus, por armazenamento impréprio(25). A
aflatoxina B1 é carcinogénica sobretudo ao ocorrer em conjunto com a infe¢do por
HBV e esta combinacao tem um efeito sinérgico no risco(26).

O tabaco também esta associado a um risco de CHC aumentado, quer em fumadores
quer em ex-fumadores(27), e existe uma interacdo entre fumar, obesidade, diabetes e

alcool gue é relevante no aumento desse risco(28).



Como fatores de risco menos comuns no desenvolvimento do CHC e com distribuigéo
entre os doentes altamente varidvel, dependente de regido geogréfica, raca e grupo
étnico, sdo a hemocromatose hereditéria, a deficiéncia da Alfa;-Antitripsina, a hepatite
autoimune, algumas porfirias e a doenca de Wilson(29).

Destacar que o envelhecimento é um fator de risco, com a incidéncia de CHC a ter o seu
maior pico em individuos acima dos 70 anos(30). Existe ainda uma predominancia
masculina de 2 a 3:1(1), sendo que a incidéncia de CHC, em Portugal no ano de 2018,
foi de 8,1/100000 habitantes nos homens para 1,7/100000 habitantes nas mulheres(1).

Estadiamento, tratamento e progndstico
O prognostico do CHC é mau em todo o mundo(31) e como resultado, as taxas de

incidéncia e de mortalidade sdo aproximadamente equivalentes(1) Em 2018, a
estimativa da taxa de incidéncia global de cancro hepético foi de 9,3/100000, enquanto
que a taxa de mortalidade correspondente foi de 8,5(1).

Alguns estudos reportam que o prognéstico dos doentes com CHC estd muito
relacionado com a dimensdo do tumor, funcdo hepatica, estado imunitario do
organismo(32,33) e o estado nutricional(34).

Para estabelecer o prognostico e o tratamento € crucial a avaliacdo do estadiamento, que
deve incluir estadio do tumor, severidade da doenca hepética base e performance status
do doente, seguindo o sistema Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC)(35), bem como
incluir os beneficios esperados das intervengdes(36-38). O sistema BCLC classifica 0s
doentes em cinco estadios e categoriza-os em CHC precoce (estadio 0 e A), CHC
intermédio (estadio B), CHC avancado (estadio C) e CHC estadio terminal (estadio D).
Os doentes com CHC em fase precoce séo os candidatos preferenciais para ressecao,
transplante e ablacdo local, enquanto os doentes em fases intermédias sdo candidatos
primeiro para quimioembolizacdo e os com doenca avancada poderdo receber terapias
sisttmicas, como Atezolizumab+Bevacizumab, Lenvatinib ou Sorafenib, como
“primeira linha” e Regorafenib ou Cabozantinib ou Ramucirumab, como “segunda
linha”. De notar que as possibilidades de utilizacdo destas terapéuticas sistémicas,
dependem da funcdo hepatica relativamente preservada (Child-Pugh A ou B até 7
pontos)(35).

A taxa de sobrevida dos doentes em fase precoce pode ser superior a 50% aos 5 anos,

enguanto nos doentes em fase intermedia a avancada podem ser de 20 a 50% aos 3 anos.
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Por ultimo, os que se encontram em fase terminal podem apresentar uma média de
tempo de sobrevida inferior a 6 meses(39).

A cirrose hepética, e particularmente a cirrose hepéatica descompensada (Child-Pugh B e
C)(40), é o maior fator de risco para o desenvolvimento de CHC. A cirrose hepatica tem
varias etiologias, e sabe-se que estd presente no momento do diagnostico em 85 a 95%
dos doentes com CHC(41). Desta forma fica percetivel que o prognéstico do CHC ndo é
apenas influenciado por fatores relacionados com o tumor, mas também com fatores
relacionados a cirrose(42).

Uma meta analise e revisdo sisteméatica em doentes com cancro, incluindo com CHC,
demonstrou que alteracbes na composicdo corporal destes doentes também estdo
associadas a mau prognostico(43).

Avaliacao nutricional
A avaliacdo nutricional é de grande importancia em doentes com cirrose e CHC, sendo

0 seu objetivo estabelecer uma avaliacdo inicial da composicdo corporal e avaliaces
subsequentes frequentes de modo a monitorizar a resposta a terapéutica nutricional. A
avaliacdo nutricional torna-se complexa nos doentes com doenga hepatica prévia, por
estes terem muitas complicacdes a considerar na escolha da ferramenta mais fiavel.
Especificamente na cirrose, a fisiopatologia € determinada por diversos fatores
importantes como stress oxidativo, inflamacéo sistémica e disfuncao organica(44).
Consequentemente, proteinas como a albumina ndo sdo parametros fiaveis pela
diminuicdo da sintese hepatica. O peso corporal, o indice de massa corporal e a
impedancia bioelétrica para avaliacdo da massa gorda, massa livre de gordura e massa
muscular esquelética, por serem diretamente influenciados pelo excesso de liquidos,
decorrentes de complicagbes como a ascite/edema ndo sdo igualmente parametros
fidveis. Outro fator a considerar na avaliacdo € a presenca de encefalopatia hepatica que
dificulta a utilizacdo do teste de forca de preensdo palmar, teste de caminhada de 6
minutos e a avaliacdo da fragilidade(45).

Pelo contréario, tém sido largamente utilizados e validados métodos antropomeétricos tais
como a circunferéncia muscular braquial, area muscular braquial e medi¢do da prega
cutanea tricipital, que refletem o conteiddo muscular e adiposo(46). Na auséncia de
encefalopatia hepatica podem ser utilizados testes funcionais, como a forca de preensdo
palmar, para medir a forca muscular(47). Igualmente o indice de fragilidade hepaética,

tem sido validado em doentes com cirrose e inclui os testes: forca de preensdo palmar,
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tempo despendido a levantar-se cinco vezes de uma cadeira e execucao de trés posicoes
de equilibrio(48). J& a tomografia computorizada (CT) é o método mais fidvel,
considerado como o0 gold standard para a avaliagdo da composicdo corporal(49).
Através do indice muscular esquelético, obtido por CT, é quantificada a area muscular
total ao nivel da terceira vertebra lombar e detetada a presenca de ascite e de
mioesteatose. Apesar deste método ser dificil de incluir na pratica clinica diéria, doentes
com CHC necessitam de varios estudos imagiolégicos para o diagnostico e
monitorizacao da resposta ao tratamento. Pode assim recorrer-se a CT ou a ressonancia
magnética realizadas anteriormente com o intuito de avaliar e monitorizar a composicao
corporal destes doentes(49).

Independentemente do método escolhido para a avaliacdo nutricional dos doentes com
CHC, a massa muscular esquelética diminuida é associada com um pior progndstico,

incluindo pior resposta ao tratamento e menor sobrevida(50).

Angulo de fase
Mais recentemente, tem sido proposto como um marcador do estado nutricional o

angulo de fase (PhA), que é obtido através de impedancia bioelétrica (BIA)(51,52).

O PhA é um indicador global da composicdo corporal e tem a vantagem do
equipamento que o mede ser portatil, a medicdo ser rapida e ndao envolver radiacdo
ionizante como a técnica de imagem CT(53-55). As leituras de resisténcia e reatancia
podem ser utilizadas para calcular o PhA ou massa celular corporal como uma medigéo
da massa e funcdo celular(56), refletindo a integridade das membranas celulares,
homeostase tecidular e integridade muscular(52,53). Nesse seguimento, o PhA pode ser
considerado como um indicador do estado nutricional, uma vez que a malnutricdo é
caracterizada por alteracBes no equilibrio hidrico e alteracbes na integridade da
membrana celular(57), sendo que um valor de PhA reduzido parece ser consistente com
reactancia reduzida, morte celular ou com rutura na permeabilidade seletiva da
membrana celular(58).

O valor do PhA prevé complicacdes e mortalidade em idosos(59) e em doentes com
cirrose(52,56,60), assim como se associa nestes doentes a risco mais elevado de
encefalopatia hepética(61). Ainda em doentes com cirrose em ambulatério é um

marcador preditivo para hospitalizagOes, quedas e mortalidade(62).
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Em diferentes tipos de cancro, um valor de PhA reduzido foi associado
significativamente com menor sobrevida(63,64), bem como nos doentes com CHC, tem
sido proposto ser utilizado para prever o tempo de sobrevida(65).

Malnutricéo
Outro fator independente de mau progndstico que tem sido identificado nos doentes

com CHC é a malnutricao(65).

A prevaléncia de malnutricdo em doentes oncoldgicos pode variar de 20% a mais de
70%(66). No CHC existem poucos estudos, sendo que 0s que existem utilizam os mais
diversos métodos de avaliacdo de malnutri¢cdo. Dados de 2019, demonstram que quando
a malnutricdo foi avaliada com recurso ao PG-SGA, metade dos doentes se
apresentavam malnutridos(67).

A European Society for Medical Oncology (ESMO) recomenda seguir a sugestéo
recente do Global Leadership Initiative in Malnutrition (GLIM), segundo a qual a
malnutricdo € definida através da presenca de 3 critérios: risco de malnutricdo, um
critério fenotipico relacionado com perda ou diminuicdo de massa corporal/muscular e
um critério etiologico relacionado com disponibilidade alimentar reduzida e/ou
catabolismo aumentado(68).

Os doentes com CHC estdo em risco elevado de malnutri¢do, por a progressao do tumor
poder afetar diretamente a funcdo hepatica, que tem um papel central no metabolismo
dos nutrientes(69). Por outro lado, a cirrose subjacente que ocorre na maioria dos casos
de CHC(41) pode levar a uma deterioracdo do estado nutricional, o que é uma
complicacdo comum(70).

Também muito associada com o estado nutricional, a resposta inflamatdria sistémica
afeta 0 prognéstico e o stress oxidativo aumentado pode promover a anorexia e
caquexia relacionadas com o cancro(71).

A caguexia € uma condicdo que pode estar presente em aproximadamente metade dos
doentes com cancro avancado(72). Esta condicdo € complexa e inclui componentes
“objetivos” como ingestdo alimentar inadequada, perda ponderal, inatividade, perda de
massa muscular e alteragdes metabdlicas, que induzem a catabolismo(73,74), e
componentes “subjetivos” como anorexia, saciedade precoce, alteragcbes no paladar,
nausea cronica, cansago e perda de concentracdo(72). A ESMO define a caquexia como

um subtipo de malnutri¢do relacionada com a doenga, baseada na definicdo do GLIM
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que compreende a presenca de risco de malnutricdo, um critério fenotipico e inflamacéo
sistémica como critério etioldgico(72).

Da totalidade dos doentes oncoldgicos, mais de 10% morre em caquexia ou devido a
mesma(75).

Vérios estudos tém demonstrado a importancia da malnutricdo no progndéstico do
cancro, estando associada com um aumento da incidéncia de comorbilidades,
hospitalizagcbes mais longas e consequente custo hospitalar mais elevado, reducdo do
tempo de sobrevida e da qualidade de vida e aumento da mortalidade(76-79). Para além
disso, a malnutricdo tem sido mencionada na literatura cientifica pelo seu impacto
negativo na eficacia da terapia oncoldgica, resultando em resposta e tolerancia reduzidas
e elevada toxicidade(78,80).

A monitorizacdo continua do tempo de sobrevida ao cancro, deve ser uma fonte
importante de informacéo para os profissionais de saide e um estimulo para melhorar o
sistema politico e de cuidados de saide(81).

Nesse seguimento e apesar da sua importadncia na evolugdo clinica, ndo existe
atualmente, um método de avaliagdo da malnutricdo considerado como gold
standard(65).

Com este trabalho pretende-se confirmar o angulo de fase como um indicador do estado
nutricional, com o objetivo de avaliar e referenciar precocemente o0s doentes
malnutridos ou em risco de malnutricdo e monitoriza-los durante o decurso da sua
doenca. Como método de avaliacdo do estado nutricional sem necessidade de
participacdo ativa do doente, sem riscos para a salde e de utilizacdo rapida, torna-se
facil incluir em contexto de consulta externa ou de internamento, permitindo aos
nutricionistas a realizacdo de intervencdes nutricionais dirigidas e adaptadas as
necessidades especificas de cada doente, atempadamente, evitando a progressdo da

deterioracdo do seu estado nutricional e consequente agravamento do seu progndstico.

1.1 Objetivos
= Avaliar a relacédo entre o estadio do carcinoma hepatocelular e o angulo de fase.

= Avaliar a relacdo entre o estadio do carcinoma hepatocelular e o estado
nutricional.
= Auvaliar a prevaléncia de malnutricdo nos doentes com carcinoma hepatocelular.

= Caracterizar a relagéo entre o angulo de fase e o estado nutricional.
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= Avaliar as diferencas no valor de angulo de fase entre adultos e idosos de acordo
com o estado nutricional e de acordo com a classificacdo BCLC (0, A, B, C e
D).

= Avaliar a prevaléncia de monitorizacdo nutricional em consulta de dietética e

nutricdo dirigida a doentes com carcinoma hepatocelular.

2. Métodos e amostra

Estudo longitudinal prospetivo, de coorte, com duracdo de 4 meses.

Foram selecionados trinta e nove doentes provenientes da consulta de gastrenterologia
em regime de ambulatério, de mar¢o a junho de 2022, a partir da reunido médica
multidisciplinar semanal realizada pelo Centro Hospitalar de Lisboa Norte. A selegéo da
amostra foi realizada de acordo com os critérios de inclusdo: diagnéstico de carcinoma
hepatocelular (CHC) confirmado, idade compreendida entre os 18 e os 90 anos,
capacidade de assumir a posicdo supina e ortostdtica e assinar o consentimento
informado. Estipularam-se como critérios de exclusdo: possuirem dois membros
amputados de lados opostos, apresentarem dispositivos meédicos metalicos e/ou
pacemaker cardiaco.

O protocolo do estudo foi aprovado pela Comisséo de Etica do Centro Académico de
Medicina de Lisboa a 8 de Fevereiro de 2022, estando de acordo com as Declaragfes de

Helsinquia e de Téquio.

2.1 Protocolo
Foram recolhidos dados provenientes dos registos médicos eletronicos dos doentes, tais

como idade, sexo, condi¢Oes clinicas presentes, presenca de cirrose e de complicacdes
associadas a patologia hepatica como encefalopatia hepatica e ascite, tipo de tratamento,
classificacdo segundo Child-Pugh (A, B ou C) ou realizado célculo através de exames
sanguineos (concentragdo de albumina e de bilirrubina, tempo de protrombina) e da
presenca de ascite e/ou encefalopatia hepética, realizados num periodo inferior a um
més da primeira avaliacdo presencial. A classificagdo BCLC (0,A,B,C ou D), definida
através do estadio do tumor, severidade da doenca hepatica base avaliada através do
Child-Pugh e performarnce status clinico do doente, foi também avaliada.

Foram realizadas 4 avaliacfes. A primeira avaliacdo, a Unica presencial, foi realizada de

manh& ou ao inicio de tarde, no Centro de Investigacdo Clinica (CIC) no Hospital de
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Santa Maria ou num gabinete da Faculdade de Medicina de Lisboa no edificio Reynaldo

dos Santos. As restantes 3 avaliagGes foram realizadas através de chamada telefonica.

2.2 Antropometria
Foi pedido aos doentes para que no momento da avaliacdo vestissem roupas leves e

estivessem descalgos. A avaliagdo foi realizada por uma nutricionista, que avaliou 0s
parametros antropomeétricos: altura com estadiometro Seca 213 e peso corporal através
de pesagem numa balanca TANITA BC-545N, ambos em posicéo ortostatica.

O indice de massa corporal (IMC) foi calculado e classificado segundo os cut-off da
Organizacdo Mundial de Saude (OMS)(82).

2.3 Impedancia bioelétrica
Além dos cuidados mencionados anteriormente, foi pedido aos doentes para que no dia

anterior ndo praticassem exercicio fisico, nem ingerissem bebidas alco6licas e que no
momento da avaliacdo estivessem com a bexiga vazia e ndo tivessem aderecos
metalicos. A anélise por BIA multifrequéncia foi medida com o equipamento Bodystat
QuadScan 4000. Para isso foi pedido ao doente que assumisse a posi¢do supina com
pernas afastadas e bragcos sem tocar o torso, com os 4 elétrodos (tetrapolar) colocados

no lado direito do corpo.

2.4 Patient-Generated Subjective Global Assessment (PG-SGA)
O PG-SGA, desenvolvido por Ottery(83,84)(84) a partir do questionario certificado

Subjective Global Assessment (SGA) de Detsky, foi igualmente aplicado por uma

nutricionista. Foi utilizada a versdo traduzida e validada para a lingua portuguesa(85).

2.5 Monitorizacéo nutricional em consulta de dietética e nutricéo
Por dltimo questionou-se o doente sobre se estava a ser monitorizado por um

profissional da area da nutricdo em contexto de consulta dirigida ao CHC. Caso
negativo, questionou-se se era monitorizado em consulta de dietética e nutri¢do dirigida

a outra condicdo clinica.

2.6 Prognostico clinico
O grupo de doentes incluido foi acompanhado e avaliado ao longo dos 3 meses (ou 90

dias) seguintes a avaliacdo presencial, com trés avaliacbes por chamada telefonica, uma

em cada més, para avaliacdo do prognostico clinico. Para isso foram contabilizados o
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numero de internamentos no 1°, 2° e 3° més e o total (excetuando internamentos para
tratamento ao CHC), e o tempo de sobrevida geral, no periodo decorrente entre a

primeira avaliacdo (presencial) e a Gltima chamada telefonica.

3. Analise estatistica

Os dados foram analisados no software estatistico SPSS — Statistical Package for the
Social Sciences, verséo 26.0 para Windows.

Os resultados foram considerados significativos ao nivel de significancia de 5%.

Para a caraterizacdo da amostra utilizou-se a analise de frequéncias (n,%) para os dados
qualitativos e para os dados quantitativos, utilizou-se 0 minimo, maximo, média e
desvio padréo.

Para a comparacdo de dois grupos, foi utilizado o Teste Mann-Whitney, tendo em
consideracdo a dimensdo reduzida dos grupos e em simultdneo o coeficiente da
associacdo eta, para avaliar a influéncia da variavel independente na variavel
dependente.

Para comparacdo entre k>2 grupos independentes, recorreu-se unicamente as medidas
descritivas adequadas, tendo em consideracdo a dimensdo muito reduzida dos grupos.
Para estudar a associacdo entre variaveis qualitativas, recorreu-se unicamente a tabelas
de frequéncia de dupla entrada, tendo em consideracdo a dimensdo muito reduzida dos

grupos.

4. Resultados

Dos 39 doentes contactados, 17 doentes foram incluidos no estudo. Do total desta
amostra de pequena dimenséo, 14 (82,4%) doentes eram do sexo masculino e 3 (17,6%)
do sexo feminino. A média de idades foi de 63,8 anos + 8,10 (intervalo de 51 a 76
anos), com um total de 10 (58,8 %) adultos.

Algumas condicdes clinicas podiam coexistir no mesmo doente além do CHC. A mais
prevalente foi a hipertensdo arterial (HTA) que estava presente na maioria da amostra
(58,8%; n=10). A diabetes mellitus tipo 2 (DM2) também se apresentava em 47,1%,

proximo de metade da amostra (n=8). Tanto a doenca cardiovascular (DCV) como a
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doenca respiratoria (DRespiratdria) estavam presentes em 35,3% dos doentes (n=6). A
Dislipidemia apresentava-se em 17,6% da amostra.

A grande maioria dos doentes, 88,2 % (n=15) apresentava cirrose hepatica, mas nenhum
apresentava complicacBes associadas a doencga hepéatica como ascite ou encefalopatia
hepéatica. Em relacdo as situacdes hepaticas prévias, verificou-se que 3 doentes (17,6%
da amostra) tinham infecdo por VHC curada, em 11,8% (n=2) havia evidéncia VHC
presente, e um doente (5,9%) Hemocromatose (HH).

De acordo com a gravidade da doenca hepética, 70,6% (n=12) dos doentes foram
classificados com Child-Pugh A ou com funcdo compensada e 23,5% (n=4) como
Child-Pugh B. Nenhum foi classificado como Child-Pugh C. Um dos doentes da
amostra ndo tinha informacgdo clinica suficiente e atualizada no seu processo clinico,

necessaria para a sua classificacao (5,9%), considerando-se como “valor omisso”.

Parametros n(%o) Média + Desvio padréo Parametros n(%o)

Amostra 17 Child Pugh

Sexo A 12(70,6)
Homens 14(82,4) B 4(23,5)
Mulheres 3(17,6) I 0

Valor omisso 1(5,9)

Idade (anos) 63,82+ 8,10 BCLC
Minima 51 0 3(17,6)
Maxima 76 A 6(35,3)
<65 anos 10(58,8) B 4(23,5)
>65 anos 7(412) C 4(23,5)

D 0

Condicoes clinicas presentes

DM2 8(47,1) Tipo de tratamento

HTA 10(58,8) Hepatectomia 2(11,8)

DCV 6(35,3) Pré-transplante 3(17,6)

Dislipidemia 3(17,6) Ablacéo local

VHC 2(11,8) (por micro-ondas) 2(11,8)
“Tratado” 3(17,6) TAQE _ 5(53,4)

DRespiratéria 6(35,3) Sistémico 3(17,6)

HH 1(5,9) Sem decisdo terapéutica 2(11,8)

Presenga de complicagdes hepaticas

Cirrose 15(88,2)

Encefalopatia hepatica 0

Ascite 0

Tabela 1- Carateristicas base da coorte de n=17.

Em relacdo a classificacdo do estadiamento do CHC segundo BCLC, o estadio mais
prevalente da amostra foi um dos estadios mais precoces, 0 A com 35,3% (n=6). Os
estadios B e C, correspondentes a doenga avancada, apresentaram-se ambos em 23,5%
(n=4) dos doentes e o estadio 0, 0 mais precoce de todos, foi 0 com menor frequéncia
(17,6%; n=3). Nenhum doente foi classificado como BCLC D (gréafico 1 e tabela 1).

18




Total N= 17

Frequéncia

BCLCO BCLCA BCLCEB BCLCC

Estadiamento CHC

Grafico 1 - Nimero de doentes por estadio do CHC.

Do total de doentes, 11,8% (n=2) ndo estavam a receber qualquer tratamento por ainda
ndo terem uma decisdo terapéutica a data. Da restante parte da amostra (88,2%; n=15), o
tratamento mas frequente foi a quimioembolizacdo (TACE) com 29,4% (n=5). Por
ordem decrescente, 17,6% (n=3) dos doentes recebeu tratamento sistémico e numero
idéntico estava na lista de espera para transplante hepatico. Os tratamentos a que menos
doentes foram submetidos, e também em igual frequéncia, foram a hepatectomia com
11,8% da amostra (n=2) e a ablacéo local (por micro-ondas).

Os dados referentes as caracteristicas de base da coorte estdo expostos na tabela 1.

4.1 Composicao corporal
O valor médio de IMC do total da amostra foi de 28,94Kg/m? + 5,60 (intervalo de 18,2

a 36,7Kg/m?), coincidente com categoria de excesso de peso. A categoria com maior
prevaléncia nesta amostra, 47,1% (n=8) foi a da obesidade. Ja 0 excesso de peso estava
presente em 29,4% (n=5) dos doentes. As categorias a que pertenciam menos doentes
foram a da eutrofia com 17,6% (n=3) da amostra e por ultimo a de baixo peso corporal
com um Unico doente (5,9%).

Ja na amostra dividida por grupos etarios, a média do IMC dos adultos nédo idosos foi de
26,98 Kg/m?+1,85 (categoria do excesso de peso) e nos idosos foi de 31,75Kg/m?+1,53
(categoria da obesidade).

Os resultados da avaliagdo da composicdo corporal da amostra encontram-se na tabela
2.
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Parametros n(%) Meédia + Desvio padréo Parametros n(%)

IMC (Kg/m?) 28,94+5,60 PG-SGA

Minimo 18,2 A Bem nutrido 9(52,9)

Maximo 36,7 B Moderadamente malnutrido 8(47,1)

<65 anos 26,98+1,85 C Gravemente malnutrido 0

>65 anos 31,75+£1,53

Categorias Pontuagéo numérica PG-SGA
Baixo Peso 1(5,9) 0a1 pontos 0
Eutrofia 3(17,6) 2 a3 pontos 4(23,5)
Excesso de peso 5(29,4) 428 pontos 9(52,9)
Obesidade 8(47,1) >9 pontos 4(23,5)

Angulo de fase (graus) 5,46+0,78

Minimo 43

Méximo 70

Tabela 2 - Avaliacdo da composicao corporal, &ngulo de fase e do estado nutricional.

4.2 Angulo de fase
O valor de PhA médio do total dos doentes foi de 5,46° +0,78 (intervalo de 4,3° a 7,0°).

Os dados referentes ao valor do angulo de fase estdo expostos na tabela 2 e grafico 2.

4.3 Avaliacéo do estado nutricional
A maioria dos doentes desta amostra foi avaliada como estando bem nutrido, ou seja,

PG-SGA A (52,9%; n=9). Os restantes foram classificados como estando
moderadamente malnutridos, PG-SGA B (47,1%; n=8). N&o existiram doentes

avaliados como estando gravemente malnutridos com PG-SGA C (tabela 2 e gréafico 3).

N =17
Min =43
Max =70 Total N= 17
Média = 546 e —,———————— it
Desvio padrdo = ,781
8
=
o .g
:§ =§ 3
e g
e I
4
2
o
A B
40 50 80 a0
N Avaliagédo global PGSGA
Angulo de fase
Gréfico 2 - Valor do PhA da amostra. Gréfico 3 - Estado nutricional da amostra.
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Em relacdo a pontuagdo numérica do PG-SGA que define recomendacdes de triagem,

todos os doentes totalizaram >2 pontos, ou seja, necessitavam de uma intervengédo
especifica por parte de um profissional de saide. Especificamente, mais de metade
(52,9%; n=9) foi categorizada entre 4 a 8 pontos: “Requer interven¢do nutricional por
nutricionista em conjunto com o enfermeiro ou médico conforme indicado”. Dos
restantes doentes, proximo de ¥4 (23,5%; n=4) foram categorizados com 2 a 3 pontos:
“Aconselhamento ao doente e familia por um nutricionista, enfermeiro ou outros
clinicos, com intervencdo farmacoldgica”, ¢ por ultimo proximo de 1/4 (23,5%; n=4)
foram categorizados >9 pontos: “(...) necessidade critica para um melhor controlo dos

sintomas e/ou interveng@o nutricional” (tabela 2).

Parametros n(%o)

Monitorizagéo nutricional

Em consulta dirigida a0 CHC 0
Em consulta dirigida a outra patologia 3(17,6)
N&o monitorizados nutricionalmente 14(82,4)

Tabela 3 - Monitorizacdo nutricional dos doentes.

4.4 Monitorizagdo nutricional em consulta de dietética e nutrigdo
Nenhum dos doentes da amostra (0%; n=17) afirmou estar a ser monitorizados por um

profissional da area de nutricdo em contexto de consulta dirigida ao CHC e a grande
maioria 82,4% (n=14) reportou ndo ser acompanhada em consulta de nutricdo para
qualquer outra patologia ou condicdo clinica que apresentasse. Pelo contrério, 17,6%
(n=3) dos doentes informou estar a ser monitorizado por um profissional desta area em

consultas dirigidas a DM2. Os resultados estdo expostos na tabela 3.

4.5 Internamentos hospitalares e sobrevida
Por impossibilidade de tempo de estudo necessario para completar todas as avaliacdes

na totalidade da amostra, neste documento serdo apresentados os resultados parciais
possiveis a data da analise estatistica. Assim, a maioria da amostra foi avaliada em
relacdo ao seu prognoéstico na totalidade do tempo, durante 3 meses (9 doentes) e a
restante foi avaliada durante 2 meses (5 doentes) ou 1 més (3 doentes).

Durante o periodo de avaliagdo deste estudo, nenhum doente teve internamentos
hospitalares. Perdeu-se o contato com um doente quando se ia realizar a segunda

avaliacdo, um més apoés a avaliagdo presencial.
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O total dos doentes avaliados durante os 3 meses teve sobrevida geral maxima de 90
dias, o total dos 3 meses. Os doentes avaliados durante 2 meses e 1 més também
apresentaram sobrevida maxima de 60 dias (2 meses) e de 30 dias (1 més),
respetivamente. Tal como nos internamentos, também nao foi possivel avaliar o0 mesmo

doente quanto a sobrevida. Os resultados estdo expostos na tabela 4.

Parametros n(%o) Parémetros n(%o)
Internamentos hospitalares Sobrevida

Nos 3 meses (9 doentes) 0 Nos 3 meses (9 doentes) 90
Nos 2 meses (5 doentes) 0 Nos 2 meses (5 doentes) 60
Num més (2 doentes) 0 Num més (2 doentes) 30
Valor omisso (1 doente) - Valor omisso (1 doente)

Tabela 4 - Nimero de internamentos hospitalares e dias de sobrevida.

N&o foi possivel avaliar o valor prognéstico de PhA e do estado nutricional, por nenhum
doente da amostra até & data da anélise estatistica ter tido internamentos hospitalares ou

falecido.

Segundo o teste U de Mann-Whitney, nesta amostra ndo foram detetadas diferencas
estatisticamente significativas do PhA entre as categorias de avaliacdo global do PG-
SGA (U=25.000, p=0,288), isto &, entre os doentes bem nutridos (PG-SGA A) e
moderadamente malnutridos (PG-SGA B). Contudo, existe uma tendéncia de o valor de
PhA ser mais elevado nos doentes bem nutridos (PG-SGA A) (grafico 4).

N&o foram detetadas diferencas estatisticamente significativas do PhA entre as
categorias de avaliacdo global do PG-SGA (U=25.000, p=0,288), revelando a avaliacédo
global do PG-SGA uma influéncia fraca para o PhA (Eta=0,291).

22




Independent-Samples Mann-Whitney U Test
Avaliagdo global PGSGA
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Gréfico 4 — Analise de variancia dos valores do PhA de acordo com o estado nutricional.

N&o foi estudada a relacdo entre o PhA e o Child-Pugh pelo reduzido tamanho da

amostra, bem como por existir um valor omisso nesta variavel.

Os doentes classificados em estadios precoces do CHC, especificamente no estadio
BCLC 0 tiveram como valor médio de PhA 5,7° + 1,4 (intervalo de 4,3 a 7,0°). Este foi
o estadio com valor médio mais elevado e com o intervalo de maior amplitude. No
estadio BCLC A os doentes apresentaram um valor de PhA ligeiramente mais baixo,
5,6° £ 0,8 (intervalo de 4,5 a 6,9°). Em estadios mais avancados do CHC, como dos
doentes no estadio BCLC B, o valor médio de PhA foi de 5,3° + 0,5 (intervalo de 4,6 a
5,89), assim como nos doentes BCLC C (5,3° £ 0,6; intervalo de 4,4 a 5,9°) (tabela 5 e

gréfico 5).
Minimo Maximo Média Desvio padrao
Estadio do CHC BCLCO PhA 43 7,0 5,7 14
BCLC A PhA 45 6,9 56 038
BCLCB PhA 46 58 53 05

BCLCC PhA 44 59 53 06
BCLC D PhA - - -

Tabela 5 — Valores do PhA da amostra por estadio BCLC.

Segundo o Teste de Kruskal-Wallis ndo foram encontradas diferencgas significativas no
valor do PhA em relagdo ao estadiamento do CHC. Contudo nesta amostra existe uma
tendéncia para estadios mais avangados do CHC (BCLC B e BCLC C) terem valores de

PhA ligeiramente mais baixos (gréafico 5).
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Grafico 5 - Intervalo de valores de PhA por estadio BCLC (Kruskall-Wallis).

Verificou-se que 2/3 (66,7%) dos doentes classificados em estadios precoces BCLC 0 e
em A estavam bem nutridos. Em comparacédo, os doentes em estadios mais avancados,
respetivamente ¥4 (75%) dos classificados em BCLC B e metade (50%) dos doentes em

estadio C estavam moderadamente malnutridos (tabela 6).

Avaliacao global PG-SGA

A B Total

Estadio do CHC BCLCO Frequéncia 2 1 3
% neste estadio 66,7% 33,3% 100%

BCLC A Frequéncia 4 2 6
% neste estadio 66,7% 33,3% 100%

BCLCB Frequéncia 1 3 4
% neste estadio 25,0% 75,0% 100%

BCLCC Frequéncia 2 2 4
% neste estadio 50,0% 50,0% 100%

Total Frequéncia 9 8 17

% neste estadio 52,9% 47,1% 100%

Tabela 6 - Relacdo entre o estadio do CHC e estado nutricional.

Avaliou-se igualmente a amostra dividida por grupos etarios, com idade maior ou
menor que 65 anos. A distribuicdo por estadio do CHC foi muito idéntica entre grupos
etarios. Podemos apenas diferenciar dentro desta homogeneidade mencionada, que do
total dos 10 doentes com idade inferior a 65 anos 40% (n=4) estavam classificados no
estadio BCLC A, em contraste com a restante parte dos doentes neste grupo etario que
estavam distribuidos igualmente pelos outros estadios (20% em cada; n=2). Nos 7

doentes com idade igual ou superior a 65 anos foi ainda mais dificil diferenciar,
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podendo indicar apenas um doente (14,3%) no estadio mais precoce de todos e 0s

restantes distribuidos equitativamente pelos restantes estadios (28,6% em cada) (tabela

7).
Estadiamento do CHC
BCLCO BCLCA BCLCB BCLCC Total
ldade <65 anos Frequéncia 2 4 2 2 10
% neste grupo etario 20,0% 40,0% 20,0% 20,0% 100%
>65 anos Frequéncia 1 2 2 2 7
Total % neste grupo etéario 14,3% 28,6% 28,6% 28,6% 100%
Frequéncia 3 6 4 4 17
% neste grupo etario 17,6% 35,3% 23,5% 23,5% 100%

Tabela 7 - Estadiamento do CHC por grupo etario.

Em relacdo a diferencas entre grupos etarios no PhA, observou-se uma tendéncia dos

doentes com idade inferior a 65 anos, apresentarem valores de PhA mais elevados em

comparacao com os doentes com idade igual ou acima dos 65 anos de idade (gréafico 6 e
tabela 8).

Angulo de fase

<65 ==G5
Idade

Grafico 6 - Valores de PhA por grupo etério.

Os doentes adultos apresentaram valor médio de PhA de 5,81° + 0,23 (intervalo de 4,6 a

7,09, superior ao apresentado pelos idosos de 4,95° + 0,22 (intervalo de 4,3 a 5,8°)

(tabela 8).
Minimo Maximo Média Desvio padrao
Idade <65 anos 4,6 7,0 5,81 0,23
>65 anos 43 58 4,95 0,22

Tabela 8 - Valores de PhA por grupo etério.
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Por altimo, o estado nutricional dos 10 doentes adultos com idade inferior a 65 anos, foi

homogéneo, com 50% bem nutridos e 50% moderadamente malnutridos, acontecendo o

mesmo nos idosos, onde a distribuicdo foi muito homogénea. Dos 7 doentes idosos mais

de metade (57,1%; n=4) estavam bem nutridos e 0s restantes doentes estavam

moderadamente malnutridos (42,9%; n=3) (tabela 7).

A
Idade <65 anos Frequéncia 5
% neste grupo etario 50,0%
>65 anos Frequéncia 4
Total % neste grupo etario 57,1%
Frequéncia 9
% neste grupo etario 52,9%

Avaliacéo global PG-SGA

B

5
50,0%

3
42,9%

8
47,1%

Total
10
100%

100%
17
100%

Tabela 9 - Estado nutricional por grupo etério.
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5. Discussao

Este estudo foi realizado numa amostra de doentes com CHC em regime de
ambulatorio, na sua grande maioria (88,2%) com presenca de cirrose hepatica, bem
como com funcao hepatica compensada (Child- Pugh A).

Existe evidéncia que a presenca de malnutricdo nos doentes com cirrose hepética,
acarreta um pior progndstico. Adicionalmente, a inacessibilidade de métodos que nédo
sejam afetados pela presenca de edema/ascite pode mascarar o diagndstico de
malnutri¢do nestes doentes(86).

Os doentes com CHC, que na sua grande maioria tém cirrose hepatica(41), também véo
ter um pior prognostico associado a malnutricdo(65).

Investigadores como Fernandes et al afirmaram que o PhA é um método apropriado
para avaliar o estado nutricional dos doentes com cirrose(87). E anteriormente outros
investigadores tiveram opinido igual ao dizer que a BIA, através da determinacdo do
PhA ou da massa celular corporal, era um método fiavel superior a antropometria,
mesmo na presenca de ascite(88).

O PhA ao refletir a relagdo entre as componentes resisténcia e reatancia, em que a
primeira é a oposicdo tecidular a passagem da corrente elétrica e a segunda o efeito da
resisténcia produzido pela interface dos tecidos e membranas celulares(89), pode ser
utilizado em condi¢es instaveis de hidratacdo dos tecidos como edema/ascite(86).
Vérios estudos tém utilizado diferentes cut-offs de PhA que ndo devem ser
generalizados para todas as populacdes. Ainda se considera dificil prever como o PhA
pode ser alterado pela doenca, mesmo quando ajustado para fatores de confusdo como o
sexo, idade, peso e estado nutricional. Apesar de tudo, qualquer que seja o cut-off ou
limite definido para o PhA, a diminuicdo dos seus valores medidos pode indicar
sobrevida reduzida(90). O PhA parece ser também um fator prognéstico de sobrevida
importante em doentes com cancro(91). De facto, o PhA e o PG-SGA foram
considerados como fatores de prognostico em doentes com cancro colorectal(92). No
entanto existe uma grande variabilidade nos valores definidos de cut-off do PhA, tanto
em doentes com cirrose como com CHC, com valores variando entre 4.4°(86), 4,6°(62),
4,77°(65), 4,88°(65), 4,9°(52,93), 5,1°(94), 5,18°(60) e 5,44°(70), dependendo da
condicéo hepatica da amostra estudada.
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Neste estudo nao foi possivel definir um valor de PhA com valor progndstico, devido ao
curto prazo de seguimento e ao nimero reduzido da amostra.

Pbde-se avaliar que o total desta amostra de doentes com CHC teve um valor médio de
PhA (5,46° +0,78) inferior aos valores de referéncia identificados por Barbosa et al
numa populacdo saudavel, (6,93°+1,15)(95), como ja era esperado de acordo com 0s
estudos de Schitte et al(65) e Peres et al(60). O valor de PhA mais elevado da nossa
amostra em relacdo a estes ultimos, pode dever-se aos doentes terem na sua grande
maioria funcdo hepatica compensada.

Com a amostra dividida por grupos etarios, observaram-se valores mais elevados de
PhA em doentes ndo idosos (5,81° + 0,23), em comparagdo com o0s doentes idosos
(4,95° £ 0,22). Esta relacdo inversa do PhA com a idade também j& tinha sido estudada e
descrita em estudos realizados tanto em populacdo saudavel(96) como em populacéo
idéntica a deste estudo(60).

O facto de ndo se terem encontrado diferengas significativas no valor de PhA em
relacdo ao estadiamento do CHC, também era esperado pela reduzida dimensdo desta
amostra, contudo foi possivel verificar que os doentes em estadios mais avancados do
CHC (BCLC B e BCLC C) apresentaram valores de PhA ligeiramente mais baixos.
Peres et al obteve valores de PhA significativamente mais baixos em estadios mais
avancados do CHC(60), tal como Schiitte et al(65) e Pagano et al(94). Este ultimo
investigador explicou estes resultados pelas diferencas entre doentes com CHC e
NAFLD. Mais em detalhe, Peres et al(60) refere que estadios mais avancados de CHC
contribuem para a malnutricdo, que pode ser agravada pela progressdao da doenca
hepatica.

No presente estudo, ndo foram detetadas diferencas estatisticamente significativas do
valor de PhA entre doentes bem nutridos e moderadamente malnutridos avaliados
através do PG-SGA, muito possivelmente devido ao numero reduzido da amostra.
Observou-se contudo, uma tendéncia de doentes bem nutridos apresentarem valor de
PhA mais elevado. Peres et al(60) ja tinha obtido valores com significancia estatistica a
corroborar esta tendéncia, mas com avaliagdo do estado nutricional realizado através do
SGA.

O PG-SGA, é o questionario mais utilizado globalmente para avaliar o estado
nutricional de doentes oncologicos(97-100), por mostrar melhor sensibilidade,
especificidade e valores com maior capacidade preditiva comparativamente com outras

ferramentas(101). Foi por estas razdes que recaiu a escolha da sua utilizagdo neste
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estudo, bem como por ser de simples aplicacdo com 10 a 15 minutos de preenchimento,
como referido por Silva et al(67).

Este questionario, além da classificagdo global de bem nutrido (PG-SGA A),
moderadamente malnutrido (PG-SGA B) ou gravemente malnutrido (PG-SGA C),
totaliza uma pontuacdo numeérica. Esta, por sua vez, resulta de sete dominios separados,
nomeadamente perda de peso corporal, ingestdo alimentar, sintomas, atividades e
capacidade funcional, patologias e a sua relagdo com as necessidades nutricionais,
necessidades metabdlicas e o resultado do exame fisico. O resultado desta Gltima
pontuacdo é organizado em 4 categorias, que tém definidas recomendacdes de triagem

para pontuacdo acima de 2 pontos (http://pt-global.org/).

Mais em detalhe, segundo os resultados deste questionario todos os doentes deste estudo
foram categorizados acima de 2 pontos, ou seja, como necessitando de um
aconselhamento por um nutricionista, enfermeiro ou outros clinicos. Esta recomendacéo
pode ndo ser sinbnimo perentdrio de que o aconselhamento devia acontecer em contexto
de consulta realizada por um profissional da &rea de nutricdo. Porém pensa-se ndo haver
duvida que mais de metade do total de doentes, classificados nas duas ultimas
categorias, deviam ser submetidos a uma intervencdo nutricional, preferencialmente em
contexto de consulta de dietética e nutricao.

Infelizmente a realidade é contrastante com os resultados a questdo realizada no nosso
estudo. Nenhum doente (0%; n=0) era monitorizado em consulta de dietética e nutricdo
dirigida ao CHC/doenca oncoldgica, facto que devia ser de grande preocupacdo, uma
vez que a partir deste estudo se teve conhecimento que 47,1% destes doentes se
encontram moderadamente malnutridos.

Ressalvo que 0s utentes ndo estarem a ter acompanhamento nutricional em contexto de
consulta de dietética e nutricdo ou de aconselhamento alimentar dirigida ao CHC, ndo é
sindnimo de nunca terem sido avaliados por um profissional da area de nutricdo. 1sso
ndo foi objeto de estudo nesta investigacdo. Pode até afirmar-se que alguns doentes
comentaram terem tido aconselhamento alimentar ou de suplementos nutricionais orais
durante um internamento hospitalar e/ou em acgdes personalizadas de educagéo
alimentar na preparacao para ambulatorio, no &mbito desta patologia.

O que se pretendeu foi avaliar se durante a evolucéo da sua doenca, esta populacéo tinha
acesso a uma monitorizacdo nutricional frequente, quer para avaliacdo da composi¢édo
corporal e do estado nutricional como também para aconselhamento e monitorizacao da

dietoterapia adequada, como € habitual numa consulta de dietética e nutrigcéo.
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Ainda em relacdo ao estado nutricional, outros estudos identificaram diferentes valores
de prevaléncia de malnutricdo, contudo hd que acautelar que os métodos utilizados
também foram distintos em alguns deles. O estudo que utilizou 0 mesmo método que o
utilizado no presente estudo teve prevaléncia superior (51,1%), somando os doentes
moderadamente e gravemente malnutridos(67). Possivelmente resultante da funcdo
hepatica estar menos compensada.

Neste estudo, onde a grande maioria apresentava fungdo hepatica compensada, mais de
metade dos doentes encontravam-se bem nutridos (52,9%).

Alguns investigadores escolheram o IMC como um dos métodos de avaliacdo do estado
nutricional. Tal ndo aconteceu neste presente estudo, onde o IMC por ndo refletir a
composicdo corporal e ndo se considerar fidvel com método Unico, foi apenas utilizado
para caracterizar/categorizar a relacdo do peso com altura dos individuos.

A amostra deste estudo apresentou obesidade (47,1%) como categoria com maior
prevaléncia. Categoria coincidente com patologia ja& considerada pela literatura
cientifica como fator de risco para o desenvolvimento de CHC. Ha-que salientar que
esta amostra ndo apresentava ascite, que poder-se-ia considerar responsavel pela maior
prevaléncia de “obesidade” neste estudo, por maior peso corporal, comparando com 0s
outros estudos j& aqui mencionados, em que a ascite estava presente.

A média dos valores de IMC dos idosos (31,75Kg/m?+1,53) da amostra deste estudo foi
superior & dos ndo idosos (26,98 Kg/m?+1,85). No seguimento desta diferenca entre
valores de IMC de populacdo adulta e adulta idosa, na populacdo geral, investigadores
como Lipschitz, bem como da ESPEN(68) sdo da opinido que acima dos 65 anos de
idade sejam necessarios valores mais elevados de peso, por razBes de saude(68,102).
Apesar disto, ndo foi escolhido para a avaliacdo do IMC categorizar os idosos da nossa
amostra segundo estes investigadores, por se considerar confuso ndo se ter categoria de
obesidade nos adultos idosos e estarmos a fazer comparagdes com os adultos desta
amostra. E de notar que Lipschitz categoriza eutrofia entre 22 a 26,9Kg/m? e apresenta o
excesso de peso como categoria maxima(102). Similarmente a ESPEN recomenda o

cut-off de eutrofia >22Kg/m?em idades acima dos 70 anos(68).

LimitacOes do estudo
Periodo de avaliagdo reduzido que sO permitiu selecionar um ndmero reduzido de

doentes. S0 necessarios mais estudos com um periodo mais longo, para possibilitar
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avaliar uma amostra de maior dimenséo e poder acompanhar a evolugdo da doenca e o
desfecho clinico/progndstico destes doentes.

O facto da avaliacdo por BIA ndo ter sido realizada em todos os doentes a mesma hora e
em iguais condicdes de jejum, pode ter influenciado em certa medida a homogeneidade
das condicbes entre doentes. Apesar disso, de modo a uniformizar as condicdes foi
pedido aos doentes que ndo ingerissem alimentos e liquidos em grande volume antes da
avaliacdo presencial, e para estarem de bexiga vazia.

A ndo atualizacdo ou indisponibilidade de alguns registos médicos eletronicos sobre a
severidade da funcdo hepatica, ndo permitiu obter a classificacdo Child-Pugh da
totalidade dos doentes. Em consequéncia ndo se pode estudar a sua relagdo com o
angulo de fase e com o estado nutricional como outros estudos o fizeram.

Por ultimo, ndo podemos extrapolar a nossa amostra para a totalidade da populagdo com
CHC, uma vez que a maioria dos doentes neste estudo se apresentava clinicamente
compensada da doenca hepatica (funcdo hepética preservada). Por outro lado, a grande
maioria dos doentes que declinaram participar, informaram ter maior dificuldade
funcional, debilidade fisica, sintomatologia e/ou idade avancada, tendo por isso mais
dificuldade ou cansaco associado a deslocacdo para o local da avaliacdo presencial.
Pode-se colocar a hipétese destes ndo participantes coincidirem com os doentes com a
doenca mais avancada e possivelmente com doenca hepatica mais descompensada.
Havia todo o interesse de estes doentes terem sido incluidos neste estudo, por existir
grande probabilidade de o seu estado clinico ter um agravamento com posteriores
internamentos hospitalares e pior progndstico.

Sa0 necessarios mais estudos com maior tempo de monitorizacdo da amostra e sugere-
se a hipdtese de uma colaboracdo com os profissionais médicos da consulta de
gastroenterologia e de imagiologia. Ambas sdo consultas necessarias e frequentes para
diagndstico e monitorizacdo da resposta ao tratamento, possibilitando mais facilmente
abranger doentes de todos os estadios da doenca, com ou sem funcdo hepatica
compensada, e assim obter uma amostra mais representativa da totalidade desta

populagéo.
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6. Conclusao

Em relacdo ao objetivo principal, ndo foi possivel detetar diferengas significativas do
angulo de fase, nem em funcdo da gravidade do CHC, ou do grau de malnutri¢do.
Verificou-se, no entanto, uma tendéncia para um valor de PhA mais elevado nos
doentes bem nutridos e com estadios menos avangados do CHC. Isto pode dever-se
apenas a amostra reduzida, alertando para a necessidade de mais estudos em amostras
de maior dimenséo para se poder generalizar a utilizacdo do angulo de fase como um

indicador principal nesta populacéo de doentes.
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