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Resumo

Introducéo: O cancro colorretal ¢ a segunda neoplasia maligna mais prevalente
em Portugal. O cancro e as terapias utilizadas para combaté-lo, tém efeitos negativos em
varias dimensdes bio/fisiologicas, levando a alteragcdes na composicao corporal. Assim
para maioria destes doentes torna-se imperativo otimizar e priorizar a sua aptidao fisica,

com programas adequados as diferentes fases da sua sobrevida.

Objetivos: Avaliar a composi¢do corporal dos doentes com neoplasia do célon
(CC) antes e depois do procedimento cirirgico, estratificando por sexo, grupo etario e
presenca de tratamento adjuvante com quimioterapia. Comparar a proporcao de pacientes
com sarcopenia, obesidade e osteoporose. Apresentar uma proposta de programa de

exercicio para esta populagao.

Metodologia: Foram incluidos 28 pacientes de ambos os sexos com CC, estadio
I-11I, submetidos a ressec¢do cirargica. Os indicadores de composi¢do corporal foram
quantificados por Tomografia Computorizada, no momento do diagndstico e até 36 meses

pos-cirurgia.

Resultados: Verificou-se uma tendéncia de perda de massa muscular apds a
cirurgia, sem resultados significativos. A obesidade visceral foi generalizada aos
participantes no momento pré-cirargico, mostrando uma tendéncia de subida no momento
pos-cirurgico, sendo o aumento de gordura subcutanea mais expressiva (p=0,034, p<
0,05) comparativamente com a gordura visceral (p=0,224, p<0,05). Os indicadores de
satide 6ssea mostraram transversalmente um agravamento da deterioracdo dssea, no geral
da amostra (p=0,01; p<0,05), nos homens (p=0,016; p<0,05) e nos adultos (p=0,009;

p<0,05). A prevaléncia de osteopenia pré e pds cirargicos foi plena, 100%.

Conclusao: O tratamento dos pacientes com CC deve considerar a prescri¢ao de
exercicio fisico direcionado a prevenc¢do da perda de massa Ossea, diminui¢do da
obesidade visceral e aumento da massa muscular, ajustando ao sexo, ao grupo etario e ao

tratamento adjuvante com quimioterapia.

Palavras-Chave: Cancro colorretal, Composicdo corporal, Programas de

Exercicio, Tomografia Computorizada
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Evolution of osteoporosis, obesity and sarcopenia, evaluated by Computed

Tomography, in patients from Alentejo with colon cancer — implications for the

conception of exercise programs in the different phases of treatment

Abstract

Introduction: Colorectal cancer is the second most prevalent malignancy
in Portugal. Cancer and the therapies used to combat it have adverse effects on
several bio/physiological dimensions, leading to changes in body composition.
Thus, most of these patients must optimize and prioritize their physical fitness

with programs suited to the different phases of their survival.

Objectives: To evaluate the body composition of patients with colon
cancer (CC) before and after the surgical procedure, stratifying by sex, age group,
and presence of adjuvant treatment with chemotherapy. Compare the proportion
of patients with sarcopenia, obesity, and osteoporosis. Present a proposal for an

exercise program for this population.

Methodology: We included 28 patients of both sexes with CC, stage I-I11,
who underwent surgical resection. Computed Tomography quantified body

composition indicators at diagnosis and up to 36 months after surgery.

Results: There was a trend of loss of muscle mass after surgery without
significant effects. Visceral obesity was generalized to participants in the pre-
surgical moment, showing an upward trend in the postoperative moment, with the
increase in subcutaneous fat being more expressive (p=0.034, p< 0.05) compared
to visceral fat (p=0.224, p<0.05). Bone health indicators showed a cross-sectional
worsening of bone deterioration in the sample as a whole (p=0.01; p<0.05), in
men (p=0.016; p<0.05), and adults (p=0.009; p<0.05). The prevalence of pre- and

post-surgical osteopenia was total 100%.

Conclusion: The treatment of patients with CC should consider the
prescription of physical exercise to prevent the bone mass loss, decrease visceral
obesity, and increase muscle mass, adjusting for gender, age group, and adjuvant

treatment with chemotherapy.
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Introducao

O cancro colorretal (CCR) ¢ a terceira neoplasia diagnosticada mais comum no
mundo, representando a segunda principal causa de morte por cancro, com mais de 1,9
milhdes de novos casos e 935.000 mortes estimadas em 2020 (Sung et al., 2021). O CCR
estd fortemente associado ao nivel socioeconémico das populacdes, apresentado a
Europa, a Oceania e a América do Norte as taxas mais elevadas de incidéncia e
mortalidade (Arnold et al., 2017). No contexto europeu, Portugal situa-se no quartil de
mais elevada mortalidade, para o sexo masculino, o que justifica uma particular
preocupagdo. Em Portugal o CCR ¢ a segunda neoplasia maligna mais prevalente,
apresentando a regido do Alentejo elevados indices de incidéncia, com a mais elevada

taxa de mortalidade e letalidade para esta neoplasia (Miranda et al., 2016).

Com a evolug¢dao do conhecimento sobre a doenga, nas ultimas duas décadas o
nimero de sobreviventes de CCR e a sua sobrevida aumentou drasticamente (Miller et
al., 2016). A maioria dos sobreviventes tém mais de 65 anos de idade, tendo assim um
risco acrescido, face a idade, de desenvolver comorbilidades, cardiovasculares e
metabolicas, incluindo fraturas osteoporodticas. Embora sejam utilizadas varias estratégias
de vigilancia na fase inicial e nos primeiros anos de sobrevida dos pacientes, ainda ha
uma compreensdo limitada das complicagdes a longo prazo do cancro e das terapias

utilizadas nestas populacdes (Barzi et al., 2019; El-Shami et al., 2015).

Os doentes com CCR quer no momento de diagnodstico (para planeamento
cirargico e avaliagdo da necessidade de tratamento quimico) quer ao longo da sua
sobrevida (na avaliagdo da progressao/controlo da doenga), realizam exames de
Tomografia Computorizada (TC) com avaliagdo da cavidade toracica, abdominal e
pélvica. Assim, enquanto se investiga uma patologia especifica, ¢ possivel avaliar outras
estruturas, incidentais a indicacao original e consideradas de baixa prioridade clinica (Y .-
L. Li et al., 2018). Desta forma cria-se uma janela de oportunidade retrospetiva e
prospetiva de avaliacdo quantitativa, sem nova exposi¢cdo a radiagdo, sem custos
adicionais e perda de tempo para o doente (Alacreu et al., 2017; Y.-L. Li et al., 2018).
Assim, a avaliagdo da densidade mineral 6ssea (DMO), obesidade e da massa muscular,
sdo analises possiveis, principalmente em doentes cuja patologia principal requer varias
avaliagdes por TC ao longo da vida (quer como diagnéstico primdrio quer como follow-

up, no periodo de sobrevida) (Gausden et al., 2017). Até ao momento, a investigacao



existente que usa técnicas de quantificagdo de composicao corporal por TC sugere que os
pacientes com CCR que possuem elevados indices de tecido adiposo visceral, deple¢ao
da massa muscular esquelética e diminuicdo da DMO, tém uma capacidade funcional
mais pobre, maior toxicidade da quimioterapia, maior rapidez na progressao da doenca e
maior mortalidade em situagdes onde a perda de peso e o indice de massa corporal (IMC)
parecem ter poder preditivo de mau prognostico (Malietzis et al., 2015; Vergara-
Fernandez et al., 2020; Yip et al., 2015). Especificamente para o sistema musculo-
esquelético, a diminui¢cdo da massa muscular magra ¢ uma comorbidade prevalente apds

o diagnoéstico de CCR, que parece comprometer a sobrevida de uma forma global.

Parece existir igualmente uma relagdo inversa entre a aptidao cardiorrespiratoria
e a composi¢cdo corporal (diminuicdo da massa magra e aumento da massa gorda) e a
mortalidade por cancro, relagcdo que ¢ independente da idade, da existéncia de diabetes e
dos consumos de dlcool e tabaco (Sawada et al., 2003). Altos niveis de aptidao
cardiorrespiratoria estdo associados a menor risco de doengas cardiovasculares e
mortalidade (Blair et al., 1989; Devin et al., 2018; Kodama et al., 2009). Reducdes
substanciais na aptiddo cardiorrespiratoria (VOzpico) demonstraram predizer piores
resultados na mortalidade e na morbilidade especifica para pacientes com cancro (Han et
al., 2022). Esta bem evidenciado, especialmente em adultos, que o sedentarismo ¢ um
importante fator de risco de doenca corondria, hipertensdo arterial, obesidade,
dislipidemia, diabetes tipo 2, obesidade, alguns tipos de cancro, osteoporose, artrite,
ansiedade e depressdo, e que tem uma relagdo direta com a mortalidade prematura e com
a qualidade de vida relacionada com a saude (Bauman, 2004; Patterson et al., 2018;
Tessier et al., 2007). O sedentarismo estd também relacionado com um aumento do uso
de servigos hospitalares (Haapanen-Niemi et al., 1999). Neste dominio, ser fisicamente
ativo exerce uma influéncia direta e indireta na aptidao fisica da populagdo. Mais de 68%
dos sobreviventes de CCR nao sdo fisicamente ativos de forma regular ap6s o diagndstico
(Lynch et al., 2008). Existem inimeros potenciais beneficios para a saude do exercicio
fisico em sobreviventes com cancro. O exercicio ¢ uma intervengdo potente equivalente
a terapia medicamentosa (Roscoe et al., 2022). No entanto, colocar estes beneficios para
a saude no contexto correto requer conhecimentos concretos das verdadeiras necessidades
destes pacientes, de forma que prescrever exercicios em sobreviventes de CCR seja uma
pratica segura (J. C. Brown & Schmitz, 2014; Roscoe et al., 2022). Logo, estudos que

reflitam com precisdo a aptiddo cardiorrespiratdria e a composicao corporal durante o



cenario clinico de rotina nesta patologia, sio medidas prognosticas muito importantes que
permitem prever resultados a longo prazo para os sobreviventes (Devin et al., 2018; R.

D. Dolan et al., 2021).

Assim, uma vez que a maioria dos doentes com CCR sdo submetidos a terapias
adicionais adjuvantes torna-se imperativo que cada individuo otimize e priorize a sua
aptiddo fisica (Van Rooijen et al., 2018). A literatura suporta que a fase pré-operatodria foi
identificada como o periodo ideal para melhorar a capacidade fisica dos pacientes com
CCR (S. van Rooijen et al., 2017). Sabe-se que a capacidade funcional destes pacientes
reside fundamentalmente na sua capacidade de resisténcia aerdbia e forga muscular,
podendo estas serem essenciais na preparacao do doente para a cirurgia (S. J. van Rooijen
et al., 2018). Como os pacientes com CCR geralmente recebem tratamento adjuvante no
periodo pds cirurgia, ha tempo suficiente para aplicar um programa de exercicios, que os
prepare para os diferentes tratamentos. Durante este periodo pode otimizar-se a
capacidade funcional destes pacientes, permitindo assim uma melhor recuperag¢do (van

Eeghen et al., 2016).

De momento h4 falta de evidéncias na literatura para a aplicacdo de programas de
exercicios em diferentes fazes do tratamento de CCR, quando grandes melhorias podem
ser possiveis (S. J. van Rooijen et al., 2018). Para ajudar a garantir o encaminhamento
tranquilo destes pacientes para programas de exercicio, os participantes devem sentir que
os profissionais de satde estdo unanimes na prescricdo de atividade fisica e munidos de
informagao individualizada que permita resultados benéficos na recuperagdo do cancro
(Roscoe et al., 2022). Dados os prejuizos substanciais na aptidao cardiorrespiratoria e na
composi¢ao corporal antes e apds o tratamento do CCR, a literatura ressalva a necessidade
de intervengdes eficazes para melhorar estas deterioragdes (Devin et al., 2018). Assim
este estudo propde conhecer a composicao corporal dos pacientes ao longo do processo
de sobrevida dos pacientes com CCR, contribuindo empiricamente para processos de
tratamento com exercicio fisico orientados as necessidades bio fisiologicas reais destes

pacientes.



Estrutura da Dissertacio

Esta dissertacdo encontra-se organizada em seis apartados. O primeiro apartado
representa a introdugdo, onde ¢ feita a contextualizacdo, a relevancia e a justificagdo da
pesquisa. O segundo apartado, destina-se a revisdo de literatura, onde ¢ feito o
enquadramento teoérico do estudo, abordando a epidemiologia, etiologia, fatores de risco,
progndstico e tratamento do CCR. Sao ainda abordados, os diferentes componentes da
composi¢ao corporal e os seus resultados patologicos (DMO e o CCR, Obesidade e o
CCR, Sarcopenia e o CCR), a TC enquanto instrumento de avaliacdo da composicao
corporal e o exercicio fisico enquanto tratamento na patologia colorretal. Neste apartado
sdo ainda lancados os objetivos gerais e especificos do estudo. O terceiro apartado
incorpora a metodologia, que inclui o desenho do estudo, varidveis de estudo, os
procedimentos, os instrumentos e materiais e andlise estatistica executada. O quarto
apartado representa os resultados encontrados neste trabalho de investigagcdo. No quinto
apartado ¢ feita a discussdo dos resultados e apresentadas as principais limitagdes do
estudo. No ultimo apartado, serdo apresentadas as perspetivas futuras nesta tematica e

apresentadas as respetivas conclusdes.



Revisao de Literatura

CCR - Epidemiologia

Segundo a Organizagdo Mundial de Satde (OMS), no ano de 2016, o cancro
estava no topo das 20 doengas com maior impacto mundial na saude e sobrevida dos
individuos (244,6 milhdes de pessoas apresentavam carga de doenca estimada como
Causa Especifica Ajustada por Incapacidade — Anos de Vida) tanto em homens (137,4
milhdes) como mulheres (107,1 milhdes) (Mattiuzzi & Lippi, 2019; Organization, 2018).
A Agéncia Internacional para a Pesquisa do Cancro (IARC) e o Global Cancer
Observatory (Globocan) referem que a carga global de cancro aumentou para 19,3
milhdes de novos casos e 10 milhdes de mortes em 2020, com uma previsao de aumento

de mais 50% (30,2 milhdes de casos) até 2040 (Sung et al., 2021).

No caso particular do CCR, mundialmente ¢ a terceira neoplasia mais incidente
no sexo masculino, com 10,6 % da totalidade do nimero de novos casos de cancro ¢ a
segunda causa mais incidente no sexo feminino, como uma taxa de 9,4% (EI-Shami et
al., 2015; GLOBOCAN 2020 - Infogram, sem data; Society, 2020). Embora seja mais
incidente em homens do que mulheres e 3-4 vezes mais comum em paises desenvolvidos,
a tendéncia estabilizou com propensdo a diminuir, observando-se um aumento da
incidéncia em paises pouco desenvolvidos, refletindo possivelmente a adog¢do de habitos
de vida mais ocidentalizados (Arnold et al., 2017; Rawla et al., 2019). O envelhecimento
poténcia o risco de CCR, tornando-o mais comum em individuos a partir de 50 anos de
idade (Mattiuzzi & Lippi, 2019). O risco de desenvolver CCR acima dos 85 anos ¢ 10
vezes superior, comparativamente com idades < 50 anos para ambos os sexos (Society,

2022).

Portugal seguindo a tendéncia mundial, regista uma propensdo crescente da
incidéncia de cancro, rondando por ano, os 3%. As doengas oncoldgicas em Portugal sdo
a segunda causa de morte, sendo a que mais subiu nos tltimos anos (Miranda et al., 2017;
Nogueira et al., 2016; OECD & European Union, 2018). Atualmente o CCR ¢ a neoplasia
maligna mais incidente em Portugal, registando em 2020, 10 501 novos casos, de um total
de 60 467 (17,4% do nimero total de novos casos de cancro). Em Portugal, nos homens
o CCR totalizou 19% (6418 novos casos de CCR de um total de 33.794) e 15,3% nas
mulheres (4082 novos casos de CCR de um total de 26.673). No contexto Europeu,



Portugal situa-se no quartil de mais elevada mortalidade, para o sexo masculino, o que
justifica uma particular preocupacdo (Miranda et al., 2016). Os homens em 2020,
representaram 14,1% da taxa de mortalidade e as mulheres 9,5%, nesta patologia
(GLOBOCAN 2020 - Infogram, sem data). A regido do Alentejo apresenta elevados
indices de incidéncia, com a mais elevada taxa de mortalidade e letalidade para esta

neoplasia (Miranda et al., 2017).
CCR - Etiologia e Carcinogénese

O CCR ¢ um tipo de neoplasia maligna gastrointestinal, com origem no célon ou
no reto. Apesar de ambas as formas se definirem como cancro do c6lon ou cancro do reto,
consoante a sua. localizacdo anatomica de origem, elas sdo na literatura
generalizadamente combinadas, devido as suas caracteristicas biologicas e clinicas
comuns (Society, 2022). O adenocarcinoma ¢ a neoplasia colorretal mais frequente (95%
dos casos), seguido por tumores: carcinoides, estromais gastrointestinais, linfomas e

sarcomas (Fleming et al., 2012; Rawla et al., 2019).

O coélon tem como funcdo primaria a reabsor¢do de agua, minerais e nutrientes
restantes do quimo. A diversidade de microflora do intestino grosso permite a quebra de
amidos e proteinas remanescentes. Para facilitar a absor¢do intestinal o epitélio
gastrointestinal ¢ composto por um conjunto de criptas e vilosidades. Os fundos das
criptas possuem células (células tronco-do-colon e células progenitoras) que trabalham
em autorrenovagao (Peifer M, 2002). A medida que as células progenitoras se diferenciam
em células epiteliais especializadas (Paneth, caliciformes e endoenddcrinas) elas migram
até ao topo das vilosidades, chegando cerca de 14 dias depois, onde sofrem apoptose e
sdo eliminadas pelas fezes. Este processo ¢ altamente regulado por um conjunto de

proteinas sinalizadoras (Kosinski et al., 2007).

Por conseguinte, o CCR surge por via de multiplos eventos genéticos que incluem
mutagdes ¢ modificagdes epigenéticas, em genes que transformam a célula do epitélio
glandular normal numa neoplasia benigna (Ewing et al., 2014; Vogelstein et al., 1988).
A progressao do estadio benigno precursor da neoplasia (polipo pré-maligno/adenoma)
até ao carcinoma também inclui vérias etapas. Este evento pode acontecer por fendmenos
de aumento anormal de proliferacdo celular ou bloqueios de morte celular, de forma

individual ou combinada (Worthley, 2007). Contudo, apenas 10% dos adenomas evolui



para carcinoma invasivo (Rawla et al., 2019), sugerindo a presenca de mutacdes e
modificagdes moleculares adicionais. A instabilidade genoémica e as perturbagdes nos
mecanismos responsaveis pela manutengdo do ciclo celular sdo atualmente, as causas
centrais que potenciam as aberracdes genéticas responsaveis pela carcinogénese
colorretal. Sao processos decisivos que regulam a extensdo do processo evolutivo

neoplésico, dificultando a projecdo de terapias eficientes (Rawla et al., 2019).

Os adenocarcinomas podem ser classificados quanto ao seu grau de diferenciagao:
bem diferenciado (mais de 95% da formacdo da glandula tumoral), moderadamente
diferenciado (50%-95% da formagdo da glandula tumoral) e pouco diferenciado (<50%
da formacgdo da glandula tumoral). O adenocarcinoma moderadamente diferenciado ¢
clinicamente o diagnostico mais frequente (cerca de 70%), enquanto os adenocarcinomas
pouco e bem diferenciados representam 20% e 10% dos casos respetivamente. O colon
esquerdo em vez do direito ¢ o mais frequentemente afetado (Fleming et al., 2012;

Mattiuzzi & Lippi, 2019).

Uma estimativa atual referencia que apesar dos CCRs serem maioritariamente
esporadicos (sem fatores de risco genético identificaveis), entre 15% e 30% podem ter
um componente hereditario importante, quando ocorreram processos desta neoplasia em

familiares de primeiro e segundo grau (Mundade et al., 2014; Taylor et al., 2010).

Esta neoplasia, ¢ silenciosa durante muito tempo, num grande numero de
pacientes, com um longo processo carcinogénico, afetando negativamente o prognoéstico.
Estima-se que o periodo assintomatico do CCR seja de 10 anos (Fitzmaurice et al., 2017).
Em pacientes sintomaticos a doenca pode induzir alteracdes na motilidade intestinal
(diarreia ou obstipacdo), sensacdo contante de necessidade de evacuagdo, hemorragia
colorretal oculta ou visivel, desconforto abdominal, célicas, perda ponderal inexplicavel,

fraqueza e fadiga (principalmente em doentes em estadio mais avangado) (Society, 2022).
CCR - Etiologia e Fatores de Risco

Os padroes de incidéncia de CCR variam consideravelmente nas diferentes
regides do mundo, aumentando com o desenvolvimento econdémico. Tal facto justifica
uma etiologia complexa, multifatorial e multimecanicista, que envolve interagdes de

fatores genéticos e ambientais (Murphy et al., 2019).



Na literatura ha fortes evidéncias de que a dieta (aumento do consumo de carnes
processadas e vermelhas), o sedentarismo, a obesidade, o consumo de bebidas alcoolicas,
tabagismo, a diabetes e resisténcia a insulina tém um papel preponderante na etiologia
desta patologia (Brenner & Chen, 2018; Hughes et al., 2017; Murphy et al., 2019; Vieira
et al., 2017). Pelo contrario, o alto consumo de cereais integrais, alimentos com fibras
diatéticas, produtos lacteos, suplementos de cdlcio, bifosfosnatos orais (usados na
prevencao e tratamento da osteoporose) e a utilizagdo regular de anti-inflamatorios nao
esteroides (aspirina) estdo associados a baixo risco de desenvolvimento de CCR (Vieira

etal., 2017).

No entanto, nesta patologia fatores de risco ndo modificaveis também assumem
preponderancia na etiologia e prognostico: sexo (os homens tém 1,5x mais propensdo a
desenvolver CCR do que as mulheres), idade (aumenta a propensdo com o
envelhecimento), mutagdes hereditarias (apolipose adenomatosa familiar e Sindrome de
Lynch) e doengas inflamatorias intestinais (colite ulcerosa e doenga de Crohn). Modificar
o estilo de vida (alterar habitos alimentares e pratica de exercicio fisico), triagem
colorretal precoce e testes genéticos parecem ser a chave na prevencao do CCR (Rawla

etal., 2019).
CCR — Progndostico

Os pacientes de CCR apresentam uma taxa de sobrevida aos 5 anos de 90% para
diagnosticos em estadio inicial comparativamente com 13%, para diagnosticos tardios.
Estes numeros devem-se sobretudo a natureza longa e silenciosa da doenga e ao numero
limitado de instrumentos e exames utilizados no rastreio e diagndstico oportuno e

eficiente (Danese & Montagnana, 2017; Smyth et al., 2018).

Segundo a Sociedade Americana paro o Cancro (SAC), as estatisticas emitidas
para o prognostico de cancro do célon indicam que a sobrevida cumulativa a 5 anos ¢ de
64%, com 90% de sobrevida com cancro localizado (estadios: I, IIA, 1IB), 71% com
cancro regional (estadios: IIC e III), diminuindo apenas para 14% paros os casos de

metastizagdo 4 distancia (estadio V) (Mattiuzzi & Lippi, 2019).

Nesta patologia o rastreio € muito relevante, contribuindo para diminuir o nimero

de diagnodsticos em estadios avangados. Contudo, na maioria dos casos (até¢ 90%), o



diagnéstico ¢ feito apds o inicio dos sintomas, por colonoscopia diagnostica (cerca de

80%) ou durante cirurgias de emergéncia (10%) (Moreno et al., 2016; Stintzing, 2014).
CCR - Tratamento

O tratamento do CCR a par de outras neoplasias evoluiu bastante nas Ultimas
décadas, particularmente na doencga avancada (Ahmed, 2020; Wolpin & Mayer, 2008).
Contudo, tem vindo a clarificar-se que os resultados variam com as caracteristicas
moleculares especificas de cada tumor, com a sua localizagdo e com as caracteristicas

individuais de cada paciente (Stintzing, 2014).

As decisdes devem ser tomadas pelos pacientes com os seus médicos,
considerando as melhores opgdes para as caracteristicas tumorais, considerando os riscos

e beneficios.

A maioria dos pacientes com CCR, faz algum tipo de cirurgia para remover o
tumor (Stintzing, 2014). A quimioterapia adjuvante (administrada apds a cirurgia)
também pode ser utilizada. Radiag@o (radioterapia) ¢ utilizada com menos frequéncia,

para tratar cancro do colon.

No carcinoma in situ maligno (que ndo se disseminou além da camada de células
em que comegou) a cirurgia para remover o crescimento de células anormais pode ser
realizada pela remocao do pdlipo através de colonoscopia (polipectomia) ou cirurgia mais
invasiva (Ahmed, 2020). A ressec¢do de um segmento do colon pode ser necessaria se o
tumor for muito grande para ser removido por excisdo local ou se células cancerigenas

forem encontradas apds a remocao do polipo (Ahmed, 2020; Stintzing, 2014).

A colostomia ¢ a designacao dada ao procedimento cirurgico, quando uma se¢ao
do cdlon ou do reto ¢ removida (Berti-Hearn & Elliott, 2019). As partes saudaveis
geralmente sdo reconectadas permitindo que o paciente elimine os residuos fecais
normalmente. Quando a reconexdo entre as duas partes ndo ¢ imediatamente possivel, o
cirurgido conecta o cdlon a uma abertura (estoma) que ¢ feita na pele do abdémen,
permitindo a eliminag@o dos residuos (Berti-Hearn & Elliott, 2019). Esta abertura feita
no abdémem designa-se cirurgicamente por ostomia. Quando o estoma ¢ ligado ao colon,
realiza-se uma colostomia. Habitualmente ¢ colocada uma bolsa exterior presa ao estoma,

que faz de deposito dos residuos fecais (Berti-Hearn & Elliott, 2019).



A maioria dos doentes CCR realiza uma colostomia temporaria, até que o colon
ou o reto recuperem do momento cirirgico. Apoés a cicatrizagdo, geralmente 6 a 8 semanas
depois, o cirurgido reconecta as duas extremidades do cdlon ou do reto e faz o
encerramento do estoma. A colostomia permanente ¢ necessaria com mais frequéncia em
doentes com neoplasia do reto comparativamente com doente com neoplasia do célon

(Berti-Hearn & Elliott, 2019).

Doentes ostomizados necessitam de apoio profissional especializado ou recurso a
grupos de apoio, que fornecam informagdes sobre questdes de estilo de vida,
preocupagdes emocionais, fisicas, sexuais, que visem uma total autonomia (Berti-Hearn

& Elliott, 2019).
CCR — Exercicio Fisico

O treino fisico possui riscos e beneficios semelhantes as terapias farmacologicas
convencionais (J. C. Brown & Schmitz, 2014; Vina et al., 2012). Para a populacdo em
geral a participacdo a longo prazo em programas de exercicio, induz inimeros beneficios
para a satde incluindo redugdo do risco de morte prematura e prevenc¢do primaria e

secundaria em diversidades enfermidades cronicas (Bull et al., 2020).

Atividade fisica ¢ o termo que define qualquer movimento produzido pelos
musculos esqueléticos que conduzem o corpo a gastos energéticos. Ja o exercicio ¢ um
apartado da atividade fisica sendo estruturado, repetitivo, com o proposito de condicionar
o corpo a melhorar ou manter a sua satide e condi¢do fisica (J. C. Brown & Schmitz,
2014; Cormie et al., 2018). A prescri¢ao de exercicio em dose apropriada, envolve tecidos
cardiorrespiratdrios, metabdlicos e musculoesqueléticos (J. C. Brown & Schmitz, 2014).
Para maximizar o potencial terapéutico do exercicio, os principios do treino devem ser
bem estabelecidos, incluindo especificidade, progressdo, sobrecarga e individualizagao.
O treino deve ser aplicado e operacionalizado recorrendo a formula FITT: frequéncia
(nimero de sessdes de exercicio), intensidade (dificuldade por sessdo), tempo (duracio

da sessdo) e tipo (modalidade de exercicios) (Sasso et al., 2015).

Nos tultimos anos os beneficios do exercicio foram documentados em
sobreviventes de cancro (Courneya & Friedenreich, 2007). O exercicio tem sido
apresentado na pesquisa clinica como um método seguro, eficaz e uma terapia promissora

no alivio dos efeitos adversos comuns ao cancro (fisicos e psicoldgicos) e do seu
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tratamento (Cormie et al., 2018). De acordo com a literatura atual existem fortes
evidéncias de que a melhoria da condicdo fisica, pode ter impacto positivo na fadiga,
aptiddo cardiorrespiratéria, for¢a muscular, bem estar emocional e qualidade de vida,
(sintomas que podem persistir apos o termino do tratamento) em pacientes em terapia
oncologica (Hanson et al., 2016; Wagoner et al., 2021). A literatura destaca que a pratica
de exercicio antes, durante e apds o tratamento do cancro, diminui a gravidade dos efeitos
colaterais adversos, estando associado a uma diminuic¢ao do risco de desenvolver novas
tipologias de cancro e outras comorbilidades como as doencas cardiovasculares e
osteoporose (Cormie et al., 2018). A maioria dos individuos que vivem com e além do
cancro, experimentam comprometimentos das suas fung¢des fisicas e cognitivas, afetando
negativamente a sua participagdo social e vocacional, podendo condicionar a sua

sobrevivéncia (Stout et al., 2021a).

Estas evidéncias epidemiologicas, conduziram a producdo de diretrizes

especificas para a populagdo com cancro, por parte de varias organizagdes internacionais.

O Colégio Americano de Medicina Desportiva (ACSM), a AMS e a Sociedade
Australiana de Oncologia Clinica (SAOC), recomendam que os pacientes em recuperagao
de tratamento oncoldgico participem em exercicios de atividade fisica aerdbia, de
intensidade moderada, num minimo de 150 minutos por semana, como caminhada répida
ou nata¢do; ou 75 minutos de exercicio aerdbio de intensidade vigorosa, incluindo 2-3
sessdes por semana de fortalecimento muscular e flexibilidade (Cormie et al., 2018;
Schmitz et al., 2010; Stout et al., 2021a). Estas diretrizes focam também como pontos
chave o facto da maioria das pessoas com cancro ndo cumprir as recomendacgdes de
exercicio, evidenciando o desejo de se tornarem e permanecerem ativos, necessitando de

aconselhamento e apoio para o fazerem (Cormie et al., 2018).

A semelhanga de outros tipos de neoplasia, nos sobreviventes de CCR, o exercicio
reduz a recorréncia de recidivas, a mortalidade especifica por cancro e para todas as
causas de morte (Vina et al., 2012). Infelizmente, o tratamento cirirgico no CCR, esté
associado a uma taxa de complicagdes perto dos 35% (S. R. Brown et al., 2014). A
complicacdo mais comum ¢ a rutura da anastomose colorretal com uma prevaléncia
relatada de 1% -19%, fazendo com que os pacientes muitas vezas temam o exercicio

fisico ndo supervisionado (McDermott et al., 2015).
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As evidéncias indicam que a capacidade funcional dos pacientes com CCR ¢ de
extrema importancia para a preservagdo da qualidade de vida, devendo ser otimizada
tanto antes como depois da cirurgia, bem como durante o tratamento quimioterapéutico
adjuvante. Segundo o estudo de Vergara-Fernandez et al.,, (2020), abordagens
multimodais que incluam suporte nutricional e programas de exercicio em doentes em
tratamento oncologico para CCR, parecem preservar a massa muscular e a qualidade de
vida dos pacientes. Alguns estudos tém investigado os efeitos do treino em pacientes com
CCR. Contudo, considera-se que determinados pontos ao longo do processo oncoldgico
ndo foram rigorosamente estudados, nomeadamente a fase pré-operatoria (Morielli et al.,
2016; S. J. van Rooijen et al., 2018) e o periodo de reabilitacdo, apds a conclusdo do
tratamento para o CCR (Courneya & Friedenreich, 2007). Da mesma forma todos os
estudos sdo unanimes quanto ao facto de as orientagdes institucionais serem visivelmente
proximas com as da populagdo em geral. Os profissionais qualificados na prescricao de
exercicio (fisiologistas do exercicio) ficam aquém, quanto a estrutura ideal dos programas
de exercicio (Cormie et al., 2018) e na identificagdo e gestdo de potenciais
contraindicacdes ao exercicio, especialmente devido ao alto grau de heterogeneidade nos

riscos dos pacientes nesta populagdo e das suas comorbilidades (Santa Mina et al., 2018).

Consequentemente, 84% dos oncologistas, ndo recomendam qualquer exercicio
aos seus pacientes com CCR (Sabatino et al., 2007), explicando parcialmente o facto de
68% dos sobreviventes de CCR serem fisicamente inativos (Lynch et al., 2008). Assim ¢
do interesse clinico perceber e determinar como aumentar com seguranga a dose de
exercicio prescrito aos sobrevivente de CCR, atendendo as diretrizes recomendadas para
o exercicio e aos diferentes momentos da sobrevida do CCR considerando as suas

necessidades especificas (J. C. Brown & Schmitz, 2014; Santa Mina et al., 2018).
CCR - Densidade Mineral Ossea

Osteopenia e osteoporose definem estados progressivos de reducdo de DMO e/ou
deterioragdo da microarquitectura dos ossos, levando a reducdo da sua resisténcia,
aumentando o risco de fratura (Salari et al., 2021). A osteoporose causa mais de 9 milhdes
de fraturas anualmente em todo o mundo, das quais 34,8%, ocorrem na Europa (Johnell
& Kanis, 2006). Estima-se que na populagdo geral, cerca de 1/3 das mulheres e 1/5 dos
homens com mais de 50 anos sofrerdo uma fratura osteopordtica em algum momento da

sua vida (Kanis et al., 2021). Acima de 80% dos pacientes que apresentam um diagndstico
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de fratura osteoporoética, ndo tém uma avaliagdo prévia da sua massa mineral 6ssea ou
receberam algum tratamento preventivo, farmacoldgico ou nao farmacologico (Leslie et

al., 2012).

A DMO ¢ a medida usada para determinar se um individuo tem osteoporose. A
DMO oferece uma avaliagdo quantitativa da massa 6ssea por unidade de area e ¢ o padrao
de medida da osteoporose e da sua gravidade. E medida em g/cm? e convertida em “T-
scores” e “Z-scores” pelo software do instrumento considerado o gold standard na
avaliacdo desta enfermidade: Dual-Energy X-Ray Absorptiometry (DEXA) (Borgstrom
et al.,, 2020; Kanis, 2002). A OMS, definiu uma classificagdo diagnostica para a
osteoporose baseada no T-score de referéncia para DMO na coluna, anca ou antebrago.
para mulheres adultas jovens. A classifica¢do inclui trés categorias: normal (T-score -1
ou superior), osteopenia (T- score entre -1 e -2,5) e osteoporose (T-score -2,5 ou menor)
(Organization, 1994). Os critérios do T-score sdo aplicados a mulheres pés-menopausicas
e a homens até aos 50 anos. Para homens e mulheres pré-menopausa, com menos de 50
anos, sao utilizados os critérios Z-score como classificagdo da DMO (Z-score < -2: DMO

baixa; Z-score > - 2: DMO normal) (Awasthi et al., 2018; Borgstrom et al., 2020).

A osteoporose ¢ classificada como primaria (que inclui tipo I e tipo II) e
secundaria. A osteoporose primaria ¢ encontrada em mulheres na pds-menopausa e em
mulheres e homens acima dos 70 anos de idade devido ao envelhecimento. A osteoporose
secundaria ¢ idiopatica ou causada por doencas e/ou tratamentos. Doencas endodcrinas
sistémicas, neoplasias malignas, utilizacdo cronicas de glucocorticoides, condi¢des e
habitos de vida e depressdo major estdo entre as causas que provocam o0steoporose

secundaria (Marcucci & Brandi, 2015).

Os fatores de risco para osteoporose estdo divididos em duas categorias: modificaveis e
ndo modificaveis. Excesso de peso, consumo de tabaco e alcool, inatividade fisica,
deficiéncia de célcio e uso prolongado de glucocorticoides estdo entre os fatores
modificaveis. Entre os fatores de risco para osteoporose ndo modificaveis estdo o género,

idade, raga e caracteristicas genéticas (Faisal-Cury & Zacchello, 2007).

A osteoporose e as fraturas osteopordticas sdo uma complicacdo conhecida de
tratamentos hormonais em pacientes com cancro da mama e da prostata. Para o cancro da

mama, a prevaléncia de osteoporose ¢ 27% maior relativamente a populagdo em geral
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(Mincey et al., 2006). Em homens com tratamento com terapia de privacao de androgénio
para o cancro da préstata, o risco de fratura ao longo da vida ¢ de 20% (Saylor et al.,

2011).

Atualmente os dados sobre a prevaléncia da osteoporose e fraturas osteoporoticas
que decorrem de um diagndstico de CCR sao limitados (El-Shami et al., 2015). Contudo,
existem razdes para acreditar que a saude dOssea pode ser amplamente afetada em
sobreviventes desta patologia. O risco de fraturas osteoporodticas de mulheres e homens
em doentes sobreviventes de CCR ¢ 74% maior do que na populagdo em geral (Barzi et

al., 2019).

Uma revisdo sistematica de literatura real¢a a forte evidéncia que liga o maior
consumo de produtos lateos (devido ao teor de calcio) com menor risco de CCR (Vieira
et al., 2017). Pensa-se que o cdlcio seja capaz de ligar compostos como acidos gordos
livres e acidos biliares, limitando o seu efeito carcinogénico. Demonstrou inibir também
a proliferacdo celular, induzir diferenciagdo e apoptose, e suprimir danos no DNA

(Thorning et al., 2016)

Um nutriente frequentemente associado ao calcio ¢ a vitamina D. Classicamente,
a vitamina D ¢ essencial para manter o nivel de calcio e fésforo sanguineo, necessario

para a formagdo Ossea e mineralizagdo da matriz de colagénio (Awasthi et al., 2018).

As evidéncias epidemioldgicas sugerem uma forte associacdo de risco inverso
entre niveis de concentragdo da 25 — hidroxivitamina D. e risco reduzido de CCR. Esta
associagdo de risco inverso de CCR e vitamina D circulante parece ser mais forte nas
mulheres do que nos homens (McCullough et al., 2019). A explicagdo biologica para esta
potencial diferenca entre sexos ndo ¢ clara, podendo ser sugestiva de diferencas
etiologicas entre homens e mulheres. Curiosamente altos niveis de vitamina D antes do
diagnostico de CCR também parecem estar associados a maior tempo de sobrevida
(Fedirko et al., 2012) O célcio e a vitamina D encontram-se ligados a incidéncia do CCR
e ao desenvolvimento de osteoporose, com a potenciagdo dos riscos pelo seu baixo
consumo alimentar e consequente diminui¢do na corrente sanguinea (Barzi et al., 2019;
Chakrabarty et al., 2005). Segundo a literatura baixos niveis sanguineos de vitamina D

estdo associados a uma diminui¢do da massa mineral 6ssea e a formagao de neoplasias
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epiteliais, como a do CCR. O impacto da ingestdo de célcio na mortalidade e sobrevida

nesta neoplasia, varia entre homens e mulheres (Huang et al., 2020).

As mulheres apresentam na populagdo geral cinco vezes maior propensdo para
desenvolver osteoporose quando comparadas com os homens (Barzi et al., 2019; Wu et
al., 2002). A etiologia mais comum (Tipo I) € o estado pés-menopausa, afetando mulheres
15 a 20 anos apds a data da menopausa, com pico na sétima e oitava décadas de vida. As
diminuic¢des dos niveis de estrogénio aumentam a regula¢do da hormona paratiroideia e
consequentemente a reabsorcao de calcio resultante, com perda de osso trabecular (Barzi
etal., 2019; El-Shami et al., 2015). As fraturas vertebrais osteoporoticas sdo mais comuns
em mulheres do que homens, onde 20% morre até um ano apds a fratura. Os homens tém
mais massa oOssea durante o crescimento e desenvolvem mais massa muscular,
conferindo-lhes uma maior integragdo esquelética. Por outro lado, ndo vivenciam a
menopausa, tendo uma esperan¢a média de vida mais curta do que as mulheres, tendo

assim menos tempo disponivel para desenvolver a doenga (Conti et al., 2015).

A osteoporose ¢ um problema para ambos os sexos. No entanto, a investigagao
centra-se sobretudo no estudo da osteoporose nas mulheres, pelo facto de elas serem mais
propensas do que os homens ao desenvolvimento da doenga e ao desenvolvimento de

fraturas subsequentes (Conti et al., 2015).
CCR — Obesidade

As taxas de obesidade e cancro, dois dos maiores problemas de satide mundial,
estdo a aumentar. De acordo com os relatérios da OMS citados recentemente por Ye et
al. (2020), a taxa de obesidade quase que triplicou globalmente desde 1975. Estimou-se
no ano de 2016 a existéncia de 2 bilhdes de adultos acima do peso e que desses, mais de
650 milhdes eram obesos. A prevaléncia de sobrepeso em 2016 foi de 39,0% para as
mulheres e 38,3% para os homens, prevendo-se que alcance os 49,6% e 51,7% em

mulheres e homens respetivamente até 2035 (Ye et al., 2020).

A obesidade estd associada a um risco aumentado de doencas cardiometabodlicas
(como a diabetes mellitus tipo 2), doencas cardiovasculares, sindrome metabdlico, e
também, com alguns tipos de cancro, nomeadamente o CCR (Alberti et al., 2005; Arhire

et al., 2019). A obesidade esta intrinsecamente relacionada ao aumento da incidéncia e
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progressdo de varias neoplasias, causando cerca de 20% das mortes associadas ao cancro

(Quail & Dannenberg, 2019).

O tecido adiposo branco (TAB) ¢ um o6rgao endocrino metabolicamente ativo
(Ulrich et al., 2018; Vaitkus & Celi, 2017). Altamente integrado na homeostase ¢ capaz
de estabelecer formas de comunicar e influenciar diversos processos (Vargas-Castillo et
al., 2017). E constituido por um tecido conjuntivo lasso, formado por adipdcitos, sendo
anatomicamente distribuido em diferentes quantidades por todo o corpo, ocupando a
maior parte da regido subcutinea, infiltrando 6rgdos e tecidos, com fun¢des mecanicas e

de protecao térmica (Arhire et al., 2019; Shuster et al., 2012).

O TAB corporal ¢ comummente separado em dois compartimentos principais,
com caracteristicas metabodlicas distintas: o tecido adiposo subcutaneo (TAS) e o tecido
adiposo visceral (TAV) (Ulrich et al., 2018; Vaitkus & Celi, 2017). Pensa-se que estes
compartimentos desempenham papéis diferentes no desenvolvimento e progressdo do

cancro, independentemente da composicao corporal (Alexander et al., 2017).

O TAV estd associado a maiores niveis de metabolitos promotores da
carcinogénese comparativamente com TAS em doentes saudaveis. Em individuos com
cancro a adiposidade visceral estd associada a piores desfechos clinicos (como
complicag¢des cirirgicas), diminui¢do da sobrevida e recidiva no curto/longo prazo
(Britton et al., 2013; Brown et al., 2020). A sua quantidade e distribui¢do podem ser
medidas progndsticas poderosas de mortalidade na patologia CCR (J. C. Brown et al.,
2020a). O TAV encontra-se disperso por toda a cavidade abdominal, tendo uma atividade
hormonal e metabdlica mais alta comparativamente com o TAS, parecendo desempenhar
um papel importante na relacao obesidade/cancro (Liesenfeld et al., 2015; Neamat-Allah
et al., 2015). Este tipo de adiposidade visceral, particularmente a gordura ectdpica,
aumenta a probabilidade de morte prematura, independentemente do IMC, mas em

correlagdo com a circunferéncia abdominal elevada (Maffei et al., 1995).

Contudo, estudos anteriores que investigaram a associacdo da obesidade com a
sobrevida do CCR apresentam uma visdo conflituosa e um relacionamento nao linear
(Xiao, Mazurak, et al., 2018). Doentes diagnosticados com aumento do IMC (IMC > 25
Kg/m?), tém um melhor progndstico em comparag¢do com pacientes com IMC normal na

fase diagnostica (IMC < 25 - > 18,5 Kg/m?) (Renehan et al., 2015). As melhores taxas de
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sobrevida foram também observadas em doentes com sobrepeso ou obesidade em
compara¢do com doentes com IMC < 22,5 Kg/m? (Lennon et al., 2016). Os estudos
também ndo mostraram unanimidade no que toca ao excesso de adiposidade visceral
versus niveis de mortalidade: ora, aumenta (C. S. Lee et al., 2015), diminui (Rickles et
al., 2013), ou ndo tem influéncia (Kang et al., 2012). Este enigma na associa¢do do IMC

com o CCR, designa-se paradoxo da obesidade (Caan et al., 2017).

A generalidades das pesquisas focaram-se amplamente na biologia molecular do
tumor, sabendo-se pouco sobre a importancia de fatores homeostaticos relacionados ao
hospedeiro, como a composi¢do corporal. A composi¢do corporal define as proporcdes
de gordura, musculo e osso de um individuo. O que impulsiona a associagdo entre e

obesidade e o cancro permanece obscuro (Malietzis et al., 2015).

O IMC ¢ um valor amplamente utilizado na medi¢do da gordura corporal em
ambiente clinico e estudos prospetivos (Park et al., 2014), que deriva do peso e da altura,
para definir sobrepeso (25 > IMC < 30) e obesidade (IMC > 30) em adultos, homens e
mulheres. Contudo, ndo permite uma avaliagdo individualizada dos diferentes tipos de

tecido adiposo (J. C. Brown et al., 2020a).

A literatura sugere que a prevaléncia da obesidade aumente anualmente cerca de
3,5% em doentes sobreviventes de CCR (Greenlee et al., 2016). Torna-se assim uma
necessidade, estudar o papel e o comportamento da obesidade na sobrevida dos doentes
de CCR. Pesquisas emergentes t€m como alvo o estudo dos diferentes compartimentos
de gordura, sendo a gordura visceral considerada mais pro-inflamatdria e pro-tumor
génica do que a gordura subcutinea (Kershaw & Flier, 2004; Ose et al., 2020; Quail &
Dannenberg, 2019).

CCR — Sarcopenia

A sarcopenia mantém-se até aos dias de hoje um conceito evolutivo, ndo existindo
ainda uma defini¢do universal. O nome deriva das palavras gregas para carne (sarx) e
perda (penia). Caracteriza-se por uma insuficiéncia muscular, com diminui¢do
progressiva de massa muscular esquelética, forca e funcionalidade (miopénia)
potenciando resultados negativos (Peterson & Mozer, 2017; Vergara-Fernandez et al.,

2020). A sarcopenia pode ser o resultado do processo de envelhecimento sendo o

17



antecedente da fragilidade (sarcopenia primaria) ou advir de processos patologicos como

infe¢des e cancro (sarcopenia secundaria) (Cederholm et al., 2017).

A forga e a massa muscular variam ao longo da vida. No envelhecimento comum,
cabe uma perda muscular ap6s os 50 anos de 1% a 2% (Kim & Choi, 2013). O
envelhecimento promove a aceleragdo da perda de massa muscular e a acumulagao de
gordura no tecido muscular esquelético (mioesteatose) (Xiao, Caan, et al., 2018). Esta
condi¢do ¢ uma doenga de diminuicdo de massa muscular que envolve processos
inflamatorios e stress oxidativo (danos no DNA mitocondrial), onde as moléculas

reguladoras associadas ao desperdicio, sdo reprimidas ou ativadas (Lenk et al., 2010).

O equilibrio entre a sintese e a destrui¢ao de proteinas (turnover proteico) origina
o conteudo proteico fibroso de que depende a massa muscular esquelética. Fatores como
alteracdes no sistema endocrino, status da energia celular, inflamagdo (que induz a
libertacao de citocinas), diminuigdo do metabolismo de substratos, miostatina e a falta de
atividade fisica, intensificada pela presenga de doengas ou pela idade sdo as principais
causas de perda de turnover proteico e consequente perda de massa muscular esquelética

(Lenk et al., 2010).

Atualmente a defini¢do com maior aceitagdo ¢ a do Grupo de Trabalho Europeu
sobre Sarcopenia em Pessoas Idosas (EWGSOP), de 2018, cuja operacionalizagdo da
sarcopenia acontece quando ha dete¢do da diminui¢do da forca muscular (primeiro
critério). O diagnostico ¢ confirmado quando ¢ documentada baixa quantidade ou
qualidade muscular (segundo critério) e por ultimo baixo desempenho fisico (terceiro
critério). A EWGSOP sugeriu um conceito de estadiamento de gravidade, para facilitar a
pratica clinica: “presarcopenia”, “sarcopenia” e “sarcopenia grave” (quando presente o
critério 1, critério 1 e 2 e critério 1,2 e 3, respetivamente). Sarcopenia com duracio

inferior a 6 meses ¢ considerada uma condicao aguda, se superior a 6 meses uma situacao

cronica (Cruz-Jentoft et al., 2019).

A obesidade sarcopénica ¢ um conceito importante, definindo uma condigao de
reducdo da massa corporal magra, em pacientes com excesso de adipdcitos (C. M. M.
Prado et al., 2012). A obesidade agrava a sarcopenia, principalmente em idosos,
aumentado a infiltracdo de gordura no musculo, diminuindo a sua funcao fisica (Vergara-

Fernandez et al., 2020).
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Embora o fenotipo da sarcopenia esteja ligado a desnutri¢do e/ou mé nutri¢ao, esta
circunstancia ¢ considerada uma condicao individualizada. O efeito da falta de ingestao
ou ma absor¢ao de calorias leva a diminui¢do da composi¢do e da massa celular corporal,

agravando o resultado clinico através da doenca (Cruz-Jentoft et al., 2019).

Relativamente aos doentes com cancro existe uma subclassificagdo que abarca a
desnutricao cronica, relacionada com a doenga e o processo inflamatorio: caquexia do
cancro. A caquexia do cancro ¢ uma sindrome metabolica, multifatorial e complexa, com
perda progressiva de muisculo esquelético (com ou sem perda de massa gorda) (Fearon et
al., 2011). E uma realidade debilitante com perda ponderal involuntaria e
comprometimento funcional, que ndo ¢ totalmente revertida pelo suporte nutricional
convencional. Esta sindrome complica o prognostico de doengas malignas, contribuindo
significativamente para um aumento da mortalidade. Define-se por uma perda
involuntéria > 5% do peso corporal livre de edema ao longo de um ano ou com perda >

2% se o IMC for < 20 kg/m? (Cruz-Jentoft et al., 2019; Fearon et al., 2011).

Sendo o cancro habitualmente associado a perda ponderal e deterioracdo da massa
muscular é necessario diferenciar no ambiente clinico, perda muscular por sarcopenia de

perda muscular por desnutrigdo ou caquexia.

A literatura mostra que a sarcopenia ¢ um preditor de mortalidade de um modo
geral em doentes geriatricos. Os estudos recentes estdo atualmente voltados para a
associa¢do entre cancro e sarcopenia (Vergara-Fernandez et al., 2020). E evidente uma
alta prevaléncia de sarcopenia em varias doengas gastrointestinais, nomeadamente o
CCR. A prevaléncia de sarcopenia em doente com CCR estd entre 12%-60% (Aleixo et

al., 2020; Vergara-Fernandez et al., 2020).

A estratificag@o prognostica dos doentes com CCR ¢ geralmente dada pelo estadio
do tumor (clinico e patologico) e pela cirurgia com potencial curativo (Sun et al., 2018).
E frequente encontrar baixos indices de massa muscular esquelética em doentes com
cancro, sendo este fator preditivo de um risco acrescido de complicagdes pos-operatdrias
(mortalidade pds-operatoria, taxa de infecdo, sepsis pds-operatoria), aumento do tempo
total de internamento apds a resseccdo tumoral, aumento da toxicidade do tratamento

(quimioterapia), aumento dos custos em saude, ma qualidade de vida e diminuicdo do
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tempo de sobrevida (Cespedes Feliciano et al., 2018; Levolger et al., 2015; Trejo-Avila
et al., 2021).

Pacientes com sarcopenia sdo, aparentemente mais susceptiveis a toxicidade da
quimioterapia, requerendo reescalonamento da dose ou atrasos no tratamento, o que tende

a diminuir a sua eficacia (Fearon et al., 2011; Pin et al., 2018).

Um estudo de coorte representativo (1.924 doentes) descreve que a perda de peso
muscular esta associada a mortalidade especifica e geral por cancro em doentes com CCR
nao metastatico (estadios I-I1T) (J. C. Brown, Caan, et al., 2018). Trejo-Avila et al (2021),
na sua revisdo sistematica e meta-analise, incluiu 44 estudos observacionais,
compreendendo 18,891 doentes com CCR e verificou uma prevaléncia combinada de
sarcopenia de 37%, concluindo que a mesma ¢ um forte preditor de complicagdes pos-

operatdrias e piores resultados de sobrevida.

A composi¢do corporal e o estado funcional dos doentes sdo fatores de extrema
importancia, onde mudangas ou alteragdes podem influenciar os resultados oncologicos
(Vergara-Fernandez et al., 2020). Na oncologia cirargica a avaliacdo da sarcopenia ainda
ndo faz parte da rotina peri operatoria padrao, apesar da sua importancia (Simonsen et al.,

2018).
CCR — Diagnostico através de Tomografia Computorizada

A descoberta da Radiagdo-X (Raio-X) foi uma enorme inovagdo cientifica. Foi
atribuida a Wilhelm Conrad Réentgen (Alemanha), que conduziu os primeiros ensaios
com um tubo catddico (tubo de Crookes) em 8 de novembro de 1895 (Mould, 1995). A
Radiagdo-X tem caracteristicas de fluorescéncia, onde os raios-X irradiados penetram os
objetos tridimensionais e sdo registados em detetores como imagens bidimensionais
(Jung, 2021). Esta imagem ¢ vulgarmente conhecida como radiografia, onde a informacao
tridimensional ¢ impossibilitada pela sobreposi¢cdo de tecidos com coeficientes de
atenuagdo diferentes e pela radiagdo dispersa que influéncia negativamente a formagao

de imagens (Jung, 2021).

Para adquirir uma imagem de TC o paciente ¢ deitado sobre uma mesa. Uma fonte
de raios X (uma ampola dentro da gantry de um equipamento de TC) roda ao redor do

paciente, pelo qual os raio- X passam e sdo detetados no lado oposto. As detecdes
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adquiridas nos diferentes angulos sdo enviadas para o sistema de aquisi¢ao de dados
(Jung, 2021; Seeram, 2010). Estes fornecem dados de projecdo para formar imagens
tomograficas. Os requisitos basicos de aquisi¢do da imagem TC assentam no mecanismo
em que uma imagem tomografica ¢ reconstruida a partir de um método de
translacdo/rotagdo de proje¢do de dados de raios-X. Sdo adquiridos dados em varios
angulos, para rotacdes gerais de 360° (ou 180°), onde para cada passagem de radiagdo-X
os objetos devem ser incluidos em cada conjunto de dados de projecdo. O paciente deve

estar completamente imobilizado (Lell et al., 2015; Seeram, 2010).

Desta forma, partindo de uma sec¢do transversal (axial) ¢ possivel realizar
reformatagdes/reconstrugdes multiplanares (sagital, coronal e obliquas), referentes ao
volume adquirido (Jung, 2021). Os scanners de TC utilizam radiagdo X na sua fungao,

cuja energia varia em geral entre os 100 kV e os 150 kV (Jung, 2021).

A TC produz uma imagem digital. Esta imagem ¢ formada a partir de uma matriz
constituida por pixéis (unidade basica da imagem), onde cada um dos quais representa
um voxel (elemento de volume: area do pixel x espessura do corte) da estrutura interior
do paciente (Kopp et al., 2000; Lell et al., 2015). Os valores de pixel obtidos sdo os
coeficientes de atenuagdo linear médios do interior do tecido correspondente as
localizagdes espaciais destes pixéis. A matriz numérica de pixéis corresponde a uma
localizagdo especifica na imagem, sendo convertida numa imagem com base em
alocagdo/transformacdo dos valores de pixel, para um valor de escala de cinzentos

correspondente (Jung, 2021; Kopp et al., 2000; Lell et al., 2015).

O coeficiente de atenuacdo linear por TC utiliza valores minimos e maximos
especificos dos tecidos, medidos em Unidades Hounsfield (UH), para distinguir
compartimentos de composi¢do corporal como: gordura (-190 a -30 UH), musculo

esquelético (-29 a +150 UH) e osso (+150 a +700 UH) (C. M. Prado et al., 2009).

Com a utilizagao crescente da Tomografia Computorizada (TC) no diagndstico e
planeamento cirlrgico, o seu uso secundario para estudar a relacdo da composi¢do
corporal com a evolugdo clinica cresceu exponencialmente (P. A. Anderson et al., 2018;
Cespedes Feliciano et al., 2020). Enquanto se investiga uma patologia especifica ¢
possivel avaliar outras estruturas, incidentais a indicacao original e consideradas de baixa

prioridade clinica (Y.-L. Li et al., 2018). Desta forma cria-se uma janela de oportunidade
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retrospetiva e prospetiva de avaliagdo quantitativa, sem nova exposi¢do a radiagdo, sem
custos adicionais e sem perda de tempo para o doente (Alacreu et al., 2017; Y.-L. Li et

al., 2018).

Variaveis sistémicas como variagdo da DMO, tecido adiposo e massa muscular,
sdo avaliagdes possiveis que podem parecer irrelevantes e banais ao clinico que referéncia
e ao radiologista que interpreta, mas podem agregar valor a satde futura dos pacientes
(Murray et al., 2017). Principalmente em doentes cuja patologia principal requer varias
avaliacdes por TC ao longo da vida (quer como diagnostico primario quer como follow-
up, no periodo de sobrevida), como acontece no CCR (Gausden et al., 2017; Murray et
al., 2017). Estas imagens sdo arquivadas em bibliotecas eletronicas e podem/devem ser
utilizadas para diagnostico, prognostico e acompanhamento dos doentes com cancro (C.
M. Prado et al., 2009). Os principais tecidos conjuntivos (gordura, musculo € 0sso) sdo

representados dentro do abdémen.

As quantificagdes por TC de tecido adiposo e musculo esquelético tém sido
associadas a complicagdes cirtrgicas, toxicidade da quimioterapia, qualidade de vida,
recorréncia e sobrevida numa grande variedade de cancros em diferentes estddios da
doenga (K. Lee et al., 2019; C. M. Prado et al., 2009; Shachar et al., 2016; Vergara-
Fernandez et al., 2020). A maioria dos estudos utilizam como valores de corte para
sarcopenia, os descritos por Prado et. al (2008), através do célculo do indice de musculo
esquelético (IME c¢cm?/m?) ajustado a altura, sendo 38,5 ¢cm?/m? nas mulheres e 52,4
cm?/m? nos homens (C. M. Prado et al., 2008). Até a0 momento a pesquisa usando
técnicas de quantificacdo de composi¢ao corporal por TC sugere que os pacientes com
tecido adiposo visceral alto ou deple¢do da massa muscular esquelética tem uma
capacidade funcional mais pobre, maior toxicidade da quimioterapia, maior rapidez na
progressdo da doenga e maior mortalidade em situacdes onde a perda de peso e o IMC
carecem de poder preditivo de mau prognostico (Malietzis et al., 2015; Vergara-

Fernandez et al., 2020; Yip et al., 2015).

A DMO também pode ser avaliada por TC. Os valores de UH fornecem
estimativas confidveis para forca 6ssea e DMO, podendo ser utilizados para descartar
osteoporose com precisdao (Yaprak et al., 2020). Na literatura varios estudos
demonstraram que hé uma forte correlagdo entre a DMO medida por TC e DMO calculada

por DEXA (considerado o método gold standard na avaliagdo de DMO) (P. A. Anderson
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et al., 2018; Engelke et al., 2015; Perrier-Cornet et al., 2019; Yaprak et al., 2020). Para
determinar o valor médio de atenuacdo (HU), desenha-se uma regido de interesse (ROI)
eliptica, o mais larga quanto possivel, sob uma reconstruc¢do sagital, em plano mediano,
nos dois tercos anteriores do corpo vertebral e exclusivamente em osso trabecular (P. A.
Anderson et al., 2018). Sdo recomendadas medi¢des no corpo vertebral da primeira
vértebra lombar (L1). Esta vértebra ¢ de facil identificacdo, sem inser¢do das costelas e
avaliavel em TC toracicas/coluna dorsal e abdominais/coluna lombar, com menor
incidéncia de processos degenerativos. Além disso, a L1 ¢ a vértebra padrdo para os quais
foram calculados os limiares padrdo para a osteoporose (Alacreu et al., 2017; P. A.
Anderson et al., 2018; S. J. Lee et al., 2016; Y.-L. Li et al., 2018). E possivel obter as
imagens retrospetivamente, através do Sistema de Comunicagio e Arquivo de Imagens
(PACS), cujas ferramentas permitem obter os valores médios de UH dentro da ROI (P.

A. Anderson et al., 2018).

A selec@o das ROIs ¢ essencial para uma maior precisdo e reprodutibilidade.
Métodos consistentes que evitem anormalidades ¢sseas promovem bons resultados. O
uso de varios ROIs pequenos em comparagdo com regides maiores, tiveram diferencas
pouco significativas (Gerety et al., 2017; Johnson et al., 2016). Pickhardt et al (2013)
relataram pequenas diferencas intraobservador e interobservadores, com coeficientes de

correlacdo entre classes entre 0,95 e 0,98, indicando excelente reprodutibilidade.

Os coeficientes de atenuagdo tém sido utilizados como valores de corte para
estimar a presenga de osteoporose. Pickhardt et al (2013), determinaram que limites de
130, 145 ¢ 160 UH, tém 100% de sensibilidade para diagnosticar osteoporose tendo como
base os critérios de DEXA. A especificidade variou, sendo de 46,3%, 54% e 53%, para
cada um dos limiares respetivamente. Lee et. al (2016), relataram um limiar de 135 UH,
que produziu igual sensibilidade e especificidade. Estes autores recomendaram
considerar valor > 160 UH como baixa probabilidade para doenga osteoporotica e < 110
UH para provavel osteoporose. Anderson et. al (2018), no seu estudo de revisdo, sugerem

que um limiar inferior a 135 UH para o corpo vertebral de L1, indica risco de osteoporose.
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Pertinéncia do Estudo

A pertinéncia deste estudo de investigagdo prende-se com a necessidade de
conhecer a composi¢do corporal dos doentes com CCR no momento do diagndstico e ao
longo de todo o periodo de sobrevida. Estudar as diferentes propor¢des de massa gorda,
magra e dssea e as suas tendéncias nos diferentes momentos da sobrevida nesta patologia,
permitird acautelar potenciais comorbilidades e prevenir efeitos adversos do proprio
cancro como também dos tratamentos utilizados. A literatura também ressalva a
importancia da contribuicdo de producdo cientifica que oriente de forma informada os
profissionais de saude na prescricio dos diferentes tratamentos nomeadamente a
prescricdo de exercicio fisico, atendendo as caracteristicas epidemioldgicas desta

patologia em Portugal e especificamente no Alentejo.
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Objetivos de Estudo

Considerando o estado de arte atual e as necessidades de investigacao existentes,
definiu-se como objetivos de estudo:
Avaliar com recurso a imagem por TC, os efeitos do procedimento cirurgico na
composi¢ao corporal dos doentes com neoplasia do colon antes e depois do procedimento
cirargico e avaliar o seu efeito na composicao corporal dos pacientes, submetidos e ndo
submetidos a tratamento adjuvante com quimioterapia.
Comparar a proporg¢ao de pacientes com sarcopenia, obesidade e osteoporose antes e apos
a cirurgia.
Apresentar uma proposta de programas de exercicio para pacientes submetidos a
intervengdo cirdrgica no cancro do colon, visando a melhoria da qualidade de vida e

prevencao/tratamento da sarcopenia, obesidade e osteoporose.
Objetivos Especificos

Avaliar os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do colon na
composicao corporal dos pacientes, estratificados por sexo antes e apds a cirurgia.
Avaliar os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do colon na
composicdo corporal dos pacientes, estratificados por grupo etario, antes e apds o
procedimento cirargico no cancro do célon.

Avaliar os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do colon na
composi¢ao corporal dos pacientes submetidos e ndo submetidos a tratamento adjuvante

com quimioterapia.
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Materiais e Métodos

Desenho do Estudo e Amostra

A presente investigacdo caracteriza-se como um estudo observacional
longitudinal retrospetivo, onde um grupo de pacientes com neoplasia do c6lon foi
avaliado antes e depois do seu tratamento cirirgico. Foram efetuados estudos de
comparagdo, investigando a relacdo de varidveis de composi¢do corporal,

estratificadas por género, idade e tratamento adjuvante com quimioterapia.

O presente estudo, inclui pacientes maiores de 18 anos, identificados na
base de dados institucional do Hospital do Espirito Santo de Evora (HESE), em
estadio I a III para neoplasia do colon. Todos os pacientes tinham confirmagao
histopatologica e foram submetidos a ressec¢do cirurgica com inten¢do curativa
entre janeiro de 2014 e dezembro de 2018 (n = 778), de forma eletiva. Desta base
de dados tivemos acesso para recolha, durante o tempo de execugdo deste estudo
a 110 pacientes. Foram utilizados como critérios de exclusdo: duplicagdo de
registos (n = 2), nimero de processo invalido (n = 1), imagens de TC nao
disponiveis no servidor (n = 11), TC realizada fora do HESE (n = 17), apenas uma
avaliagdo por TC (n = 21) e auséncia de critérios de avaliagdo de imagem: pelo
menos uma das avaliagdes foi efetuada apenas com administracdo de contraste

endovenoso (n =27) e anatomia cortada (n = 3).

Assim a amostra foi composta por 28 pacientes, do género feminino (n =
7) e do género masculino (n = 21), com idades compreendidas entre os 46 e os 87
anos de idade, no momento da primeira avaliacdo por TC. Para colmatar esta
heterogeneidade etaria, foram estabelecidos dois grupos de analise: adultos (n =
8, idade = 58,1 & 7 anos) para pacientes até aos 64 anos e idosos (n = 20, idade =
74,4 £ 5,9 anos) para pacientes com idade > 65 anos, segundo a defini¢do da
Organizacao Mundial de Saude (Organization, 2020). Na amostra, 16 pacientes
(57,1%) experienciaram tratamento adjuvante com quimioterapia. O primeiro
tratamento quimioterapéutico ocorreu sempre apds a intervengao cirurgica (1,6 +

1,4 meses apo0s a cirurgia).

Todos os participantes foram avaliados por TC, pré intervencao cirargica

(11,7 £ 5,3 meses antes) e até 36 meses apos a interven¢ao cirargica, perfazendo
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um total de 56 TC avaliadas. O tempo médio entre os dois momentos de avaliagdo foi de
21,1 +£9,9 meses. As TC abdominais e pélvicas, foram realizadas entre janeiro de 2014 e

dezembro de 2021.

Medidas antropométricas (altura, perto da data cirargica), data cirtrgica, estadio
da doenca pds-cirurgia, data/tipologia do tratamento adjuvante e datas dos exames de TC
efetuados foram recolhidas nos registos médicos institucionais do HESE, onde todos os

doentes foram acompanhados no diagnostico e sobrevida.

Neste estudo, optou-se pela inclusdo apenas de doentes cujo protocolo de TC
incluiu imagens abdomino-pélvicas, sem contraste endovenoso. A literatura sugere que a
administracdo de contraste e o tempo decorrido entre as diferentes fases hemodinamicas
(arterial e portal), podem alterar significativamente os valores de atenuagdo que sdo

utilizados como biomarcadores tanto para osso como para musculo (Boutin et al., 2016).

Para a realizacdo deste estudo foi concedida aprovacao ética pelas comissdes do
HESE e da Universidade de Evora (N. 21066) (Anexo I e II, respetivamente). Foi
garantida a total confidencialidade dos dados, seguindo as diretrizes éticas da Declaragao

de Helsinquia.
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Figura I - Desenho e ordem cronologica do estudo

Pacientes submetidos a procedimento cirtrgico por
neolpasia do colon no HESE (n=778)

Pacientes acedidos para elegibilidade

(1=82)

Duplicagdo de registos (n=2)
Numero de processo invalido (n=1)

Imagens de TC ndo disponiveis no servidor (n=11)

TC realizada fora do HESE (n=17)
Apenas uma avaliagdo por TC (n=21)

Auséncia de critérios de avaliagio de imagem (n=30)

Estratificagéio por

o Adultos (n=8, 58,1  7) <65 anos

o Idosos (n=20, 74,4 + 5,9) > 65 anos
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Legenda: HESE — Hospital do Espirito Santo de Evora; = - Média e Desvio Padrio; TC — Tomografia

Computorizada.
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Instrumentos
Tomografia Computorizada

Todas as variaveis do estudo, foram avaliadas com recurso a TC. Foi utilizado na
aquisi¢do de imagens, um equipamento SOMATOM Emotion 16 cortes MDCT scanner
(Siemens, Alemanha), calibrado diariamente para assegurar valores precisos de atenuacao
TC. Foi utilizado o protocolo standard do HESE: 130 kV, 388 mA. As imagens foram
obtidas em modo espiral, com 40 x 0.25 mm de colimacdo de reconstru¢do ¢ 3mm de
espessura. Todos os exames, continham uma fase abdominal e pélvica sem administracao
de contraste endovenoso. Os registos de imagem, foram retirados do sistema de arquivo
de imagem PACS — Syngo Plaza, do HESE. A sua recuperagdo e andlise foi efetuada
durante os meses de junho a setembro de 2022, utilizando uma estacdo de pos-
processamento avang¢ado Siemens SyngoVia.VB60A HF04 (Siemens, Alemanha -

2019).
Procedimentos de Recolha de Imagem por TC

Todos os indicadores de composi¢do corporal dos pacientes foram obtidos com
recurso a imagem por TC. Selecionou-se uma imagem no plano axial, ao nivel da terceira
vértebra lombar (L3) (figura 1 A; B; C; D). A regido de L3, contém: vértebra, intestino,
figado, rim, tecido adiposo visceral e subcutdneo e 7 grupos musculares (psoas, eretor
espinhal, quadrado lombar, transverso abdominal, reto abdominal e externo e interno
obliquos). Estas estruturas fazem deste corte, segundo varios autores, o mais
representativo da massa corporal total (Mourtzakis et al., 2008; Pinho et al., 2018).
Recorreu-se ao software SyngoVia.VB60A HF04 (2019) (Siemens, Alemanha) para
segmentacao da imagem e discrimina¢do dos coeficientes lineares de atenuacdo em UH,
para os componentes musculares e adiposos analisados. Um investigador treinado, com
mais de 10 anos de experiéncia como Técnico de Radiologia, selecionou um unico corte
transversal ao nivel de L3 e quantificou de forma semiautomatica o Volume Muscular
Esquelético Lombar (VMEL) (cm?) (figura 1 E) e o Volume Abdominal Total (VAT)
(cm?®) (FIG 1 I). O tecido adiposo foi segmentado manualmente € com recurso a
subtragcdes automaticas foi possivel distinguir separadamente o volume de Tecido
Adiposo Visceral (TAV, intra-abdominal) (cm?) (figura 1 H) e volume de Tecido Adiposo

Subcutineo (TAS) (cm?) (figura 1 F). Foram utilizados os valores de atenuagio linear
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padrdo para estas estruturas descritos na literatura [29 UH a +150 UH para o musculo
esquelético (Mitsiopoulos et al., 1998), - 190 UH a -30 UH para tecido adiposo
subcutaneo (Mitsiopoulos et al., 1998), e -150 UH a -50 UH para tecido adiposo visceral
(Miller et al., 1998)].

A DMO foi avaliada com recurso ao coeficiente de atenuagao por TC (UH). Para
cada TC abdominal, mediu-se a DMO na 1?* vértebra lombar (L1), no plano axial em
janela de osso. Foram executadas reconstru¢des multiplanares, sagitais e coronais, a fim
de selecionar a por¢do mais central da vértebra. Nesta seccdo, a atenuacdo média foi
determinada colocando uma ROI circular de 120 pixels, na parte central do corpo
vertebral, evitando o plexo venoso basi-vertebral posteriormente e alteracdes
degenerativas na cortical 6ssea (incluindo fraturas, lesdes ou heterogeneidades focais e
artefactos relacionados com a imagem), como mostra a figura 2. H (Alacreu et al., 2017;
Gausden et al., 2017; Miyabara et al., 2012; Mueller, 2011; Murray et al., 2017; Pickhardt
etal., 2013; Tay et al., 2012). No caso da existéncia de fraturas a nivel de L1 as medi¢des
ocorreram na segunda vértebra lombar (L2). O coeficiente de atenuagdo por TC foi
calibrado, pela técnica de referéncia interna (calibragdo diaria de garantia de qualidade),
para musculo e gordura. Este processo foi sequencialmente realizado para todos os
pacientes, por um Unico observador, experiente e treinado, para garantir que a mesma
regido ¢ avaliada de forma consistente, para todos os pacientes. O coeficiente de

atenuagdo TC médio que acede a DMO foi medido em UH.
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Figura 2 - Andlise de Composi¢dao Corporal por TC

Zc‘»%’,‘.
¥

Legenda: A —Imagem de corte no plano axial por TC, localizador ao nivel da 3" vértebra lombar; B - Imagem
de corte no plano sagital por TC, localizador ao nivel da 3?* vértebra lombar; C - Imagem de corte no plano coronal por
TC, localizador ao nivel da 3% vértebra lombar; D — Imagem volumétrica por TC no plano coronal (avaliagdo global);
E — Segmentagdo dos volumes musculoesqueléticos lombares (cm3) (psoas, eretor espinhal, quadrado lombar,
transverso abdominal, reto abdominal e externo e interno obliquos, representados a rosa); F — Segmentagao do volume
adiposo subcutaneo (cm3) (representado a verde); G — Diferenciagdo entre a segmentagdo do volume adiposo visceral
(cm3) (representado a rosa) e o volume adiposo subcutdneo (representado a verde); H — Segmentacdo do volume
adiposo visceral (cm®) (representado a rosa); I — Segmentacdo do volume abdominal total (cm?) (regido rosa); J —

Delineagao de ROI circular de 120 pixéis para calculo de média de densidade mineral dssea na 1* vértebra lombar.
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Avaliagdo dos Indicadores de Composi¢iao Corporal
Indice Muscular Esquelético Lombar (IMEL)

Devido a variagao significativa da composi¢ao corporal entre homens e mulheres,
foi calculado o indicador indice Muscular Esquelético Lombar (IMEL cm?/m?) com
recurso a quantificacdo do Volume Muscular Esquelético Lombar (VMEL) (cm3). Esta
medida em unidade de volume (cm?), foi a posteriori convertida em unidade de area
(cm?), dividindo pela espessura de corte (cm) utilizada durante a aquisi¢do por TC (3
mm), determinando a Area Muscular Esquelética Lombar (AMEL) (cm?). Para tal, o
indicador AMEL foi normalizado a altura ao quadrado (m?) (Almasaudi et al., 2019;
Hopkins et al., 2019).

Indice Adiposo Visceral (IAV)

Pela existéncia de diferencas significativas na composi¢@o corporal entre homens
e mulheres, foi calculado o indicador IAV (cm?/m?), recorrendo a quantificagdo do
Volume Adiposo Visceral (cm®). Esta medida em unidade de volume (cm?), foi
posteriormente convertida em unidade de area (cm?), dividindo pela espessura de corte
(cm) utilizada durante a aquisicdo por TC (3 mm), determinando o Tecido Adiposo
Visceral (TAV) (cm?). O indicador TAV (cm?) foi normalizado a altura ao quadrado (m?)

a fim de criar o IAV (cm?/m?) (Almasaudi et al., 2019).
Indice Adiposo Subcutineo (IAS)

Pela importancia da distingdo entre a localizagdo do tecido adiposo no corpo
humano e pela existéncia de diferengas significativas na composicdo corporal entre
homens e mulheres, foi calculado o indicador IAS (cm?/m?), recorrendo a quantificagdo
do Volume Adiposo Subcutineo (cm?). Esta medida em unidade de volume, foi
posteriormente convertida em unidade de area (cm?) dividindo pela espessura de corte
(cm) utilizada durante a aquisicdo por TC (3 mm), determinando o Tecido Adiposo
Subcutaneo (TAS) (cm?). O indicador TAS (cm?) foi normalizado a altura ao quadrado

(m?) a fim de criar o IAS (¢cm?/m?) (Almasaudi et al., 2019).
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Racio TAV/TAS

A gordura visceral difere da gordura subcutanea, tendo um impacto negativo na
sobrevida dos pacientes, como referido na revisdo de literatura. Assim, calculou-se o racio
TAV/TAS (cm?) (figura 1 G). Se o racio TAV/TAS >0,4 a obesidade visceral é
predominante, se o racio TAV/TAS< 0,4 a gordura subcutanea predomina (Matsuzawa et

al., 1995).
Perimetro Abdominal (PA)

Através da medi¢do do VAT (cm?) foi possivel calcular a medida antropométrica
PA. O indicador VAT foi convertido em unidade de area, correspondendo a Area
Abdominal Total (ABT) (cm?). Por fim recorreu-se as formulas matematicas, ABT (cm?)

= x 12 (r — raio) para calculo do raio e a formula PA (¢cm)=2 7 x r (r — raio).
Sarcopenia

Recorrendo ao indicador de composic¢ao corporal IMEL os participantes do estudo
foram avaliados segundo os valores de corte para doentes com cancro sugeridos por Prado
et. al (2008), cujo IMEL (cm?/m?) < 38,5cm?*/m? nas mulheres e <52,.4 (cm?/m?) nos
homens, define sarcopenia. Assim, se 0 IMEL (cm?/m?) < 38,5(cm?/m?) nas mulheres e
<52,4 (cm?/m?) nos homens o paciente foi classificado como tendo sarcopenia, se o IMEL
(cm?/m?) >38,5 (UH) nas mulheres ¢ > 52,4 (¢cm?*m?) nos homens o paciente foi

classificado como ndo tendo sarcopenia.
Obesidade

A obesidade foi calculada com base no racio TAV/TAS (cm?) (figura 1 G). Se o
racio TAV/TAS > 0,4 a obesidade visceral ¢ predominante, se o racio TAV/TAS <0,4 a
gordura subcutanea predomina (Matsuzawa et al., 1995). Assim, se o racio TAV/TAS <
0,4 o paciente foi classificado como ndo obeso, se o racio TAV/TAS > 0,4 o paciente foi

classificado como obeso.
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DMO

Para estratificar a progressdo da diminui¢do da densidade mineral 6ssea recorreu-
se aos valores de corte referidos por Pickhardt et al (2013), onde a média de UH < 160

define osteopenia e a média de UH <110 define osteoporose.
Procedimentos estatisticos

Foi efetuada uma analise estatistica descritiva usando média e desvio padrao, para
toda a amostra e estratificada por sexo, por grupo etario (adultos e idosos) e para os

pacientes submetidos a tratamento adjuvante com quimioterapia.

Para estudar os efeitos da intervengao ciriirgica nos participantes (total da amostra,
por género, por grupo etario e por tratamento adjuvante com quimoterapia), recorreu-se
as técnicas estatisticas de comparagdo. Primeiramente analisou-se a distribui¢do das
variaveis em estudo, verificando o pressuposto da normalidade, recorrendo ao teste
Shapiro-Wilk. Como forma de controlar as assungdes a priori, foi também testada a

igualdade de variancias (Levene’s).

Uma vez que maioritariamente se observou normalidade na distribui¢do das
variaveis aplicou-se a andlise estatistica inferencial paramétrica de medidas repetidas
(ANOVA). Sempre que ndo se verificou normalidade na distribui¢do dos dados de uma
qualquer variavel, em um ou nos dois momentos, as medidas repetidas intra-grupo foram
testadas através do teste ndo-paramétrico de Friedman. Foram ainda realizados testes post
hoc pareados quando foram encontradas diferencgas significativas. Na exposicdo dos

resultados sera identificado o procedimento estatistico utilizado em cada analise.

A comparacdo das proporc¢des (percentagem) de pacientes diagnosticados com
sarcopenia (Prado et al., 2008), obesidade visceral (Matsuzawa et al., 1995) e osteoporose
(Pickhardt et al., 2013), antes e apds o procedimento cirdrgico ao cancro do célon, foi
utilizado o nivel de significancia do teste de McNemar, tanto para a totalidade dos
pacientes intervencionados, como para as propor¢des estratificadas por sexo, grupo etario
e por tratamento adjuvante com quimioterapia. Em todas as analises de significancia, um

valor de p < 0,05 foi considerado estatisticamente significativo.

O tamanho do efeito do procedimento cirurgico na composicdo corporal dos

pacientes (comparagdo antes e apos a cirurgia) foi determinado através do d de Cohen,
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com intervalos de confianga de 90%. Os limites para o tamanho de efeito seguiram as
diretrizes de Batterham e Hopkins (Batterham & Hopkins, 2006) e consideraram: triviais
(< 0,2), pequenos (0,2 a <0,6), moderados (0,6 a <1,2), grandes (1,2 a <2,0) e muito
grandes (> 2,0).

Todas as andlises estatisticas foram conduzidas no software estatistico open-

source JASP (http://www .jasp-stats.or) (Love et al., 2019).
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Resultados

Os resultados descrevem inicialmente as caracteristicas sociodemograficas e
antropométricas dos participantes do nosso estudo, por sexo (feminino e masculino), por
grupo etario (adultos e idosos) e por tratamento adjuvante com quimioterapia (com

tratamento e sem tratamento).

Tabela 1 - Caracteristicas sociodemogrdficas e altura dos participantes por sexo, por grupo etario e por

tratamento adjuvante com quimioterapia

Amostra Sexo Grupo Etario Tratamento Adjuvante
8o Y "X
Feminino Masculino Adultos Idosos S/ Quimioterapia  C/ Quimioterapia
(médiatDP)  (médiatDP) (médiatDP) (médiatDP) (médiatDP) (médiatDP) (médiatDP)
Numero (%) 28 (100%) 7 (25%) 21 (75%) 8 (28,6%) 20 (71,4%) 13 (46,4%) 15 (53,6%)
Idade (anos) 69,7+9,7 72,3+ 6,4 68,9 £ 10,5 58,1+7 74,4+£59 67+11 71,8+ 8,3
Altura (cm) 165 +10,2 154 +£8 168 + 8,17 170+ 8,2 163 +10,4 167 +8,7 163 +11

Legenda: % percentagem; DP desvio padrao; S/ sem; C/ com. * diferencas significativas (p<0,05).

Na tabela 1 observamos as caracteristicas sociodemograficas e altura dos
pacientes que participaram no presente estudo. Analisando as diferencas entre sexos, tal
como seria de esperar, os participantes do sexo masculino sdo em média mais altos que
os participantes do sexo feminino (p<0,05). Na sequéncia do procedimento cirargico no
cancro do colon, verificamos que a maioria dos pacientes foram alvo de tratamento com

quimioterapia apds a cirurgia (57,1%).

Na continuagdo, serdo apresentados os resultados das quatro questdes langadas

nos objetivos desta dissertagao, na seguinte sequéncia:

1. Quais os efeitos resultantes do procedimento cirrgico no cancro do colon na
composi¢do corporal dos pacientes? Analisados através das seguintes
comparagoes:

e Comparagdo dos indicadores da composi¢ao corporal (IMEL,
IAV, IAS, racio TAV/TAS, PA e DMO) dos pacientes, antes e

apos o procedimento cirtirgico no cancro do colon;
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e Comparagdo da propor¢do de pacientes com sarcopenia, obesidade
visceral e osteoporose, antes € apds o procedimento cirirgico no
cancro do colon;

2. Quais os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do coélon na
composi¢ao corporal dos pacientes, estratificados por sexo? Analisados através
das seguintes comparagdes:

e Comparagdo dos indicadores da composi¢ao corporal (IMEL,
IAV, IAS, racio TAV/TAS, PA e DMO) dos pacientes do sexo
feminino e masculino, antes e apds o procedimento cirtirgico no
cancro do colon;

e Comparagdo da propor¢do de pacientes com sarcopenia, obesidade
visceral e osteoporose, dos pacientes do sexo feminino e masculino
antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do célon;

3. Quais os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do coélon na
composicdo corporal dos pacientes, estratificados por grupo etario? Analisados
através das seguintes comparagdes:

e Comparagdo dos indicadores da composi¢ao corporal (IMEL,
IAV, IAS, racio TAV/TAS, PA e DMO) dos pacientes adultos e
idosos, antes e apds o procedimento cirurgico no cancro do cdlon;

e Comparagdo da propor¢do de pacientes com sarcopenia, obesidade
visceral e osteoporose, dos pacientes adultos e idosos antes e apds
o procedimento cirirgico no cancro do colon;

4. Quais os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do co6lon na
composi¢ao corporal dos pacientes submetidos e ndo submetidos a tratamento
adjuvante com quimioterapia? Analisados através da seguinte comparagao:

e Comparagdo dos indicadores da composi¢ao corporal (IMEL,
IAV, IAS, riacio TAV/TAS, PA e DMO) antes e apds o

procedimento cirurgico.
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Quais os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do célon na

composicdo corporal dos pacientes?

Comparagdo dos indicadores da composi¢do corporal dos pacientes
(IMEL, 14V, IAS, rdacio TAV/TAS, PA e DMO), antes e apos o procedimento

cirurgico no cancro do colon

Tendo por base os limites da magnitude das diferencas entre os momentos de
avaliagdo (figura 3), verificamos um efeito pequeno da cirurgia no cancro do célon na
DMO (d =-0,38). Da mesma forma, verificaram-se diferencas significativas na DMO (p
=0,01) dos pacientes antes e ap0s o procedimento cirurgico no cancro do célon. Na DMO
verificou-se uma diminui¢do significativa do valor médio do momento pré-cirurgico para
o pos-cirurgico, indicando um potencial efeito prejudicial com reducao do tecido 6sseo,

resultante do procedimento cirtrgico.

ioura 3 - Comparacd composicao corporal dos pacientes antes e apos cirurgia do cancro dc
Figura 3 - Comparacdo da composicdo corporal dos pacientes antes e apos cirurgia do cancro do

colon
Varidveis N Pré-cirurgia d de Cohen (90% IC) Pés-cirurgia 10 g0 5 dde Cohen (90% IC)
(media + DP) (média + DP)
IMEL (cm¥m?) 28 59+27,3 —e— 56,1+ 11,1 0,257° -0,14 (-0,53; 0,26)
IAV (cm?/m?) 27 88,4 +34,38 —e— 96,3+ 40,7 02242 0,21 (-0,08; 0,5)
IAS (cm?/m?) 27 63,8 +40,1 —eo— 72,1338 0,034° 0,23 (-0,05; 0,5)
Racio TAV/TAS 27 1,78+0,9 —eo—i 1,57+0,8 0,0672 0,26 (-0,5; -0,02)
(cm?/cm?)
PA (cm) 27 99,4+ 18,9 —e— 100,7+ 10,9 0,703 @ 0,08 (-0,3; 0,47)
DMO (UH) 28 120,6 +36,6 —e— 106,3 + 38,6 0,012 -0,38 (-0,63; -0,13)
Maior no pré Maior no pés
-1,5 -1,0 0,5 0,0 0,5 1,0 1,5

Legenda: IMEL indice muscular esquelético lombar; IAV indice adiposo visceral, IAS indice adiposo
subcutaneo; TAV/TAS racio tecido adiposo visceral/tecido adiposo subcutaneo; PA perimetro abdominal; DMO
densidade mineral ossea; UH unidades de Hounsfield; DP desvio padrdo, IC intervalos de confianga. ® teste ANOVA
de medidas repetidas. ® teste ndo-paramétrico de Friedman.

Nos graficos Raincloud da figura 4, que surgem como complemento grafico a
figura 3, podemos ainda visualizar as tendéncias individuais e coletivas dos pacientes em

cada um dos indicadores da composi¢cdo corporal avaliados. No grafico do IMEL
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observamos uma tendéncia de perda de tecido muscular esquelético, embora ndo seja
significativa (p = 0,257). No mesmo sentido e igualmente sem significancia (p = 0,067),
verificamos uma reducdo no racio entre o tecido adiposo visceral e subcutaneo
(TAV/TAS). Ainda assim, isoladamente, tanto a quantidade de tecido adiposo visceral
(IAV) como de tecido adiposo subcutaneo (IAS) dos participantes aumentou apds a
cirurgia (p = 0,034), ndo sendo, contudo, significativo no caso do IAV (p = 0,224). O PA,
indicador do perimetro abdominal dos pacientes, aumentou para a média da amostra,

embora este aumento ndo se revele significativo (p = 0,703).
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Figura 4 - Grdficos Raincloud para os diferentes indicadores de composi¢do corporal dos

pacientes antes e apos cirurgia do cancro do colon
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Legenda: Indice Muscular Esquelético Lombar (IMEL); Indice Adiposo Visceral (IAV); Indice Adiposo
Subcutaneo (IAS); racio Tecido Adiposo Visceral/Tecido Adiposo Subcutaneo (TAV/TAS); Perimetro Abdominal (PA)
e Densidade Mineral Ossea (DMO). Da esquerda para a direita de cada imagem da figura: grdficos de pontos, grdficos
de caixa (mediana, intervalo interquartis, minimo e maximo) e grdficos de densidade, para os momentos antes e apos

a cirurgia. UH unidades de Hounsfield. ¢ teste ANOVA de medidas repetidas. ® teste ndo-paramétrico de Friedman.

Nos graficos de pontos da figura 4, podemos ainda verificar a evolugdo individual
dos pacientes entre os momentos pré- e pds-cirurgia no cancro do coélon, sendo visivel
que alguns pacientes experimentaram perdas, enquanto outros mantiveram ou

apresentaram ganhos nos diferentes indicadores de composi¢ao corporal.
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Comparacgdo da propor¢do de pacientes com sarcopenia, obesidade visceral e

osteoporose, antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do colon

Na tabela 2 sao comparadas as propor¢des de pacientes com sarcopenia, obesidade

visceral e osteoporose antes e apos o procedimento cirturgico no cancro do célon.

Tabela 2 - Comparagdo das proporgoes de pacientes com sarcopenia, obesidade visceral e osteoporose antes

e apos o procedimento cirurgico no cancro do colon

Pré-cirurgia Pos-cirurgia Valor de p
n/total (%) n/total (%)
Sarcopenia 9/28 (32,1%) 5/28 (17,9%) 0,102
Obesidade visceral 28/28 (100%) 27/27 (100%) _
Osteopenia 22/28 (78,6%) 24/28 (85,7%) 0,157

Legenda: % percentagem; * diferencas significativas entre os momentos pré- e pds-cirurgico (p<0,05).

De acordo com o teste de McNemar, a propor¢do de pacientes diagnosticados com
sarcopenia diminuiu (14,2%) apds o procedimento cirargico no cancro do célon (p =
0,102), embora sem significancia estatistica. Por sua vez, a proporc¢ao de pacientes com
diagnéstico de osteopenia aumentou de 22 para 24, contudo, igualmente sem significancia
estatistica (p <0,001). Para a obesidade visceral houve uma correspondéncia total (100%)
entre os casos diagnosticados e o tamanho amostral, antes e ap0s a cirurgia. Desta forma,
ndo foi possivel realizar o procedimento estatistico, ndo existindo diferengas nas

proporgdes entre os momentos pré- e pos-cirurgia.
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Quais os efeitos do procedimento cirurgico ao cancro do célon na composigdo

corporal dos pacientes intervencionados, estratificados por sexo?

Comparacdo dos indicadores da composi¢do corporal (IMEL, 1AV, IAS, rdcio
TAV/TAS, PA e DMO) dos pacientes do sexo feminino e masculino, antes e apos o

procedimento cirurgico no cancro do colon

Na figura 5, interpretando os limites da magnitude das diferencas entre os
momentos de avaliagdo para os pacientes do sexo feminino, verificamos um efeito
pequeno da cirurgia no cancro do colon no IMEL (d = -0,25), evidenciando uma
diminui¢do prejudicial no tecido muscular esquelético lombar, potencialmente causada
pelo procedimento cirurgico, embora esta tendéncia ndo se comprove no teste de
significancia (p = 0,635). Igual efeito pequeno verificou-se no [AV (d = -0,25), PA (d =
-0,39) e DMO (d =-0,36), revelando uma tendéncia para perda de tecido adiposo visceral,
area abdominal total e tecido 6sseo nas pacientes do sexo feminino, respetivamente, como
consequéncia do procedimento cirargico. Contudo, nenhuma destas tendéncias se

verificou no teste de significancia estatistica.

Nos pacientes do sexo masculino foram encontrados efeitos pequenos do
procedimento cirurgico no IAV (d = 0,31), IAS (d = 0,39), racio TAV/TAS (d = -0,38),
PA (d = 0,22) e na DMO (d = -0,4). Estas tendéncias foram comprovadas pelo teste de
significancia no IAS (p = 0,026) e na DMO (p = 0,016).
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Figura 5 - Comparagdo, estratificada por sexo, da composi¢do corporal dos pacientes antes e apos cirurgia

do cancro do colon

Varidveis N Pré-c.irurgia d de Cohen (90% IC) Pés—«firurgia Valordep dde Cohen (90% IC)
(media = DP) (média = DP)
IMEL (cm?m?)
& 7 55,7+20,6 I @ { 55,6+ 10,1 0,6352 -0,25 (-1,7; 0,66)
21 60,1+295 —e— 57,6+11,2 0,275° -0,11 (-0,57; 0,34)
IAV (cm?/m?)
& 7 78,7+222 I @ | 73+229 0,682 2 -0,25 (-1,31; 0,8)
20 91,8+ 382 00— 104,4+429 0,091 2 0,31 (0,00; 0,62)
IAS (cm?m?)
@ 7 96,9 + 39,2 I 4 i 923+31,2 0,792 -0,13 (-0,98; 0,72)
20 52,2+34,1 —eo— 65,1325 0,026 * 0,39 (0,09; 0,68)
Racio TAV/TAS
(cm%em?) &n 7 09+03 —e— 0,9+0,7 0,705 ® -0,07 (-0,42; 0,29)
20 2,1+08 —0c— 1,82+0,7 0,072 2 -0,38 (-0,73; -0,02)
PA (cm)
én 7 1008+164 | @ | 95,7+8,8 0,5102 -0,39 (-1,39; 0,62)
20 98,9+ 20,1 —0— 102,5+11,2 0,3772 0,22 (-0,2; 0,64)
DMO (UH)
& 7 103,9+19,7 I L | 95,3+26,9 0,406 2 -0,36 (-1,13; 0,4)
21 126,2+39,5 —e— 110+41,6 0,016 # -0,4 (-0,68; -0,12)
Maior no pré Maior no pés
-1,5 -1,0 -0,5 0,0 0,5 1,0 1,5

Legenda: € feminino; & masculino. IMEL indice muscular esquelético lombar; IAV indice adiposo
visceral; IAS indice adiposo subcutdaneo;, TAV/TAS racio tecido adiposo visceral/tecido adiposo subcutdneo,; PA
perimetro abdominal;, DMO densidade mineral éssea; UH unidades de Hounsfield;, DP desvio padrdo, IC intervalos

de confianga. ° teste ANOVA de medidas repetidas. ® teste ndo-paramétrico de Friedman.

O complemento grafico a figura 5 dado pelos graficos Raincloud da figura 6
permite-nos visualizar tendéncias para a diminui¢do ap6s o procedimento cirurgico do
tecido muscular esquelético (IMEL) em mulheres e homens, do tecido adiposo visceral
(IAV) e subcutaneo (IAS) e do PA em mulheres, do racio entre tecidos adiposo e
subcutaneo (racio TAV/TAS) e da quantidade relativa de tecido 6sseo (DMO) em ambos
os sexos. Verificou-se uma tendéncia para o aumento da quantidade relativa de tecido
adiposo visceral e subcutaneo (IAV e IAS) e da drea abdominal total (PA), embora apenas
para os pacientes do sexo masculino. Destas tendéncias visiveis nos grafismos da figura
6, apenas aumento da quantidade relativa de tecido adiposo subcutineo foram

comprovadas pelos testes de significancia.
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Figura 6 - Grdficos Raincloud dos pacientes do sexo feminino €2 e masculino & para os diferentes indicadores de composicéo corporal, antes e apés cirurgia do cancro do

colon
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Legenda: Indice Muscular Esquelético Lombar (IMEL); Indice Adiposo Visceral (IAV); Indice Adiposo Subcutdneo (IAS); rdcio Tecido Adiposo Visceral/Tecido Adiposo Subcutdneo

(TAV/TAS); Perimetro Abdominal (PA) e Densidade Mineral Ossea (DMO). Da esquerda para a direita de cada imagem da figura: graficos de pontos, grdficos de caixa (mediana, intervalo
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interquartis, minimo e mdximo) e grdficos de densidade, para os momentos antes e apés a cirurgia. UH unidades de Hounsfield. @ teste ANOVA de medidas repetidas. ® teste ndo-paramétrico de

Friedman.
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Podemos ainda verificar a evolugdo individual dos pacientes entre os momentos
pré- e pds-cirurgia no cancro do célon nos graficos de pontos (figura 6), sendo visivel que
alguns pacientes experimentaram perdas, enquanto outros mantiveram ou apresentaram

ganhos nos diferentes indicadores de composicao corporal, em funcdo do sexo.

Comparagdo da propor¢do de pacientes com sarcopenia, obesidade
visceral e osteoporose, dos pacientes do sexo feminino e masculino, antes e apos

o procedimento cirurgico no cancro do colon

Na tabela 3 sdo comparadas as proporgdes de pacientes do sexo feminino com
sarcopenia, obesidade visceral e osteoporose antes e apos o procedimento ciriirgico no

cancro do colon.

Tabela 3 - Comparagdo das propor¢oes de pacientes do sexo feminino com sarcopenia, obesidade visceral

e osteoporose antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do colon

A A A

3 % 3
Pré-cirurgia Pos-cirurgia Valor de p
n/total (%) n/total (%)
Sarcopenia 2/7 (28,6%) 0/7 (0%) _
Obesidade visceral 7/7 (100%) 7/7 (100%) _
Osteopenia 7/7 (100%) 7/7 (100%) _

Legenda: % percentagem.

A escassez de diagnosticos de sarcopenia no momento pos-cirurgia na amostra de
pacientes do sexo feminino, comprometeu a execucao do teste de McNemar. Da mesma
forma, nos casos em que se verificou uma correspondéncia total (100%) entre os casos
diagnosticados de obesidade visceral e osteopenia e o tamanho amostral, nao foi possivel
realizar o procedimento estatistico, ndo existindo diferencas nas propor¢des entre os

momentos pré- e pos-cirurgia.

Na tabela 4 sdo comparadas as propor¢des de pacientes do sexo masculino com
sarcopenia, obesidade visceral e osteoporose antes e apos o procedimento ciriirgico no

cancro do colon.
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Tabela 4 - Comparagdo das propor¢éoes de pacientes do sexo masculino com sarcopenia, obesidade visceral

e osteoporose antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do colon

Pré-cirurgia Pos-cirurgia Valor de p
n/total (%) n/total (%)
Sarcopenia 7/21 (33,3%) 5/21 (23,8%) 0,317
Obesidade visceral 21/21 (100%) 20/20 (100%) _
Osteopenia 15/21 (71,4%) 17/21 (81%) 0,157

Legenda: % percentagem; * diferencas significativas entre os momentos pré- e pds-cirargico (p<0,05).

A propor¢do de pacientes do sexo masculino diagnosticados com sarcopenia
diminuiu de 7 para 5 ap6s o procedimento cirurgico, embora sem significncia estatistica
(» = 0,317). Pelo contrario, a proporcao de pacientes com diagnostico de osteopenia
aumentou 9,6% apds o procedimento cirurgico no cancro do colon, ainda que sem
significancia estatistica (p = 0,157). Para a obesidade visceral no sexo masculino
verificou-se uma correspondéncia total (100%) entre os casos diagnosticados e o tamanho
amostral, ndo sendo por isso, possivel realizar o procedimento estatistico, ndo existindo

diferencas nas proporgdes entre os momentos pré- e pos-cirurgia.
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Quais os efeitos do procedimento cirurgico ao cancro do célon na composigdo

corporal dos pacientes intervencionados, estratificados por grupo etirio?

Comparacado dos indicadores da composig¢do corporal (IMEL, 1AV, IAS, rdcio
TAV/TAS, PA e DMO) dos pacientes adultos e idosos, antes e apos o procedimento

cirurgico no cancro do colon

Interpretando os limites da magnitude das diferencgas e os testes de hipoteses entre
os momentos de avaliacdo para os pacientes adultos, verificamos um efeito pequeno da
cirurgia no cancro do célon no IAS (d = 0,27), racio TAV/TAS (d = -0,21) e PA (d =
0,21) (figura 7). Para além destes, verifica-se ainda um efeito moderado do procedimento
cirargico na DMO dos pacientes adultos (d = -0,6), revelando uma perda assinalavel do
tecido dsseo (figura 7). Apesar dos efeitos revelados, apenas a perda de tecido 6sseo

(DMO) revelou significancia estatistica pelo teste de hipdteses (p = 0,009).

Figura 7 - Comparagdo, estratificada por grupo etario, da composig¢do corporal dos pacientes

antes e apos cirurgia do cancro do colon

Varidveis N Pré-cirurgia d de Cohen (90% IC) Pés-cirurgia  yujordep 4 de Cohen (90% IC)
(media + DP) (média = DP)
IMEL (cm?m?)
an 8 583255 56,6+ 11 08582 -0,08 (-0,84; 0,68)
&0 20 59.2+28,6 —e—— 558+ 11,4 0,655° -0,16 (-0,63; 0,32)
AV (cm?m?)
an 8 81,2+358 88,8 +44 0,559 2 0,19 (-0,38; 0,75)
Py 19 91,4435 —e— 99,4 +40,1 0,303 @ 0,21 (-0,14; 0,56)
IAS (cm?/m?)
a” 8 572+40,5 68,1 +39,1 04222 0,27 (-0,32; 0,87)
oV 19 66,5 £40,7 F—e— 738+£324 0,108 0,20 (-0,11; 0,51)
Racio TAV/TAS
(cm¥em?) an 8 1,9+09 1,71 0,304 2 -0,21 (-0,56; 0,15)
& 19 1,8+09 —e— 1,5+0,7 0,139@ -0,28 (-0,60; 0,04)
PA (cm)
an 8 992+19,8 102,5+10,8 0,638 0,21 (-0,56; 0,98)
O & 19 99,5+19,1 —eo— 100+ 11,1 0,906 2 0,03 (-0,42; 0,49)
DMO (UH)
ao 8 148,5+29,9 124,8+353 0,009 2 -0,6 (-1,04;-0,17)
&6® 20 11,1 £352 —eo—| 99.+38,1 0,095° -0,33 (-0,66; 0,00)
Maior no pré Maior no pés

-1,5 -1,0 -0,5 0,0 0,5 1,0 1,5

Legenda: O 2 adulios (< 64 anos); @ & idosos (> 65 anos). IMEL indice muscular esquelético lombar;
1AV indice adiposo visceral; IAS indice adiposo subcutaneo; TAV/TAS racio tecido adiposo visceral/tecido adiposo
subcutaneo; PA perimetro abdominal; DMO densidade mineral 6ssea; UH unidades de Hounsfield; DP desvio padrdo,

IC intervalos de confianga. “ teste ANOVA de medidas repetidas. ® teste ndo-paramétrico de Friedman.

Nos pacientes idosos foram encontrados efeitos pequenos do procedimento
cirurgico no IAV (d = 0,21), IAS (d = 0,20), racio TAV/TAS (d =-0,28) e na DMO (d =
-0,33).
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Os graficos Raincloud da figura 8 permitem-nos visualizar tendéncias para a
diminui¢do apods o procedimento cirurgico do tecido muscular esquelético (IMEL), do
racio entre tecidos adiposo e subcutaneo (racio TAV/TAS) e da quantidade relativa de
tecido 6sseo (DMO), independentemente da idade dos pacientes. Por outro lado,
verificou-se uma tendéncia para a diminui¢cdo da quantidade relativa de tecido adiposo
visceral e subcutaneo (IAV e IAS) e da area abdominal total (PA) dos pacientes de ambos
os grupos etarios. Destas tendéncias, apenas a diminui¢do da densidade de tecido 6sseo

(DMO) nos pacientes adultos, foram comprovadas pelos testes de significancia.
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Figura 8 - Grdficos Raincloud dos pacientes adultos (< 64 anos) O 2. idosos (=65 anos) ey para os diferentes indicadores de composi¢do corporal, antes e apos cirurgia

do cancro do colon

150 A ® IMEL 200 & ©® IMEL 250 a 9 iav 300 & © 1AV
100— * 150 b 200— . 250
. 100 150 o 200 . .
s 150
50 **° f . j 1004 e % ;
cm? oo cm? 50 + cm? — s i cm? 100 [
/m2 /m2 /m2 50 o Ve “oe 2 g ,:'. —
0
0 0 0
-50 -50 -50 - -50
IMEL IMEL IMEL IMEL AV 1AV 1AV AV
Pré-cirurgia  Pés-cirurgia Pré-cirurgia  Pés-cirurgia Pré-cirurgia  Pos-cirurgia Pré-cirurgia  Pos-cirurgia
2504 @ O IAS 3500 @ @ IAS 5 A O TAV/TAS s @® © TAV/TAS
200 200 4 4
.
150, . 150 o . 1 . 3
100 . o e 2 R .
oo —— e — e = .. % 2
cm? 50 - o 0 cm? _— em?/ | . . cm?/
/m? Fa—— /m? 50 - WE o —— cm? * 3 cm2 1
0 — ——— ¢ 0
-50 — 0~ -1 0
-100- 50— 2 -1
IAS IAS IAS IAS TAV/TAS TAV_fl'AS TAVfl'AS "l:AV/TAS
Pré-cirurgia Pés-cirurgia Pré-cirurgia Pés-cirurgia Pré-cirurgia Pos-cirurgia Pré-cirurgia Pés-cirurgia
1804 @& @ PA 1600 @& ©@ pPA 250 @ ®pomo . 250
160 — 140 — 200 200 —
140 120 150 ’..- . b 150
— 100 — . -
20 R ¢ 100
om 100~ o em 80 UH 100 . s UH o |
80 - & ° 60 — s
50 0 —
60 —| 40
40 - 20 - 0 -50
PA PA PA PA DMO DMO DMO DMO
Pré-cirurgia  Pos-cirurgia Pré-cirurgia  Pés-cirurgia Pré-cirurgia ~ Pés-cirurgia Pré-cirurgia  Pés-cirurgia

Legenda: indice Muscular Esquelético Lombar (IMEL); indice Adiposo Visceral (IAV); indice Adiposo Subcutineo (IAS); racio Tecido Adiposo Visceral/Tecido Adiposo Subcutineo

(TAV/TAS); Perimetro Abdominal (PA) e Densidade Mineral Ossea (DMO). Da esquerda para a direita de cada imagem da figura: graficos de pontos, graficos de caixa (mediana, intervalo

interquartis, minimo € maximo) e graficos de densidade, para os momentos antes € ap6s a cirurgia. UH unidades de Hounsfield. * teste ANOVA de medidas repetidas. ® teste ndo-paramétrico de

Friedman.
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Nos graficos de pontos da figura 8, podemos ainda verificar a evolugdo individual
dos pacientes entre os momentos pré- € pds-cirurgia no cancro do coélon, sendo visivel
que alguns pacientes experimentaram perdas, enquanto outros mantiveram ou
apresentaram ganhos nos diferentes indicadores de composi¢do corporal, em funcdo do

grupo etario.

Comparacgdo da propor¢do de pacientes com sarcopenia, obesidade visceral e
osteoporose, dos pacientes adultos e idosos antes e apos o procedimento cirurgico no

cancro do colon

Na tabela 5 sdo comparadas as proporc¢des de pacientes adultos com sarcopenia,

obesidade visceral e osteoporose antes e apos o procedimento cirirgico no cancro do

colon.
Tabela 5 - Comparag¢do das propor¢oes de pacientes adultos com sarcopenia, obesidade visceral e
osteoporose antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do colon
8o 8o 8o
Pré-cirurgia Pos-cirurgia Valor de p
n/total (%) n/total (%)
Sarcopenia 3/8 (37,5%) 2/8 (25%) 0,564
Obesidade visceral 8/8 (100%) 8/8 (100%)
Osteopenia 5/8 (62,5%) 6/8 (75%) 0,317

Legenda: % percentagem; * diferencas significativas entre os momentos pré- e pds-cirargico (p<0,05).

A propor¢ao de pacientes do sexo masculino diagnosticados com sarcopenia,
diminuiu 12,5% apds o procedimento cirtrgico no cancro do colon (p = 0,564), embora
esta reducdo ndo apresente significancia estatistica. Pelo contrario, a propor¢ao de
pacientes com diagnostico de osteopenia aumentou apds o procedimento cirirgico no
cancro do colon, embora igualmente sem significancia estatistica (p = 0,317). Para a
obesidade visceral nos adultos, verificou-se uma correspondéncia total (100%) entre os
casos diagnosticados e tamanho amostral, ndo sendo possivel realizar o procedimento
estatistico para calcular potenciais diferencas nas proporcdes de pacientes diagnosticados,

entre 0s momentos pré- e pos-cirurgia.
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Na tabela 6 sdo comparadas as propor¢des de pacientes idosos com sarcopenia,
obesidade visceral e osteoporose antes e apos o procedimento cirirgico no cancro do

colon.

Tabela 6 - Comparag¢do das propor¢oes de pacientes idosos com sarcopenia, obesidade visceral e

osteoporose antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do célon

Yz YE e
Pré-cirurgia Pos-cirurgia Valor de p
n/total (%) n/total (%)

Sarcopenia 6/20 (30%) 3/20 (15%) 0,083

Obesidade visceral 20/20 (100%) 19/19 (100%) _

Osteopenia 17/20 (85%) 18/20 (90%) 0,317

Legenda: % percentagem; * diferencas significativas entre os momentos pré- e pds-cirurgico (p<0,05).

A proporcao de pacientes idosos diagnosticados com sarcopenia diminuiu de 6
para 3 ap6s o procedimento cirurgico no cancro do colon, embora esta diminui¢ao ndo se
tenha revelado significativa (p = 0,083). Pelo contrario, a propor¢ao de pacientes com
diagnéstico de osteopenia aumentou em 5% apos o procedimento cirdrgico no cancro do
colon (p =0,317), sem que verificasse significancia estatistica. Da mesma forma, descrita
nos estudos anteriores, para a obesidade visceral nos idosos, verificou-se uma
correspondéncia total (100%) entre os casos diagnosticados e tamanho amostral, ndo foi
por isso, possivel realizar o procedimento estatistico, ndo existindo diferengas nas

proporgdes entre os momentos pré- e pos-cirurgia.
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Quais os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do célon na
composi¢do corporal dos pacientes submetidos e ndo submetidos a tratamento

adjuvante com quimioterapia?

Comparacdo dos indicadores da composig¢do corporal (IMEL, 1AV, IAS, rdcio
TAV/TAS, PA e DMO) antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do colon nos

pacientes submetidos e ndo submetidos a tratamento adjuvante com quimioterapia

Na figura 9, interpretando os limites da magnitude das diferengas e os valores dos
testes de hipoteses entre os momentos de avaliagdo para os pacientes que ndo foram
submetidos a tratamento com quimioterapia, foram encontrados efeitos pequenos do
procedimento cirirgico no IMEL (d = 0,25), IAV (d = 0,34), IAS (d = 0,37), racio
TAV/TAS (d = -0,23), PA (d = 0,38) e DMO (d= - 0,43). Contudo, nenhuma destas

tendéncias se verificou no teste de significancia estatistica.

Nos pacientes submetidos a tratamento adjuvante com quimioterapia apds a
cirurgia, verificamos um efeito pequeno no IMEL (d = -0,4), evidenciando uma
diminui¢do prejudicial no tecido muscular esquelético lombar, embora esta tendéncia ndo
se comprove no teste de significancia (p = 0,439). Igual efeito pequeno verificou-se no
racio TAV/TAS (d = -0,32) e na DMO (d = -0,33), revelando uma tendéncia para a
diminui¢do do racio entre tecido adiposo visceral e subcutaneo e redugdo do tecido dsseo

nos pacientes que realizaram quimioterapia ap0s a cirurgia, respetivamente.
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Figura 9 - Comparagdo da composicdo corporal dos pacientes antes e apos cirurgia do cancro do
colon em pacientes com tratamento adjuvante com quimioterapia apos a cirurgia () e sem tratamento

adjuvante com quimioterapia apos a cirurgia (< X)

Varidveis N Pré-cirurgia d de Cohen (90% IC) Pos-cirurgia  vaiordep  d de Cohen (90% IC)
(media = DP) (média = DP)
IMEL (cm%m?)
* 13 51,521 b—e— 559 11,1 0,4382 0,25 (-0,3; 0,8)
/ 15 65.4+30,4 —e— 562+ 11,4 0439° 0,4 (-0,98;0,18)
AV (cm¥m?)
13 82,3+31,4 —e— 949412 0,194 2 0,34 (-0,11; 0,79)
14 94+38,1 —eo— 97,6+41,8 0,694 0,09 (-0,3; 0,48)
IAS (cm¥m?)
13 72,6 40,8 —e— 86,9 +36,6 0,178 2 0,37 (-0,1; 0,84)
/ 14 55,6+39 —e— 58,4+252 0,033° 0,09 (-0,26; 0,43)
Réicio TAV/TAS
(m¥em?)  F 13 1,5+1 —e— 13+09 0,782° 0,23 (-0,6; 0,14)
/ 14 2£0,7 —e— 1,8+0,6 0,129 2 -0,32 (-0,69; 0,04)
PA (cm)
13 952+18,6 —e— 100,8 + 10 0,253 2 0,38(-0,18; 0,93)
14 103,319 —e——— 100,7 + 12,1 0,285 -0,16 (-0,72; 0,39)
DMO (UH)
* 13 119,2+34,9 —0—] 103,8 37,4 0,083 ® 0,43 (-0,73;-0,12)
15 121,8+392 —e— 108,5+41 0,1452 0,33 (-0,72; 0,1)
Maior no pré Maior no pos

-1,5 -1,0 -0,5 0,0 0,5 1,0 1,5

Legenda: IMEL indice muscular esquelético lombar; IAV indice adiposo visceral, IAS indice adiposo
subcutaneo; TAV/TAS racio tecido adiposo visceral/tecido adiposo subcutdaneo;, PA perimetro abdominal;, DMO
densidade mineral ossea; UH unidades de Hounsfield; DP desvio padrdo, IC intervalos de confianga. ® teste ANOVA

de medidas repetidas. ® teste ndo-paramétrico de Friedman.

O complemento grafico a figura 9 dado pelos graficos Raincloud da figura 10
permite-nos visualizar tendéncias para a diminui¢do do racio entre tecidos adiposo e
subcutaneo (racio TAV/TAS) da quantidade relativa de tecido 6sseo (DMO) dos
pacientes, nos doentes ndo submetidos a quimioterapia e nos doentes apds o tratamento
com quimioterapia na sequéncia da intervengdo cirtirgica. No sentido oposto, em ambos
os grupos, verificou-se uma tendéncia para o aumento do tecido adiposo visceral e
subcutaneo (IAV e IAS), comprovado pelo teste de significancia estatistica, para o
aumento da gordura subcutanea (IAS) no grupo submetido a quimioterapia (p < 0,033).
Verificou-se uma tendéncia de diminui¢do do IMEL nos doentes submetidos a
quimioterapia, apds o procedimento cirurgico, contrariamente ao que se verifica no grupo
ndo submetido a quimioterapia, com aumento do volume muscular. O PA, mostra da
mesma forma tendéncias contrarias nos dois grupos, com diminui¢ao no grupo submetido

a quimioterapia e aumento nos doentes ndo expostos a quimioterapia.

54




Figura 10 - Graficos Raincloud dos diferentes indicadores de composi¢do corporal dos pacientes antes e apos cirurgia do cancro do colon em pacientes que foram submetidos a

tratamento adjuvante com quimioterapia apos a cirurgia () e sem tratamento adjuvante com quimioterapia apos a cirurgia (# ”
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/m? /m2 P ‘(i /m2 %o — L /m?2 5 o —
0 50 T wd =3 o
. 0
-50 -50 0 -50
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Pré-cirurgia Pos-cirurgia Pré-cirurgia  Pés-cirurgia Pré-cirurgia Pés-cirurgia Pré-cirurgia ~ Pés-cirurgia
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Legenda: indice Muscular Esquelético Lombar (IMEL); indice Adiposo Visceral (IAV); indice Adiposo Subcutineo (IAS); racio Tecido Adiposo Visceral/Tecido Adiposo Subcutineo
(TAV/TAS); Perimetro Abdominal (PA) e Densidade Mineral Ossea (DMO). Da esquerda para a direita de cada imagem da figura: graficos de pontos, graficos de caixa (mediana, intervalo
interquartis, minimo € maximo) e graficos de densidade, para os momentos antes € ap6s a cirurgia. UH unidades de Hounsfield. * teste ANOVA de medidas repetidas. ® teste ndo-paramétrico de

Friedman.
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Podemos ainda verificar a evolugdo individual dos pacientes entre os momentos
pré- e pos-cirurgia no cancro do colon nos graficos de pontos (figura 10), sendo visivel
que alguns pacientes experimentaram perdas, enquanto outros mantiveram ou
apresentaram ganhos nos diferentes indicadores de composicao corporal, em fun¢ao da

presenca ou auséncia de tratamento adjuvante com quimioterapia.

Na tabela 7 sdo comparadas as propor¢des de pacientes nao sujeitos a tratamento
adjuvante quimioterapéutico com sarcopenia, obesidade visceral e osteoporose antes e

apos o procedimento cirirgico no cancro do cdlon.

Tabela 7 - Comparagdo das propor¢éoes de pacientes ndo sujeitos a tratamento adjuvante quimioterapéutico

com sarcopenia, obesidade visceral e osteoporose antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do colon

X X X
Pré-cirurgia Pos-cirurgia Valor de p
n/total (%) n/total (%)
Sarcopenia 6/13 (46,2%) 2/13 (15,4%) 0,046
Obesidade visceral 13/13 (100%) 13/13 (100%) _
Osteopenia 10/13 (76,9%) 10/13 (76,9%) 1,000

Legenda: % percentagem; * diferencas significativas entre os momentos pré- e pds-cirurgico (p<0,05).

A propor¢do de pacientes ndo submetidos a tratamento adjuvante com
quimioterapia diagnosticados com sarcopenia, diminuiu significativamente apods o
procedimento cirdrgico no cancro do célon (p = 0,046), embora sem significAncia
estatistica. A propor¢do de pacientes com diagnostico de osteopenia manteve-se do
momento pré- (76,9%) para o pods-cirargico com 10 pacientes (p = 1,000). Para a
obesidade visceral, verificou-se uma correspondéncia total (100%) entre os casos
diagnosticados e tamanho amostral, ndo tendo sido assim possivel realizar o

procedimento estatistico.

Na tabela 8 sdo comparadas as propor¢des de pacientes nao sujeitos a tratamento
adjuvante com quimioterapia: com sarcopenia, obesidade visceral e osteoporose antes e

apos o procedimento cirirgico no cancro do colon.
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Tabela § - Comparagdo das propor¢oes de pacientes sujeitos a tratamento adjuvante quimioterapéutico com

sarcopenia, obesidade visceral e osteoporose antes e apos o procedimento cirurgico no cancro do colon

Pré-cirurgia Pos-cirurgia Valor de p
n/total (%) n/total (%)
Sarcopenia 3/15 (20%) 3/15 (20%) 1,000
Obesidade visceral 15/15 (100%) 14/14 (100%) _
Osteopenia 12/15 (80%) 14/15 (93,3%) 0,157

Legenda: % percentagem; * diferencas significativas entre os momentos pré- e pds-cirargico (p<0,05).

A proporgdo de pacientes submetidos a tratamento adjuvante com quimioterapia
diagnosticados com sarcopenia manteve-se apos o procedimento cirdrgico no cancro do
colon (20%). J& a propor¢do de pacientes com diagnostico de osteopenia aumentou apos
o procedimento cirurgico no cancro do coélon (p = 0,157), embora sem significancia
estatistica. No que respeita a obesidade visceral, verificou-se uma correspondéncia total
(100%) entre os casos diagnosticados e tamanho amostral, ndo sendo assim, possivel

realizar o procedimento estatistico.
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Discussao

Considerando as questdes levantadas na execucao deste trabalho de investigagao
e expressadas nos objetivos propostos, verificamos que os resultados evidenciam uma
diminui¢do generalizada da DMO e do volume muscular (IMEL), sendo independente da
estratificacdo por sexo e etaria. Estas tendéncias mostraram-se mais gravosas nos homens
e nos adultos para a DMO e para os pacientes submetidos a tratamento adjuvante com
quimioterapia no volume muscular, dado pelo IMEL e pela manutengao da propor¢ao de
sarcopenia entre os dois momentos avaliados. Os resultados inerentes aos indicadores de
composicdo corporal para a gordura, mostraram prevaléncias de 100% de obesidade
visceral nos dois momentos avaliados de forma transversal, excetuando o grupo das
mulheres, que evidenciou diminui¢do dos indicadores de gordura no momento pos-

cirargico.
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1. Quais os efeitos resultantes do procedimento cirirgico no cancro do colon na

composicdo corporal dos pacientes.?

Considerando os objetivos desta primeira questdo, quando efetuado o teste de
calculo de magnitude de efeito da interveng¢do, os resultados sugerem que a intervengao
cirargica no cancro do célon teve um efeito pequeno na DMO dos pacientes, comparando
os momentos pré- e pés-cirtrgico. A DMO, com diminui¢ao do valor médio de atenuacao

linear, produziu um efeito negativo no tecido 6sseo pos-cirurgico de forma significativa.

Verificou-se ainda que os indicadores de obesidade TAV, TAS (estatisticamente
significativo) e PA isoladamente, mostraram um aumento no momento pos-cirurgico,
contrariamente ao racio TAV/TAS, que diminuiu apesar de ndo apresentar significancia
estatistica. Na mesma linha, o IMEL como indicador de volume muscular, revelou uma

diminui¢do do momento pré- para o pos-cirurgico.

Apresentadas as principais descobertas do estudo 1, importa agora confrontar
estas descobertas a luz da literatura cientifica atual. A literatura real¢a a importancia da
composi¢ao corporal, como um fator marcante do estado metabdlico dos pacientes, tendo
uma estreita ligagdo com a progressdo das doencas oncologicas e a sua orientagdo
terapéutica (R. D. Dolan et al., 2021). Estima-se que na populagdo geral, cerca de 1/3 das
mulheres e 1/5 dos homens com mais de 50 anos sofrerdo uma fratura osteopordtica em
algum momento da sua vida. Para além do impacto direto de uma fratura por fragilidade
na vida do paciente, eleva-se também o impacto econémico global. Como exemplo,
calcula-se que 4,3 milhdes de fraturas por fragilidade custam aos sistemas de saude da
Europa mais de 56 bilhdes de euros a cada ano (Johnell & Kanis, 2006; Kanis et al.,
2021). Tal como, explicado no capitulo de revisdo de literatura deste documento, o calcio
e a vitamina D parecem ser o mediador comum entre o CCR e a osteoporose. O risco de
fraturas osteoporoéticas de mulheres e homens em doentes sobreviventes de CCR ¢ 74%

maior do que na populagdo em geral (Barzi et al., 2019).

Os resultados apresentados no nosso estudo 1 sdo consistentes com a literatura no
que respeita as caracteristicas da amostra, apresentando os pacientes da nossa amostra
uma média de idades de 69,7 anos (> 50 anos) e uma prevaléncia de osteopenia de 78,6%
no momento do diagnostico. Posteriormente, no momento pds-cirargico, 85,7% da nossa

amostra apresentou osteopenia, comprovando o agravamento patologico, quer pelo
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avancar da idade dos pacientes, quer pelo impacto cirtirgico e/ou do tratamento no
metabolismo do cdlcio e da vitamina D nos doentes com CCR. Assim, apesar dos nossos
resultados respeitantes ao efeito do tratamento terem sido globalmente pequenos, se for
tida em consideracao a percentagem de pacientes com osteopenia entre a avaliacdo pré e
pos-tratamento (£ 3 anos), podem considerar-se reveladores de mau progndstico. Um
trabalho relativamente recente realca o facto de menos de 30% dos sobreviventes de CCR
receberem triagem para osteoporose, causando tal aspeto, elevada morbilidade nesta

patologia (Barzi et al., 2019).

Considerando que o diagnostico de CCR tem sido cada vez mais precoce, com
consequente diminui¢do da taxa de mortalidade, o nimero de sobreviventes ¢ cada vez
mais alto, havendo assim um aumento da prevaléncia da doenc¢a, com mais longevidade
(Vissers et al., 2017). Desta forma, apesar de se ter verificado uma magnitude pequena
de efeito do tratamento, o impacto a longo prazo devera ser tido em considera¢ao, uma
vez que valores médios de DMO diminuiram de 120,6 UH para 106,3 UH em apenas + 3
anos, entrando nos valores de corte para o diagndstico da osteoporose (Pickhardt et al.,

2013).

No seguimento, considerando a quantidade do musculo esquelético, as evidéncias
epidemioldgicas sugerem que existe um valor prognoéstico universal no pré-tratamento,
baseado em medi¢des por TC de sarcopenia (baixo IMEL), que promove uma
preocupacdo crescente no direcionamento terapéutico deste indicador (R. D. Dolan et al.,
2021). Os resultados do presente estudo longitudinal (estudo 1), mostram uma tendéncia
na diminuicdo do IMEL apds a intervencao cirargica, indo de encontro ao descrito na
literatura atual. No maior estudo longitudinal conhecido até a data, Brown et al. (2018)
avaliaram com recurso a TC a composicao corporal de 1924 pacientes, 14 meses apods a
cirurgia eletiva, associando significativamente a perda de IMEL (e ndo o ganho) a
sobrevivéncia como risco independente de mortalidade em doentes em estadio I-III de
CCR. Contudo, este resultado aplicou-se a uma baixa propor¢ao da populagdo estudada
(~7%), parecendo limitar a andlise de composi¢do corporal por TC em doentes com
intervengdo cirurgica ao CCR. No entanto, esta observacdo parece ter uma implicacio
importante: os autores sugerem uma estabilizagdo do IMEL pelo menos durante os
primeiros 12 meses ap0ds a cirurgia, ocorrendo a maioria das perdas antes do diagndstico,
ou seja, a deterioracdo muscular inicia-se numa fase constitucional (pré-doenga) e ndo

como resultado do proprio cancro (J. C. Brown, Caan, et al., 2018). Desta forma,
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considerando que no nosso estudo, as analises de composi¢ao corporal por TC ocorreram
até 36 meses ap0s a intervencdo cirurgica, apesar de uma tendéncia de diminuigdo do
IMEL ¢ compreensivel que este ndo se mostre significativo. Tal acontecimento, pode ser
justificado, potencialmente pelo facto de nos primeiros 12 meses, para alguns elementos
da nossa amostra (com analise de follow-up nesta faixa) ter havido uma estabilizacao do
volume muscular ou mesmo uma melhoria ap6s o primeiro ano. Na mesma linha, os
resultados apresentados neste trabalho mostram que a propor¢do de pacientes com
sarcopenia pré-intervengdo cirurgica revelou-se superior (32,1%) comparativamente ao
momento pds-cirurgico, com menos doentes com sarcopenia prevalente (17,9%). No seu
estudo longitudinal com avaliagdes de composi¢do corporal por TC em doentes com
CCR, até aos 2 anos po6s cirurgicos, Hopkins et al., (2019) obtiveram uma perda média
de IMEL de 0,5% ao ano, com ter¢os de variagdo anual de -5,1% a 4,33%. Aquando da
realizagdo da cirurgia e da quimioterapia adjuvante existem importantes efeitos
catabolicos que podem ser recuperados, havendo capacidade de ganho muscular no
periodo pos operatério (Hopkins et al.,, 2019). Num estudo recente os seus autores,
referem, que a prevaléncia de sarcopenia em doentes com cancro CCR antes da cirurgia
eletiva € cerca de 19,6%, encontrando-se associada ao aumento da mortalidade a 30 dias
e uma pior sobrevida a um ano (Dolan et al., 2019). Uma meta-analise que incluiu 38
estudos num total de 7843 pacientes, contabilizou uma baixa area de sec¢do transversal
do musculo em 27, 7% dos pacientes com cancro e uma pior sobrevida global (Shachar
et al., 2016) em consonancia com a meta-analise de Sun et al., (2018) especificamente
para doentes com CCR. Uma possivel explicagdo, indica que a sarcopenia leva a que os
pacientes tenham menor capacidade fisica, tornando-os menos resistentes ao stress

fisioldgico inerente ao ato cirurgico, aumentando as complicacdes (Herrod et al., 2019).

Na continuagdo da abordagem a avaliagdo da composicao corporal dos pacientes,
existem evidéncias fortes e consistentes que sugerem a obesidade como um importante
fator de risco para o CCR. A obesidade abdominal, (refletida por pelo menos um dos
critérios: aumento do perimetro abdominal, aumento da 4rea abdominal e/ou aumento da
gordura visceral e subcutanea), pode ser mais preditiva de CCR do que a obesidade em
geral, dada pelo indice de massa corporal (IMC) (Dong et al., 2017; Silva et al., 2020).
Os resultados do nosso estudo 1 mostram valores de prevaléncia de obesidade visceral
em 100% da amostra no momento de estadiamento pré-cirurgico. Contudo, se por um

lado, um alto volume de tecido adiposo visceral estimula a progressdo do cancro pela
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secre¢do de substancias pro-inflamatdrios e citocinas antiogénicas, um baixo teor de
gordura visceral poderd representar caquexia e piores resultados de mortalidade e
sobrevida, tendo frequentemente resultados mais favoraveis os doentes que estdo acima
do peso ou mesmo com obesidade classe I (Kroenke et al., 2016; Schlesinger et al., 2014).
Alguns autores sugerem, que o peso extra pode fornecer reservas musculares e adiposas
necessarias para neutralizar as consequéncias metabdlicas negativas do cancro e do seu
tratamento (Casas-Vara et al., 2012). Em sentido contrario, outros autores defendem que
a acumulac¢do desregulada de TAV e TAS ¢ prognostica de mortalidade em doentes com
CCR, apresentado associacdes ndo lineares e que variam com o sexo do paciente (J. C.
Brown, Cespedes Feliciano, et al., 2018; J. C. Brown et al., 2020b). Num estudo recente,
Katzmarzyk et al., (2022) associaram o elevado volume de TAV com o risco de cancro e
a mortalidade. As associacdes ndo diferiram por sexo ou raga e foram completamente
independentes do volume adiposo total. Foi sugerido que o ponto ideal de sobrevivéncia
para o IMC pode estar na faixa dos 25 a 30 kg/m?, sendo os extremos de qualquer um dos
lados dessa faixa prejudiciais (Xiao, Mazurak, et al., 2018). Contudo, um estudo recente
recomendou a necessidade de mais estudos para acautelar que a crenca de que “ser obeso
pode ser bom e protetor em doentes com cancro” seja difundida (Laird & Skipworth,

2022).

Devido a existéncia deste paradoxo da obesidade no CCR, Prado et al (2016)
alertam para a possibilidade da caquexia do cancro se manifestar sem emagrecimento,
uma vez que a obesidade pode mascarar o seu aparecimento. Os resultados do nosso
estudo revelaram uma prevaléncia de 32,1% e 17,9% de sarcopenia pré- e pos-intervengao
cirurgica, respetivamente, em 100% de individuos com obesidade visceral nos dois
momentos. Assim, no presente estudo alguns individuos com obesidade, evidenciam uma
deplecao severa do seu volume muscular (sarcopenia), que podia passar despercebida sem
a quantificacdo das diferentes proporgdes de tecido magro versus tecido adiposo. Este
aspeto pode condicionar o tratamento e sobrevida dos pacientes (C. M. Prado et al., 2016).
Os resultados por nos encontrados vao de encontro aos encontrados por D. R. Dolan et
al., (2019) no seu estudo retrospetivo, que incluiu 650 pacientes com cirurgia eletiva por
CCR. Na sua avaliagdo de composicao corporal por TC pré-cirurgica verificaram que

82,2% detinha elevado IAS e 72,8% elevado IAV (D. R. Dolan et al., 2019).

No momento pds-cirurgico, os nossos resultados revelam um aumento dos

indicadores de obesidade, a excecdo do racio TAV/TAS. Este resultado ocorreu
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possivelmente a custa do aumento do TAS, estatisticamente significativo,
comparativamente com o TAV (ndo significativo). A obesidade visceral global no
momento poOs-cirirgico manteve-se inalterada, com uma prevaléncia de 100% da
amostra. Com o mesmo encadeamento dos nossos resultados, Hopkins et al. (2019)
descreveram um aumento ao longo do tempo do tecido adiposo total (7,1% ano), do VAT
(9% ano) e do TAS (7,7% ano). Durante a elaboragdo desta discussdo, apesar do impacto
descrito na literatura da obesidade abdominal no risco de desenvolvimento e na
progressdo do CCR, foram encontrados poucos estudos que analisem e comparem a sua
evolucdo. Mais estudos, com protocolos padronizados desde o momento do diagndstico
e ao longo do tempo de sobrevida dos doentes serdo de enorme relevancia para tirar

conclusdes sobre esta tematica em particular (Silva et al., 2020).
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2. Quais os efeitos do procedimento cirirgico ao cancro do coélon na composi¢ao

corporal dos pacientes intervencionados, estratificados por sexo?

Considerando os objetivos deste segundo estudo, os resultados sugerem algumas
diferengas entre homens e mulheres no comportamento dos indicadores de composicao
corporal antes a apés o momento cirurgico: as mulheres no momento pds-cirirgico
tendem a perder volume muscular, gordura ¢ DMO, enquanto os homens tendem a

aumentar gordura e a diminuir DMO de forma significativa.

Apresentada a principal descoberta da segunda questao, importa agora confronta-
la com as evidéncias da literatura cientifica atual. Segundo Barzi et al., (2019), nos
sobreviventes de CCR a propensdo de contrair uma fratura osteoporodtica € mais
pronunciada (74% mais) do que a restante populacdo. As mulheres sobreviventes de CCR
apresentam mais propensdo ao diagnostico com osteoporose do que os homens,
apresentando taxas cumulativas de incidéncia a 5 anos de 45% comparativamente com
12% nos homens. Fatores biologicos, metabdlicos e hormonais associados ao sexo
feminino parecem explicar esta diferenga. Os nossos resultados mostram que nas
mulheres a totalidade da amostra apresenta valores compativeis com osteopenia no
momento pré-cirurgico, evoluindo para osteoporose no momento pos-cirargico, segundo
os valores de referéncia de Pickhardt et al., (2013). No entanto, os nossos resultados
mostraram que nos homens a diminui¢do da DMO teve um impacto importante,
mostrando-se estaticamente significativa. Apesar de a nossa amostra ser composta
maioritariamente por homens, no momento pré-cirurgico 71,4% tinham osteopenia e a
média da amostra no momento pds-cirtrgico (110 UH), situa-se dentro dos limites
definidos para osteoporose. No entanto, o mesmo autor (Barzi et al., 2019), indica que
apenas 7% dos homens e 27% das mulheres sobreviventes de CCR sdo alvo de rastreio
osteopordtico. Sendo a osteoporose considerada normalmente uma doenga de mulheres,
deve-se prestar cada vez mais atengdo a esta condi¢do no sexo masculino (De Martinis et
al., 2021; Willson et al., 2015). Um estudo de meta-analise, estudou a associagdo entre
massa magra, massa gorda e 0sso, concluindo que a diminui¢do de massa magra exerce
um efeito maior na DMO em homens e mulheres (Ho-Pham et al., 2014). Martinis et al.,
(2021) relatou também que a osteoporose secundaria (induzida por neoplasia maligna
e/ou tratamentos oncoldgicos) apresentou-se mais frequente nos homens (50%) do que
nas mulheres (31%), sendo a prevaléncia de fraturas osteoporéticas em homens também

mais alta (50% vs. 35%). Os nossos dados também indicam que nos homens, a
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prevaléncia de diminuicdo da DMO ¢ elevada no momento pods-cirirgico e que o
tratamento cirtirgico parece influenciar negativamente a sua saude 6ssea nos primeiros 3

anos de sobrevida, merecendo especial atengao.

Continuando a abordagem as diferencas de composicao corporal entre homens e
mulheres a literatura diz-nos que biologicamente a composic¢ao corporal ¢ diferente entre
os dois sexos. Os homens tém maiores propor¢des de musculo esquelético e tecido
adiposo visceral, enquanto as mulheres tém maiores propor¢des de tecido adiposo
subcutaneo (Tokunaga et al., 2020). Os nossos resultados vao de encontro ao descrito: a
média dos indicadores de volume muscular e tecido adiposo visceral ¢ menor nas
mulheres comparativamente com os homens, tanto no momento pré como pos-cirirgico.
Na mesma linha, os nossos resultados mostram que os homens tém valores médios de
adiposidade subcutanea inferior as mulheres, sendo uma caracteristica que os distingue,

nos dois momentos de avaliacao.

Tokunaga et al., (2020) ao estudar a diferenga entre homens e mulheres, do
impacto clinico da composi¢ao corporal pré-cirtirgica em doentes com CCR, verificou
que existem diferengas: baixo volume muscular foi associado significativamente a pior
sobrevida geral nos homens e alto IAS a pior sobrevida nas mulheres. Almasaudi et al.,
(2019), estudou a relagdo entre a composicdo corporal (poOs-cirurgica), o sexo e
complicacdes pos-operatdrios em pacientes com CCR. Os seus resultados mostraram que
as taxas de complicagdes poOs-operatorias em doentes obesos com CCR foram
significativamente maiores nos homens. Neste estudo, particularmente o aumento de IAS
em pacientes do sexo masculino foi significativamente associado a infe¢des do sitio
cirurgico e de feridas, enquanto nas mulheres isso ndo aconteceu. Os nossos resultados
mostraram que nos homens, contrariamente as mulheres os indicadores de obesidade
IAV, IAS e PA aumentaram no momento pos-ciriurgico, revelando magnitudes de efeito
pequenas e com significancia estatistica para o indicador IAS. Em contrario, o racio
TAV/TAS no momento pds-cirurgico diminuiu, indiciando que a acumulacao de TAS foi

superior comparativamente com a acumulagdo de TAV, mostrando-se preponderante.

A acumulagdo de gordura nos homens acontece sobretudo no abddémen (local
cirurgico), enquanto nas mulheres acontece nas ancas e coxas (Almasaudi et al., 2019).
A distribuicao e localizac¢do do tecido adiposo nos homens em comunhao com o aumento

metabolico de células inflamatorios no TAS (Almasaudi et al., 2019; Fuente-Martin et
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al., 2013), diz-nos que os doentes do sexo masculino desta amostra poderdo estar em risco
de um maior nimero de comorbilidades comparativamente com as mulheres e

consequentemente pior sobrevida.

Para além das diferencas encontradas no tecido adiposo entre sexos, 0s nossos
resultados mostraram que nas mulheres houve um efeito pequeno da intervengdo com
impacto negativo na quantidade muscular (IMEL) embora sem significancia estatistica.
Contudo, a literatura evidéncia que apesar da perda de musculo esquelético estar
associado com a recorréncia tumoral e pior sobrevida, essa associacdo acontece sobretudo
nos homens (Miyamoto et al., 2015). O progndstico do CCR difere entre homens e

mulheres, tendo as mulheres melhor progndstico que os homens (Hendifar et al., 2009).
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3. Quais os efeitos do procedimento cirirgico ao cancro do célon na composi¢ao

corporal dos pacientes intervencionados, estratificados por grupo etario?

Considerando os objetivos deste terceiro estudo, os resultados sugerem que os
efeitos do procedimento cirirgico no cancro do célon ndo sdo muito diferentes quando
estratificados por grupo etario. Adultos e Idosos, revelaram tendéncia para a diminuicao
do IMEL, TAV, IAS, racio TAV/TAS e PA. Contudo, no grupo dos adultos foi notavel a

diminui¢do da DMO, revelando um efeito moderado com significancia estatistica.

Desta forma, a literatura confirma que a osteoporose primaria ¢ a forma mais
comum e encontra-se em mulheres na pds-menopausa (tipo I) e em homens e mulheres
acima de 70 anos de idade devido ao envelhecimento (Marcucci & Brandi, 2015). Na
Unido Europeia, a osteoporose afeta 21% das mulheres e 6% dos homens entre os 50 e os
84 anos (Stanghelle et al., 2020). No entanto s6 nos EUA, estima-se que cerca de 10
milhdes de pessoas com 50 anos sofram de osteoporose, resultando em cerca de 1,5
milhdes de fraturas osteopordticas por ano. Os nossos resultados vao de encontro ao
apresentado na literatura recente, contudo para além do d6bvio impacto negativo do
envelhecimento na DMO, em adultos <65 o procedimento cirdrgico impactou perdas
Osseas mais significativas comparativamente com os idosos. Rastreamento mais precoce
e intervencdo (farmacoldgica e/ou exercicio fisico) nesta populagdo, parece requerer

especial atencao.

Para o IMEL, os resultados encontram-se na linha dos estudos anteriormente
abordados neste trabalho, tendéncia decrescente de massa muscular pos procedimento
cirargico ¢ transversal, principalmente com o avangar da idade (Vergara-Fernandez et al.,

2020).
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4. Quais os efeitos resultantes do procedimento cirurgico no cancro do célon na
composi¢ao corporal dos pacientes, estratificados pela aplicacdo ou ndo de tratamento

adjuvante com quimioterapia?

Esta quarta questdo teve como inten¢do responder a questdo de pesquisa acerca
do potencial impacto da quimioterapia na composi¢do corporal dos pacientes com
neoplasia do colon apos a cirurgia. Os resultados mostram que os doentes submetidos a
quimioterapia adjuvante apresentaram tendéncias semelhantes nos indicadores de
composi¢ao corporal de gordura e osso, comparativamente aos doentes com neoplasia do
célon sem quimioterapia adjuvante. Ou seja, tendencialmente aumentam IAV e IAS e
diminuem DMO com propor¢des semelhantes de obesidade visceral e osteopenia no
momento pré e pds cirargico. No entanto, para os doentes com tratamento adjuvante com
quimioterapia o indicador IMEL apresentou uma tendéncia de descida, revelando-se um
efeito de tratamento pequeno que traduz perda de tecido muscular do momento pré para
o pos-cirurgico (d= - 0,4). Relativamente aos doentes ndo submetidos a tratamento com
quimioterapia os valores médios de IMEL tém uma tendéncia de subida do momento pré
para o pos-cirurgico, havendo uma ligeira diminui¢do da propor¢do de doentes com
sarcopenia entre os dois momentos (53,8% e 46,2%, respetivamente). Contudo, no nosso
estudo nao ¢ possivel identificar se as alteragcdes de composi¢@o corporal se devem com
maior preponderancia ao ato cirurgico ou ao tratamento quimico, ou a combina¢do dos
dois momentos. Para aferir acerca destas possibilidades seria necessario realizar uma
avaliagdo por TC entre a cirurgia e o inicio do tratamento com quimioterapia. No entanto,
a totalidade dos pacientes ndo detinha exames de controlo por TC nesta faixa da
sobrevida, limitando esta avaliacdo. Por sua vez, o estado de arte atual, parece justificar
a perda de massa muscular em doentes submetidos a quimioterapia adjuvante de forma
clara: a quimioterapia tem um papel preponderante na perda de forga e massa muscular
com indugdo de fadiga, em doentes com cancro, sendo uma condi¢do que pode persistir
meses a anos apoés a remissdo (Pin et al.,, 2018). A maioria dos medicamentos
quimioterapéuticos sdo administrados com base apenas na area de superficie corporal,
tendo em conta apenas o peso e a altura. Esta pratica, ignora a variabilidade individual na
massa muscular, onde o metabolismo farmacocinético ocorre, aumentando o risco de
ocorréncia de toxicidade limitada pela dose (TLD) (Pin et al., 2018). Tendo por base este
conceito, pde-se como hipotese que uma pessoa sarcopénica podera receber uma grande

quantidade de farmaco para um volume pequeno de tecido magro, aumentando o risco de
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desenvolver TLD (Pin et al., 2018). Os doentes com sintomas associados a caquexia ou
TLD, sdao frequentemente incapazes de cumprir os ciclos de tratamento propostos,
comprometendo o seu tratamento por atrasos, limitagdes de dose ou descontinuacio da

terapia com impacto no tecido muscular, adiposo e dsseo (Pin et al., 2018).
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O exercicio fisico como terapia no cancro do célon: como planificar?

Ap6s a andlise dos indicadores de composi¢ao corporal, no momento diagnodstico
e pos cirargico dos pacientes com cancro do colon e a sua estratificagdo por sexo, grupo
etario e tratamento adjuvante com quimioterapia (sumariado na figura 9), analisdmos o
potencial terapéutico do exercicio fisico nestes indicadores assim como o seu

planeamento em diferentes fases da sobrevida.

Tabela 9 - Resumo dos efeitos do cancro do colon nos diferentes indicadores de composi¢do corporal apos

a cirurgia do cancro do célon, para: generalidade da amostra, mulheres (€2), homens (&), adultos (@ '—3 idosos
(@ &), pacientes ndo submetidos a tratamento adjuvante com quimioterapia (# X) e pacientes submetidos a

tratamento adjuvante com quimioterapia ()

Geral Mulheres Homens Adultos Idosos C/ Quimio S/ Quimio
© & a” ev / X
Musculo
IMEL
Sarcopenia = O
Gordura
av @ 1] a 1] 1]
1As T -
TAV/TAS =
pA O 1] 1] a 1] 1]
Obesidade — — - - - - -
Visceral - - - - - - -
Osso
pMO Q- G-
Osteopenia 1) = o o 1] 1) =

Legenda: Indice Muscular Esquelético Lombar (IMEL); Indice Adiposo Visceral (IAV); fndice Adiposo
Subcutaneo (IAS); racio Tecido Adiposo Visceral/Tecido Adiposo Subcutaneo (TAV/TAS); Perimetro Abdominal
(PA) e Densidade Mineral Ossea (DMO). Diminuigdo Pos-cirtrgica: ; Aumento Pés-cirtrgico: ﬁ; = Igualdade

entre 0 momento pré e pds cirurgico; *: Estatisticamente significativo a p < 0,05.

A luz do conhecimento atual, os beneficios do exercicio foram documentados em
sobreviventes de cancro (Courneya & Friedenreich, 2007). O exercicio tem sido

apresentado na pesquisa clinica como um método seguro, eficaz e uma terapia promissora
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no alivio dos efeitos adversos comuns ao cancro (fisicos e psicoldgicos) e do seu
tratamento (Cormie et al., 2018). De acordo com a literatura atual, existem fortes
evidéncias de que melhoria da condi¢do fisica, pode ter impacto positivo na fadiga,
aptiddo cardiorrespiratdria, for¢a muscular, bem estar emocional e qualidade de vida,
(sintomas que podem persistir apos o termino do tratamento) em pacientes em terapia
oncologica (Hanson et al., 2016; Wagoner et al., 2021). A literatura destaca que a pratica
de exercicio antes, durante e apds o tratamento do cancro, diminui a gravidade dos efeitos
colaterais adversos, estando associado a uma diminuic¢ao do risco de desenvolver novas
tipologias de cancro e outras comorbilidades como as doencas cardiovasculares e
osteoporose (Cormie et al., 2018).Considerando os resultados obtidos no nosso primeiro
estudo, para a amostra em geral e o estado de arte atual, podemos dividir o planeamento
de exercicio, em duas fases distintas: pré-cirurgica (pré-habilitacional) e pos-cirirgica

(recuperacao e manutengao).
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Intervengdo com exercicio fisico Pré-Habilitacional

Suportado pela literatura, a fase pré-operatdria é considerada a ideal para melhorar
o estado fisico dos pacientes (Van Rooijen et al., 2017). Melhorias na capacidade aerobia
e forca muscular sdo essenciais na preparagao dos pacientes para a cirurgia (Van Rooijen
et al., 2018). Num estudo controlado e randomizado feito por Giilis et al., (2014) foi
demonstrado que 80% dos pacientes que receberam um programa de exercicio
multimodal de pré habilitagdo antes da cirurgia ao CCR, recuperaram a sua capacidade
funcional basal em 8 semanas apoOs a cirurgia, comparativamente com uma taxa de
recuperagdo de 40% no grupo de controlo, que recebeu apenas reabilitagdo com exercicio

pos-cirargica (Gillis et al., 2014).

De encontro as recomendagdes de varios 6rgaos governamentais experimentados
em prescricao de exercicio em popula¢des com cancro, (Bull et al., 2020; Cormie et al.,
2018; Patel et al., 2019; Riba et al., 2019; Stout et al., 2021b), as sessdes deverao ter uma
frequéncia de treino entre duas a trés sessdes semanais, de exercicios de resisténcia. A
intensidade do exercicio devera variar entre 50% a 85% da for¢ca maxima, cobrindo um
espetro de intensidade moderada a intensa, até perto de cargas maximas, dos principais
grupos musculares. A duragdo e a intensidade das sessdes a medida que o paciente se
sentir disposto e habil poderd aumentar considerando que a percecdo de esforgo pelo
doente devera ir de 11-12 até 14-15 da Escala de Borg. As sessdes deverdo ter de 40 a 60

minutos, de forma a totalizar 150 minutos semanais.

A literatura mostra que a prevaléncia de sarcopenia pode ser modificada de forma
segura com pré-habilitacdo, ou seja, através de uma interven¢do individualizada de
atividade fisica, aplicada entre o diagnostico e o periodo de tratamento (Barberan-Garcia
et al., 2018; Moug et al., 2019). Uma recente revisdo sistematica (Faithfull et al., 2019),
demonstrou efeitos positivos da pré-habilitagdo em apenas duas semanas de intervengao.
Assim, considerando a prevaléncia de sarcopenia pré-cirurgica, transversal ao nosso
estudo e a restante literatura, a sua avalia¢do na fase diagnostica (pré-cirurgica), oferece
uma forma eficaz de selecionar os doentes que mais beneficiardo com uma intervengdo

direcionada e individualizada de atividade fisica.

Na fase pré-cirargica, os nossos resultados revelaram altas prevaléncias de

sarcopenia, osteopenia e obesidade. No entanto, devido ao paradoxo da obesidade nesta
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patologia discutido acima, pensamos que o foco devera ser feito na recuperagdo muscular
e 6ssea. Segundo os estudo de revisdo de Bressi et al., (2021) e Varahra et al., (2018), o
treino de fortalecimento muscular combinado com exercicios de coordenagao e equilibrio
tem um efeito positivo no osso, com bons resultados funcionais em pessoas com

osteoporose.

Tendo por base, outros programas aplicados em estudos que promoveram a
aplicacdo experimental de exercicios pré-habilitacionais em doente com CCR (Amaro-
Gahete et al., 2022; Karlsson et al., 2019; S. van Rooijen et al., 2019), propomos o0s
seguintes pontos estratégicos para o desenho de programas de exercicio pré-

habilitacionais para a generalidade dos pacientes com CC submetidos a cirurgia:

e 0s programas de exercicio devem iniciar-se logo ap6s o diagndstico do CC;

e 0s programas de exercicio devem ser constituidos por exercicios multimodais, que
promovam uma estimulagdo combinada da forca resistente, do equilibrio e da
coordenagao;

e o0s programas de exercicio devem ter uma duracdo de 4 semanas, contudo, ird
depender para além do estado geral de saude dos doentes, do tempo de resposta dos
Sistemas de Satude entre o momento diagnostico e a intervengao cirargica de inten¢ao
curativa, podendo ser um pouco variavel;

e o0s programas de exercicio devem ter uma frequéncia semanal de 3 dias,
preferencialmente em dias alternados;

e o0s programas de exercicio devem ter uma duragdo de sessao total entre os 40 e os 60
minutos;

e o0s programas de exercicio devem ter uma intensidade moderada, entre 65% de 1RM
no momento inicial (1* e 2* semanas) até¢ 70% de 1RM até (3" e 4* semana);

e 0s periodos de ativagdo devem ter uma duragdo entre 5 a 10 minutos com exercicios
de alongamentos e mobilizacdo articular de baixa intensidade (10-11 Escala de Borg).
Da mesma forma, as sessdes devem terminar com um periodo de 5 minutos de
relaxamento, que inclua exercicios de flexibilidade multiarticular, envolvendo os
grupos musculares trabalhados durante a sessdo. O trabalho de forca resistente deve
ser composto por seis a oito exercicios destinados aos principais grupos musculares
(membros superiores, abdominais, coxas e gluteos) tais como: agachamentos, prensa

de pernas e steps laterais e frontais (forca dos membros inferiores), abdominais,

73



remada vertical, alta e baixa e flexdes do antebrago (forca dos membros superiores,
musculos dorsais e lombares). Nestas sessdes podem ser utilizados materiais como as
fitas elasticas “Theraband”, pesos, sacos de areia, ou simplesmente uma cadeira
(levantar e sentar). Cada exercicio deve ser efetuado com uma ou duas séries de 8 a
15 repetigdes, ou em alternativa efetuar os exercicios durante 20 segundos com 40
segundos de pausa, dependendo da fadiga volitiva do paciente. Os exercicios de forca
podem ser prescritos, por exemplo, com base no teste de 8 repeticdes maximas (RM),
fornecendo uma estimativa submaximal da for¢a maxima dos pacientes;

os exercicios de equilibrio estatico e dindmico devem ser realizados em almofadas ou
numa plataforma instavel. Como exemplo de um exercicio de equilibrio estatico, o
paciente deve subir para a plataforma sem ajuda, cruzar os bragos sobre o peito e
fechar os olhos, 20 segundos. Como exemplo de um exercicio de equilibrio dinamico,
o paciente deve caminhar sobre uma linha reta, com um apoio a frente do outro, com

o calcanhar a tocar na ponta do pé oposto, realizando pelo menos 10 passos.
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Intervengdo com exercicio fisico Pos-cirurgia

O Colégio Americano de Medicina Desportiva, A Sociedade Americana para o
Cancro e a Sociedade de Oncologia Clinica da Australia (Cormie et al., 2018; Patel et al.,
2019; Riba et al., 2019; Stout et al., 2021b), recomendam que todos os doentes com
cancro devem evitar a inatividade e retornar as atividades diarias o mais rapidamente
possivel apds o diagndstico/tratamento curativo (o mais ativo possivel, desde que o seu
estado geral de saude o permita). Contudo, a literatura sugere que seis meses apos a
intervengdo curativa ¢ o tempo ideal para promover intervengdes e recomendagdes no
estilo de vida de pacientes com CCR (Demark-Wahnefried et al., 2005). Uma pesquisa
qualitativa sugeriu que os sobreviventes de CCR se sentem mais preparados fisica e
psicologicamente para a pratica de exercicio fisico, 6 meses apos a cirurgia (A. S.
Anderson et al., 2013). Seis meses da tempo para que os sintomas agudos do cancro
diminuam, sendo um hiato de tempo que permite aos doentes adotar recomendacdes de
estilo de vida e comportamento, antes de regredir ao momento do diagnoéstico (J. C.

Brown & Schmitz, 2014; Demark-Wahnefried et al., 2005).

Assim, nos doentes com cancro ¢ sugerida uma progressio de forma a
participarem em pelo menos 150 minutos de exercicios aerobios de intensidade moderada
ou 75 minutos de intensidade vigorosa; duas a trés sessdes de exercicios de resisténcia,
de intensidade moderada a vigorosa por semana e exercicio de flexibilidade em dias de
pratica de exercicio (Cormie et al., 2018; Patel et al., 2019; Riba et al., 2019; Stout et al.,
2021b). Lee & Lee, (2020), no seu estudo de revisdo recente, realga a necessidade de
melhorar a for¢ca muscular, capacidade aerdbia e o equilibrio corporal ao longo de toda a
sobrevida de doente com cancro. Sdo recomendados programas de exercicio que

combinem exercicios aerobios e de resisténcia.

Na fase pos-intervencdo aproximadamente 25% dos doentes relatam fadiga e
diminui¢do da qualidade de vida até quatro ou mais anos apds o término da terapéutica
“anti-cancro” (Kessels et al., 2018). Felizmente, o exercicio fisico, tem-se mostrado
superior no tratamento da fadiga, comparativamente com a terapéutica farmacéutica, mais
concretamente, a combinagdo de exercicio aerdbio e resistido, duas a trés vezes por

semana (Campbell et al., 2019).
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Devin et al., (2018), em 57 sobreviventes de CCR, verificou que o exercicio
supervisionado, intervalado de alta intensidade (4x4 minutos; 85% a 95% da Frequéncia
Cardiaca Maxima (FCMdax) em 24 e 16 sessdes), promoveu beneficios significativamente
superiores na perda de massa gorda, comparativamente ao de intensidade moderada (24
sessdes de 50 minutos a 70% da FCMéx), recomendado pelas principais diretrizes para
exercicio fisico internacionais, mesmo com uma frequéncia de treino reduzida e a curto
prazo. Brown, Troxel, et al., (2018) no seu estudo experimental aleatorio, analisaram os
efeitos do exercicio aerdbio de baixa dose (150 minutos por semana) de intensidade
moderada comparativamente com exercicio aerobio de alta dose (300 minutos por
semana) de intensidade moderada em dois marcadores sanguineos celulares, em pacientes
com CCR em estadio I-III. Concluiram, ndo existirem diferencas significativas entre os
dois tipos de treino, aferindo a seguranga de um treino aerébio de alta dose nesta
populacdo. Recentemente, Li et al., (2022), no seu estudo de revisdo sistematica estudou
os efeitos do tipo e duracdo do exercicio na saude e qualidade de vida de doentes com
neoplasias do tubo digestivo. Desta forma, verificaram que o exercicio aerdbio de curto
prazo (<12 semanas), combinado ou ndo com exercicio de resisténcia, beneficia a satde
e fisica, mental e qualidade de vida destes doentes. No entanto, o exercicio de resisténcia
de longa duracdo (>12 semanas) foi negativamente associado a saude geral, fisica e a

funcao.

Considerando os resultados obtidos como resultado da primeira questao colocada
apos intervengdo cirrgica, destacamos como prioridade de interven¢do com exercicio
fisico diminuir a prevaléncia de osteopenia e obesidade visceral e aumentar volume

muscular.

Tendo por base, outros programas aplicados em estudos que promoveram a
aplicacdo de exercicios em doentes com CCR ap0s a cirurgia (Amaro-Gahete et al., 2022;
Devin et al., 2018; N. Lee & Lee, 2020; C.-Q. Li et al., 2022; Sweegers et al., 2019),
propomos os seguintes pontos estratégicos para o desenho de programas de exercicio pos-

cirurgico para a generalidade dos pacientes com CCR:

o Treino Multimodal: Aerobico, For¢a Resistente, Equilibrio e

Coordenacao
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os programas de exercicio devem iniciar-se apds a alta médica que indique a
possibilidade de pratica desportiva, idealmente 6 meses ap6s a intervengao
cirargica;

os programas de exercicio devem ser constituidos por exercicios multimodais, que
promovam uma estimulagdo combinada de exercicio aerdbio, forca resistente,
equilibrio e coordenagao;

os programas de exercicio devem ter uma durac¢ao de 12 semanas;

os programas de exercicio devem ter uma frequéncia semanal de 3 dias para
exercicio aerdbio e de equilibrio (40 minutos por sessdo), incorporando 2 vezes
na semana treino de resisténcia (aumentado o tempo por sessdo para 60 minutos).
Os treinos deverdo ser feitos preferencialmente em dias alternados, sendo o treino
de resisténcia no primeiro e terceiro treino semanal respetivamente;

os programas de exercicio devem conter dois treinos aerdbios de moderada
intensidade (40% a 70% FCwmax) € um treino aerdbio de alta intensidade (85% a
95% da FCwmax). Treino de resisténcia a intensidade moderada: 65% a 75% de 1

RM.
Esquema:

os periodos de ativacdo devem ter uma duracdo de 5 minutos (exercicios de

alongamentos e mobilizacdo articular), a baixa intensidade (10-11 Escala de

Borg); da mesma forma, as sessdes devem terminar com um periodo de 5 minutos

de relaxamento, que inclua exercicios de flexibilidade multiarticular, envolvendo

os grupos musculares trabalhados durante a sessao;

os programas de exercicio devem ter uma frequéncia semanal de dois dias para

Treino Multimodal: Aerdbio, Resisténcia e Equilibrio:

= 30 minutos de treino aerdbio, que inclua impacto e que va de encontro as
necessidades individuais e gostos pessoais: passadeira, Nordic Walking,
danca) de moderada intensidade;

= 15 minutos de treino de resisténcia, duas séries de 8 repeti¢des (8 x 2 =16, 20
segundos de trabalho com 40 segundos de descanso) de moderada intensidade.
Deverd incluir 6 exercicios para os principais grupos musculares (bracos,
abdominais, coxas e gliteos) tais como: agachamentos, prensa de pernas e

steps laterais e frontais (for¢a dos membros inferiores); abdominais, remada
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vertical, alta e baixa e flexdes do antebrago (for¢ca dos membros superiores,
musculos dorsais e lombares). Podem ser ainda utilizados materiais como:
fitas elasticas “Theraband”, pesos, sacos de areia, cadeira (levantar e sentar);

= 0s exercicios de equilibrio estaticos e dindmico devem ter uma duracdo de 5
minutos, realizados em almofada ou plataforma instdvel. Como exemplo de
um exercicio de equilibrio estitico, o paciente deve ficar em cima da
plataforma s6 com um apoio do membro inferior. Devera executar o exercicio
duas vezes alternando o apoio. Como exemplo de um exercicio de equilibrio
dindmico, o paciente deve caminhar em linha reta e passar uma bola a um
colaborador a direita e 4 esquerda.

* 0s programas de exercicio devem ter uma frequéncia semanal de um dia para o

Treino Multimodal: Aerdbio e Equilibrio:

= 0s programas de exercicio devem contemplar 20 minutos de treino aerébio de
alta intensidade, que inclua impacto e que va de encontro as necessidades
individuais e gostos pessoais: passadeira, Nordic Walking;

= os programas devem incluir 10 minutos de treino de equilibrio estatico e
dindmico em almofada ou plataforma instdvel. Como exemplos de exercicios
de equilibrio estatico, o paciente deve subir para a plataforma sem ajuda,
cruzar os bragos sobre o peito e fechar os olhos, 20 segundos e o paciente deve
ficar em cima da plataforma s6 com um apoio do membro inferior. Devera
executar o exercicio 2 vezes alternando o apoio. Como exemplos de exercicios
de equilibrio dindmico, o paciente deve caminhar sobre uma linha reta, com
um apoio a frente do outro, com o calcanhar a tocar na ponta do pé oposto,
realizando pelo menos 10 passos e o paciente deve caminhar em linha reta e

passar uma bola a um colaborador a direita e &4 esquerda, alternadamente.
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O exercicio fisico como terapia pos procedimento cirurgico no cancro do colon:

especificidades para mulheres e homens

De acordo com os resultados obtidos, no programa de exercicios pré-
habilitacional, consideramos as mesmas necessidades para ambos o0s sexos
(fortalecimento muscular e 6sseo), mantendo o programa acima descrito para a totalidade
da amostra. Considerando o impacto do procedimento cirtirgico estratificado por sexo na
composicdo corporal, nomeadamente nas diferengas entre homens e mulheres nos
indicadores de composi¢do corporal inerentes a gordura, sugerimos com base em outros
programas aplicados em estudos que promoveram a aplicacdo de exercicios em doentes
com CCR apos a cirurgia (J. C. Brown, Troxel, et al., 2018; Devin et al., 2018; N. Lee &
Lee, 2020; C.-Q. Li et al., 2022), algumas variagdes atendo as suas necessidades

especificas.
1. Homens

Prioridades: recuperacdo e manuten¢do pos cirurgica; diminui¢do de gordura;

aumentar DMO.

Devin et al., (2018), no seu estudo com doente de CCR, conseguiu melhores
resultados (mais rapido e ao longo do tempo) na perda de massa gorda e ganhos na
capacidade cardiorrespiratdoria com incremento no VOomix (consumo maximo de
oxigénio), com treino aerobio intervalado de alta intensidade (TTIAI) comparativamente
com treino aerobio continuo de moderada intensidade. Segundo uma revisao sistematica
um programa de exercicios multimodal que inclua componentes de alta velocidade
combinado com tarefas funcionais ¢ promissor para melhorar resultados funcionais em

doentes com osteoporose (Varahra et al., 2018). Desta forma, propomos:

o Treino Multimodal: Aerobio (IAI), For¢a Resistente, Equilibrio e

Coordenacado

J os programas de exercicio devem iniciar-se apds a alta médica que indique a
possibilidade de pratica desportiva, idealmente 6 meses apos a intervencao cirrgica;

o os programas de exercicio devem ter uma durag¢ao de 12 semanas;
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J os programas de exercicio devem ter uma frequéncia semanal de 3 dias para
exercicio aerobio (IAI) e equilibrio (50 minutos por sessdo), incorporando 2 vezes na
semana treino de resisténcia (60 minutos por sessao);

o os programas de exercicios devem conter treino aerobio de TAI (85% a 95%

FCwmax) e treino de resisténcia a intensidade moderada: 65% a 75% de 1 RM.
Esquema:

= os periodos de ativacdo devem ter uma duragdo de: 5 minutos (exercicios de
alongamentos e mobilizagdo articular) de baixa intensidade (10-11 Escala de Borg); da
mesma forma, as sessdes devem terminar com um periodo de 5 minutos de relaxamento,
que inclua exercicios de flexibilidade multiarticular, envolvendo os grupos musculares
trabalhados durante a sessdo;

. os programas de exercicio para os homens devem ter uma frequéncia semanal de
2 dias para: Treino Combinado: Aerdbio IAI, Resisténcia e Equilibrio;

. 28 minutos de treino aerobio IAI, que inclua impacto e que va de encontro as
necessidades individuais e gostos pessoais: passadeira, Nordic Walking, danca, de
moderada intensidade; 4 minutos de exercicio com um periodo de 3 minutos de
recuperagao ativa, repetidos 4 vezes;

= 15 minutos de treino de resisténcia, duas séries de 8 repeti¢cdes (8 x 2 = 16, 20
segundos de trabalho com 40 segundos de descanso) de moderada intensidade. Devera
incluir 6 exercicios para os principais grupos musculares (bragos, abdominais, coxas e
gluteos) tais como: agachamentos, prensa de pernas e steps laterais e frontais (forga dos
membros inferiores); abdominais, remada vertical, alta e baixa ¢ flexdes do antebrago
(for¢a dos membros superiores, musculos dorsais e lombares). Podem ser ainda utilizados
materiais como: fitas eldsticas “Theraband”, pesos, sacos de areia, cadeira (levantar e
sentar);

. 8 minutos de exercicios de equilibrio estatico e dindmico. Como exemplos de
exercicios de equilibrio estatico, o paciente deve subir para a plataforma sem ajuda, cruzar
os bragos sobre o peito e fechar os olhos, 20 segundos e o paciente deve ficar em cima da
plataforma s6 com um apoio do membro inferior. Devera executar o exercicio 2 vezes
alternando o apoio. Como exemplos de exercicios de equilibrio dindmico, o paciente deve

caminhar sobre uma linha reta, com um apoio a frente do outro, com o calcanhar a tocar
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na ponta do pé oposto, realizando pelo menos 10 passos e o paciente deve caminhar em
linha reta e passar uma bola a um colaborador a direita e a esquerda, alternadamente;

. os programas de exercicio para os homens devem ter uma frequéncia semanal de
um dia para: Treino Aerdbio Al e Equilibrio;

- 32 minutos de treino aerdbio IAl que inclua impacto e que va de encontro as
necessidades individuais e gostos pessoais: passadeira, Nordic Walking, danca) de
moderada intensidade; 5 minutos de exercicio com um periodo de 3 minutos de
recuperagao ativa, repetidos 4 vezes;

. 8 minutos de exercicios de equilibrio estatico e dindmico. Como exemplos de
exercicios de equilibrio estatico, o paciente deve subir para a plataforma sem ajuda, cruzar
os bragos sobre o peito e fechar os olhos, 20 segundos e o paciente deve ficar em cima da
plataforma s6 com um apoio do membro inferior. Devera executar o exercicio 2 vezes
alternando o apoio. Como exemplos de exercicios de equilibrio dindmico, o paciente deve
caminhar sobre uma linha reta, com um apoio a frente do outro, com o calcanhar a tocar
na ponta do pé oposto, realizando pelo menos 10 passos e o paciente deve caminhar em

linha reta e passar uma bola a um colaborador a direita e 4 esquerda, alternadamente.
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2. Mulheres

Prioridades: recuperagdo e manutengdo pds cirirgica; fortalecimento

muscular; aumentar DMO.

Considerando as especificidades inerentes a composi¢do corporal
das mulheres no momento pds-cirirgico, propomos os seguintes pontos

estratégicos para o desenho de programas de exercicio:

o Treino Multimodal: Aerobico, For¢a Resistente, Equilibrio e

Coordenacado

J os programas de exercicio devem iniciar-se apds a alta médica que indique a
possibilidade de pratica desportiva, idealmente 6 meses apos a intervengao cirdrgica;

o os programas de exercicio devem ter uma durag¢ao de 12 semanas;

J os programas de exercicio devem ter uma frequéncia semanal de 3 dias para
exercicio multimodal: aerdbio, resisténcia equilibrio e coordenagdo (60 minutos por
$essdo);

o os programas de exercicio devem conter treinos aerébios de moderada intensidade

(40% a 70% FCwax) € treino de resisténcia a intensidade moderada: 65% a 75% de 1 RM.
Esquema:

= os periodos de ativagcdo devem ter uma duragdo de: 5 minutos (exercicios de
alongamentos e mobilizagdo articular) de baixa intensidade (10-11 Escala de Borg); da
mesma forma, as sessdes devem terminar com um periodo de 5 minutos de relaxamento,
que inclua exercicios de flexibilidade multiarticular, envolvendo os grupos musculares
trabalhados durante a. sessdo;

- 30 minutos de treino aerdbio, que inclua impacto e que va de encontro as
necessidades individuais e gostos pessoais: passadeira, Nordic Walking, danca, de
moderada intensidade;

. 15 minutos de treino de resisténcia, duas séries de 8 repeticdes (8 x 2 = 16, 20
segundos de trabalho com 40 segundos de descanso) de moderada intensidade. Devem
incluir ainda 6 exercicios para os principais grupos musculares (bragos, abdominais,
coxas e gliteos) tais como: agachamentos, prensa de pernas e steps laterais e frontais

(for¢a dos membros inferiores); abdominais, remada vertical, alta e baixa e flexdes do
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antebraco (for¢ca dos membros superiores, musculos dorsais e lombares). Podem ser ainda
utilizados materiais como: fitas elasticas “Theraband”, pesos, sacos de areia, cadeira
(levantar e sentar);

. os exercicios de equilibrio estaticos e dindmico devem ter uma duracdo de 5
minutos, realizados em almofada ou plataforma instavel. Como exemplo de um exercicio
de equilibrio estatico, o paciente deve ficar em cima da plataforma sé com um apoio do
membro inferior. Deverd executar o exercicio 2 vezes alternando o apoio. Como exemplo
de um exercicio de equilibrio dinamico, o paciente deve caminhar em linha reta e passar

uma bola a um colaborador a direita e 4 esquerda.
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O exercicio fisico como terapia pos procedimento cirurgico no cancro do

colon: especificidades para adultos e idosos

De acordo com os resultados obtidos, no programa de exercicios pré-
habilitacional, consideramos as mesmas necessidades para ambas as faixas etarias
(fortalecimento muscular e 6sseo), mantendo o programa acima descrito para a amostra
em geral. Considerando o impacto do procedimento cirtrgico estratificado por grupo
etario na composi¢ao corporal, sugerimos com base em outros programas aplicados em
estudos que promoveram a aplicacdo de exercicios em doentes com CCR apds a cirurgia
(Amaro-Gahete et al., 2022; Devin et al., 2018; N. Lee & Lee, 2020; C.-Q. Liet al., 2022;
Sweegers et al., 2019), algumas variagdes atendo as necessidades especificas de adultos

e 1dosos.
1. Adultos

Prioridades: recuperagdo e manutencdo pos cirurgica; fortalecimento muscular,

manter atividades quotidianas; aumentar DMO.

Atendendo as poucas especificagdes para este grupo etario propomos a execugao
de um programa de exercicios baseado no programa descrito neste documento para as

mulheres, onde o treino de resisténcia de equilibrio e coordenagdo deve ser priorizado.
2. Idosos

Prioridades: recuperacdo e manutencdo pos cirurgica; fortalecimento muscular;

aumentar DMO; prevencao do risco de quedas; manutencao das atividades diarias.

As “Recomendagoes Gerais sobre Atividade Fisica” da OMS (Bull et al., 2020)
em conjunto com outras institui¢des (Cormie et al., 2018; Patel et al., 2019; Riba et al.,
2019; Stout et al., 2021), afirmam que adultos com mais de 65 anos seguem as mesmas
recomendacdes para adultos com menos de 65 anos, ou seja, 150 minutos de atividade
aerdbica moderada ou 75 minutos de atividade vigorosa e dois ou mais dias de
fortalecimento muscular (forca/resisténcia) por semana. O Departamento de Saude e
Servigcos Humanos dos Estados Unidos da América sugere que o treino de exercicio
multimodal para pessoas idosas deve incluir treino de equilibrio e fortalecimento
muscular (pelo menos dois dias por semana) e exercicios aerdbicos de intensidade

moderada, com a duracdo de 30 a 40 minutos por sessdo durante pelo menos 3 a 5 meses
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(Katzmarzyk et al., 2019). Esta forma parece aumentar a capacidade funcional em idosos
com fragilidade e diminuir o risco de queda (Izquierdo et al., 2021). Desta forma, as
diretrizes de atividade fisica para adultos mais velhos raramente sdo aplicadas (Izquierdo
et al., 2021). Em pessoas idosas, estratégias para aumentar a atividade fisica, visando a
sua a sua adesdo devem ter como foco a promocao do exercicio integrando-o no estilo de
vida, incorporando-o em atividades da vida diaria (subir escadas em vez do elevador,
apoiar-se apenas nhuma perna enquanto lava a loiga, levantar e sentar sem usar os bragos)
(Izquierdo et al., 2021). Varias revisdes sistematicas indicam que programas de exercicio
para prevencdo de quedas que incluem a caminhada como modalidade unica sdo
inferiores aos que combinam exercicios de forca, equilibrio e flexibilidade (Cumming et
al., 2017). Considerando as especificidades descritas para a prescricdo de programas de

exercicio em idosos propomos:

o Treino Multimodal em grupo: Aerobio, For¢a Resistente, Equilibrio,

Coordenacado, Flexibilidade

J os programas de exercicio devem iniciar-se apds a alta médica que indique a
possibilidade de pratica desportiva, idealmente 6 meses apos a intervengao cirlrgica;

o os programas de exercicio devem ter uma durag¢ao de 20 semanas;

o os programas de exercicio devem ter uma frequéncia semanal de 4 dias e de 40
minutos por sessao, os treinos deverdo ser feitos preferencialmente em dias alternados;

o os programas de exercicio devem conter treino aerébio de intensidade moderada
(50% a 75% da FCwmax); treino de forca e resisténcia combinando a¢des musculares

rapidas e lentas (40% a 85% de 1 RM).
Esquema:

= os periodos de ativagdo devem ter uma duragdo de: 5 minutos (exercicios de
alongamentos e mobilizagdo articular) de moderada intensidade (50%-70% FCwmax); da
mesma forma, as sessdes devem terminar com um periodo de 5 minutos de relaxamento,
que inclua exercicios de flexibilidade multiarticular, envolvendo os grupos musculares
trabalhados durante a sessdo;

. Dia 1 - Treino aerdbio (exercicios funcionais): caminhada simples, caminhada

com orientacdo, nordic walking, subir e descer escadas (30 minutos);
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. Dia 2 — Treino de forga e resisténcia (15 minutos): 6 exercicios para os principais
grupos musculares (bragos, abdominais, coxas e gluteos), 2 séries, tais como: levantar e
sentar da cadeira, steps laterais e frontais (forca dos membros inferiores); abdominais,
remada vertical, alta e baixa e flexdes do antebrago (forca dos membros superiores,
musculos dorsais ¢ lombares). Podem ser utilizados materiais como: faixas elaticas
“Theraband”, pesos, sacos de areia, cadeira (levantar e sentar); Treino de equilibrio
estatico e dindmico (15 minutos) com complexidade progressiva: andar numa linha, pé
ante pé, andar sobre os calcanhares, fazer apoio unipedal, equilibrio sobre plataforma
instavel (primeiro de olhos abertos com progressao para olhos fechados);

. Dia 3 — Treino aerdbio (20 minutos) — Danga (tradicional, zumba); Treino de forga
e resisténcia (10 minutos): 6 exercicios para os principais grupos musculares (bracos,
abdominais, coxas e gluteos), 2 séries, tais como: levantar e sentar da cadeira, steps
laterais e frontais (forca dos membros inferiores); abdominais, remada vertical, alta e
baixa e flexdes do antebraco (for¢a dos membros superiores, musculos dorsais e
lombares);

. Dia 4 — Treino aerdbio combinado com dupla tarefa (caminhada com mapa de
orientacdo) 20 minutos; Treino de forga, equilibrio e coordenagao (20 minutos) — Tai Chi

(progressiva complexidade).
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O exercicio fisico como terapia pos procedimento cirurgico no cancro do colon:

especificidades em pacientes submetidos a tratamento adjuvante com quimioterapia

Kessels et al., (2018), no seu estudo de revisdo verificou que o exercicio fisico,
especificamente a combinacdo de treino aerdbio e de resisténcia pareceu melhorar os
aspetos relativos a fadiga em sobreviventes com cancro (Kessels et al., 2018). Van
Rooijen et al., (2018), noutro estudo de revisdo sistematica identificou 7 estudos que
avaliaram os efeitos do exercicio regular, durante o tratamento de quimioterapia em
doentes com CCR. Em cinco dos sete estudos, o treino intervalado resultou em grandes
melhorias (capacidade aerdbica e forca muscular), o treino de resisténcia em exclusivo,

aumentou a for¢a dos membros inferior e a capacidade de resisténcia.

Zopf et al., (2022) no seu estudo piloto, executaram um programa de exercicios
aerobio supervisionado em doentes com CCR sob quimioteparia adjuvante, com
melhorias significativas na aptiddo cardiorrespiratéria e na qualidade de vida (mais

motivagdo e menos fadiga).

De acordo com os resultados obtidos, no programa de exercicios pré-
habilitacional, consideramos as mesmas necessidades para os pacientes submetidos a
tratamento adjuvante com quimioterapia (fortalecimento muscular e 6sseo), mantendo o
programa acima descrito para a totalidade da amostra. Na continuagdo, considerando o
impacto do procedimento cirtirgico e/ou do tratamento adjuvante com quimioterapia na
composi¢do corporal, sugerimos com base em outros programas aplicados em estudos
que promoveram a aplicacdo de exercicios em doentes com CCR durante e apos o
tratamento com quimioterapia (Kessels et al., 2018; Van Rooijen et al., 2018; Zopf et al.,
2022), a manutenc¢do do programa descrito neste documento para as mulheres, de forma
a alcancar os objetivos terapéuticos com exercicio fisico nesta amostra, com enfoque na

recuperagdo da quantidade e qualidade muscular.

Prioridades: recuperagdo e manutencdo poOs cirurgicos; recuperacao e
fortalecimento muscular, diminuicdo de TAV e TAS; aumentar DMO, diminui¢do da

fadiga e manuteng¢do das atividades quotidianas.

Testes de monitorizacdo da condi¢do fisica: capacidade respiratdria (VOomax) €
forca (por exemplo: dinamdémetro manual) deverdo realizar-se no momento inicial e ao

longo do programa. A par, avaliagdes de composi¢do corporal, preferencialmente por TC,
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irdo inferir o sucesso do programa de interven¢ao com exercicio fisico (Amaro-Gahete et
al., 2022; Devin et al., 2018; N. Lee & Lee, 2020; C.-Q. Li et al., 2022; Sweegers et al.,
2019).

Idealmente a planificacdo do exercicio e a sua supervisdo devera ser feita por um
fisiologista do exercicio, que terd em consideracdo, caracteristicas individuais dos
pacientes relacionadas com: sexo, faixa etaria, comorbilidades e satide geral, qualidade
de vida e condicdes socio-demograficas e econdmicas. Desta forma, a prestacdo dos
pacientes devera ser monitorizada (oximetria, tensdo arterial, frequéncia cardiaca,
nauseas, tonturas, dor) assim como a sua progressao ao longo das sessoes, com a respetiva
atualizagdo da prescricdo. A duragdo e a intensidade das sessdes deverdo aumentar
gradualmente, a medida que o participante mostrar disposi¢ao e capacidade ( Cormie et

al., 2018; Stout et al., 2021).

88



Pontos fortes e Limitacoes do Estudo

Como ponte forte deste estudo, podemos apontar a utilizagdo da TC, enquanto
instrumento de elevada sensibilidade e especificidade para avaliagdo dos indicadores de
composicdo corporal, sem necessidade de submeter os pacientes a exames adicionais,
sem utilizar mais radiacdo ionizante, sem custos, permitindo avalia¢des longitudinais.
Contudo, o estudo também tem limitagdes. Em primeiro o fato de ndo existir um grupo
de controlo, com populagao saudavel ou outro tipo de neoplasia, que permita fazer um
estudo controlado, experimental. Em segundo, a janela temporal entre a primeira e a
segunda avaliacdo (pré e pos intervengdo), foi relativamente variavel (até 36 meses apos
a cirurgia). Um estudo longitudinal, até¢ pelos menos 5 anos de sobrevida, com vérias
avaliagOes intercalares (12 em 12 meses) ajudaria a explicar a evolucdo dos indicadores
de composi¢ao corporal ao longo da sobrevida dos doentes. Em terceiro, a ndo existéncia
de avaliagcdes por TC (por ndo serem rotina de follow-up nesta fase da sobrevida),
inviabiliza a determinagdo do impacto cirirgico e/ou da quimioterapia adjuvante
isoladamente ou em conjunto nos indicadores de composi¢dao corporal Em terceiro, os
dados foram recolhidos de uma unica organizacdo hospitalar. Recorrer a dados
geograficamente mais amplos daria uma maior validacdo aos resultados encontrados. Por
ultimo, tendo o cancro CCR causas multifatoriais, compilar informagdo socio-
demogréfica e outros indicadores relacionados com a satide e qualidade de vida durante
o periodo de sobrevida (como: co-morbilidades, internamentos hospitalares, se ¢ ou nao
fumador, pratica regular de exercicio fisico, suplementos alimentares e farmacologicos),

poderd ajudar a compreender melhor a magnitude do tratamento nesta populacao.
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Perspetivas Futuras

A maioria dos estudos encontrados a data, focam sobretudo a correlagdo entre
indicadores de composi¢ao corporal e o prognostico ou pior sobrevida dos doentes com
cancro. Estudos que visem simplesmente caraterizar em larga escala a composicao
corporal por TC em doentes saudaveis e com neoplasia (no diagndstico e em diferentes
fases da sobrevida), sdo essenciais para perceber a sua tendéncia e qual o impacto da
cirurgia e do tratamento adjuvante com quimioterapia. Estudos em que a utilizagdo de
medigoes repetidas de ultima geragdo (por TC) na andlise de composicao corporal sdo
novos nesta populacdo, e a sua existéncia permitira ultrapassar algumas limitacdes
metodoldgicas de estudos anteriores que avaliaram a composi¢do corporal num Unico
ponto de tempo (J. C. Brown, Troxel, et al., 2018). Na mesma linha, a literatura foca-se
em estudos onde a implementacdo de programas de exercicios estd associada a
indicadores de condicdo fisica e qualidade de vida. Destacamos a necessidade de
realizacdo de estudos, que promovam a implementagdo supervisionada de programas de
exercicio fisico nesta populag¢do e que avaliem indicadores de composi¢ao corporal (se
possivel por TC e/ou outros instrumentos) em diferentes fazes do programa, com
avaliagdo do custo/efetividade, que ajudariam a compreender o impacto direto do
exercicio no tecido muscular, gordo e dsseo, nesta populacdo, ajudando a esclarecer a
razao causal e de progndstico entre a obesidade visceral, a sarcopenia e a osteoporose na

neoplasia do colon.
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Conclusao

Resumidamente, este estudo mostrou que existem diferentes tendéncias nos
indicadores de composi¢do corporal ao longo da sobrevida dos doentes com cancro do

c6lon, desde o momento diagnostico.
Para a generalidade da amostra verificou-se:

¢ uma diminui¢ao do volume muscular e da DMO;

e uma tendéncia ascendente na acumulacdo de gordura, tendo a
gordura subcutidnea maior expressao.

e uma elevada prevaléncia de obesidade visceral e osteopenia no
momento pré e pds cirlrgico, revelando a perda de DMO

agravamento significativo apds a cirurgia.

Estas tendéncias mostraram, no entanto, varidncias no comportamento quando
estratificadas, em homens e mulheres, adultos e idosos € em pacientes sob tratamento

adjuvante com quimioterapia apos a intervencao cirurgica.

e Os homens apresentaram contrariamente as mulheres, aumento em todos
os indicadores de gordura (IAV/IAS e PA), tendo o IAS maior expressao.

e A osteopenia revelou-se significativa nos homens no momento pos-
cirargico, alertando para a importancia do rastreamento e tratamento da
saude Ossea neste grupo.

e Entre adultos e idosos as tendéncias dos indicadores de composi¢do
corporal mostraram-se semelhantes, com diminui¢do do volume muscular

e aumento de gordura, sendo a subcutdnea mais expressiva.

Os adultos mostraram uma perda de DMO significativa comparativamente com
os idosos. O estudo mostrou existir um tamanho de efeito de tratamento superior da
intervengdo cirtrgica na perda de quantidade muscular em doentes sob tratamento

adjuvante com quimioterapia

A andlise de comparagdo de propor¢des mostra elevada prevaléncia de obesidade
visceral e osteopenia tanto no momento pré como pos-cirdrgico, nos varios estudos

realizados neste documento. A intervengdo cirurgica teve efeitos transversalmente
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negativos na DMO, sendo de salientar a sua significancia no grupo dos homens e dos
adultos. A saude Ossea nesta populagdo evidencia comprometimento de uma forma
transversal, merecendo particular destaque quer na necessidade de rastreamento pré e pds

cirurgico, quer como tratamento efetivo e preventivo com exercicio fisico.

Este estudo, forneceu uma visdo inovadora e substancial sobre o design e a
prescri¢ao de programas de exercicio, com base nos indicadores de composi¢ao corporal
por TC atendendo a diferentes especificidades e prioridades, que visam promover

melhores resultados em saide em doentes com neoplasia do colon.
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