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RESUMO

O adequado estado nutricional de criancas e adolescentes durante o tratamento
antineoplasico auxilia na tolerancia ao tratamento, diminui os efeitos adversos da
quimioterapia e internacbes, promove 0 crescimento e consequentemente a
qualidade de vida. Entretanto, o diagndstico nutricional depende da técnica utilizada
para sua avaliagdo e do periodo em que é realizada. Assim, 0 objetivo deste
trabalho foi avaliar a evolugado do estado nutricional por antropometria e impedancia
bioelétrica de criangas e adolescentes em tratamento quimioterapico no servigo de
Hematopeditaria do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana. Os
pacientes que aceitaram participar da pesquisa foram divididos em trés grupos: 1)
Fase Intensiva (11 pacientes): pacientes em tratamento com quimioterapia indutora
de mielossupressao, com recuperacao hematolégica minima entre os ciclos; 2) Fase
de Manutencdo (nove pacientes): pacientes que realizaram tratamento com doses
de quimioterapia que permitem recuperagcdo mais rapida da mielossupressao e
intervalos de dias maiores entre as aplicacées quimioterapicas; e 3) Fase de Ciclos
(11 pacientes): pacientes que iniciaram o tratamento com medicamentos repetidos
em intervalo de tempo fixo até o fim do tratamento, com recuperacdo hematolédgica
a valores normais entre os ciclos. Todos os pacientes foram avaliados segundo o
indice de massa corporal para idade, porcentagem de adequacao da dobra cutanea
tricipital, circunferéncia muscular do braco, massa livre de gordura, massa gorda e
angulo de fase. As avaliacbes foram realizadas em todas as sessfes de
quimioterapia, respeitando-se um intervalo de sete dias entre elas. A evolugao do
estado nutricional apontou para aumento nos indices em 17 pacientes em relacao
ao Escore-Z do indice de massa corporal, 18 em relagdo a porcentagem de
adequacao da dobra cuténea tricipital, 20 em relacdo a porcentagem da
circunferéncia muscular do brago, 17 em relagdo ao peso de massa livre de gordura
e em 21 em relagdo a massa gorda. Os valores de angulo de fase diminuiram em 15
pacientes, entretanto ndo houve diferenca significativa entre os valores encontrados
na primeira e Ultima avaliagdo em cada grupo. A evolugédo do estado nutricional
indicou aumento de gordura corporal na populagdo estudada de criangas e
adolescentes em tratamento quimioterapico.

Palavras chaves: estado nutricional; antropometria; impedancia bioelétrica;
quimioterapia; criangas; adolescentes.



ABSTRACT

Children and adolescents satisfactory nutritional condition during anticancer
treatment assists in developing tolerance to the treatment, decreases the side effects
of chemotherapy and hospitalization, promotes growth and consequently quality of
life. However, nutritional diagnosis depends on the technique used for its evaluation
and the period in which it is performed. Thus, the objective of this work was to
evaluate the evolution of the nutritional condition, through anthropometric and
bioelectrical impedance, of children and adolescents undergoing chemotherapy at
the Pediatric-Oncology Service unit of the Hospital de Clinicas da Universidade
Federal do Parana. Patients who agreed to participate in the research were divided
into three groups: 1) Intensive Phase (11 patients): with minimal hematologic
recovery between cycles; 2) Maintenance Phase (nine patients): patients who were
undergoing treatment with doses of chemotherapy that allowed faster recovery of
myelosuppression and longer periods of days between chemotherapy applications;
and 3) Phase Cycles (11 patients): patients who started treatment with repeated
medicines with fixed periods between applications until the end of treatment, with
normal hematologic recovery between cycles. All patients were evaluated according
to their body mass index for their age, percentage of adequacy of triceps skinfold
thickness, arm muscle circumference, fat free mass, fat mass and phase angle.
Assessments were obtained in all chemotherapy sessions, with a seven days period
between each session. The evolution of the nutritional status showed rising levels in
17 patients regarding to the body mass index Z-score, 18 regarding the
appropriateness of percent triceps skinfold thickness, 20 regarding the percentage of
the arm muscle circumference, 17 regarding to the weight of fat-free mass and 21
regarding to fat mass. The values of phase angle decreased in 15 patients, however
there was no significant difference between the values found in the first and last
assessment in each group. The evolution of the nutritional status showed an
increase in body fat of the population of children and adolescents undergoing
chemotherapy evaluated in this studied.

Key words: nutritional status; anthropometric; bioelectrical impedance;
chemotherapy; children; adolescents.
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1 INTRODUGCAO

O céncer infantil corresponde a um grupo de doencas que tém em comum a
proliferacdo descontrolada de células anormais e que pode ocorrer em qualquer
local do organismo. Os tratamentos antineoplasicos mais comuns incluem
quimioterapia, radioterapia, cirurgia e transplante de medula 6ssea (TMO) os quais,
assim como a prépria doenca, tém efeitos agressivos para o paciente, deixando o
organismo vulneravel e debilitado, aumentando o risco de comprometimento
nutricional, que agrava ainda mais o quadro clinico e prejudica a propria resposta
terapéutica (BOUZAS; CALAZANS, 2007; MOSBY; BARR; PENCHARZ, 2009).

A alteracao do estado nutricional (EN) no paciente gravemente doente esta
relacionada com maior tempo de hospitalizacdo e sua maior consequéncia € o
aumento do risco de complicagbes com piora do progndéstico (BORIM et al., 2000;
KORNEK, 2002; TRINTIN, 2003).

Pacientes submetidos ao tratamento quimioterapico tendem a desenvolver
ma nutricdo no decorrer das sessdes (MOSBY; BARR; PENCHARZ, 2009). O bom
EN € importante para melhorar a qualidade de vida do paciente submetido a
quimioterapia, podendo também melhorar a eficacia do tratamento, o que aponta
para sua importancia no processo.

A avaliacado do EN auxilia na identificagdo de pacientes em risco nutricional,
estima a adequacao da composicao corporal e a magnitude da deplecao nutricional
em pacientes que j& estdo com caquexia ou sarcopenia (BAUER; JURGENS;
FRUHWALD, 2011).

Dentre os métodos de avaliagdo do EN, a antropometria e os exames
bioquimicos sdo os usados com maior frequéncia na pratica clinica; entretanto, vale
observar que esses meétodos apresentam limitagdes quanto a interpretagdo dos
resultados nessa populagdo, uma vez que os valores obtidos séo influenciados pelo
estado de hidratacdo, funcdo hepética e renal, uso de medicamentos e quadros
inflamatérios (MOSBY; BARR; PENCHARZ, 2009), podendo superestimar o
resultado real. Dessa forma, torna-se importante a utilizacdo de meétodos de
avaliagdo do EN, que independam de outras variaveis clinicas, com maior
seguranga e probabilidade de acerto.
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A determinagédo do angulo de fase (AF) tem adquirido importancia na pratica
clinica, uma vez que representa a integridade da membrana celular e, como
consequéncia, pode refletir melhor o EN, mesmo quando ha alteragdo hidrica
(MATTAR, 1996; NAGANO; SUITA; YAMANOUCHI, 2000; SELBERG; SELBERG,
2002; BARBOSA-SILVA; BARROS, 2005a).

Todavia, os trabalhos na literatura a respeito da utilizacdo do AF em criancas
ainda sdo escassos, e sua relacago com o EN em pacientes submetidos a
quimioterapia ainda nao foi estudada.

Assim, o interesse em analisar a relacdo entre o AF e as medidas
antropométricas é justificado pelo objetivo de obter evidéncias sobre seu
desempenho como indicador do EN em criangas e adolescentes submetidos ao
tratamento quimioterapico.

1.1 OBJETIVOS
1.1.1 Objetivo Geral

Avaliar a evolucao do estado nutricional (EN) em pacientes do Servigo de
Hematopediatria do Hospital de Clinicas (HC) da Universidade Federal do Parana

(UFPR), submetidos a quimioterapia.
1.1.2 Objetivos Especificos

a) Descrever a evolugdo do estado nutricional (EN) durante o tratamento
quimioterapico pelos métodos de antropometria e impedancia bioelétrica;

b) Avaliar a evolugao dos valores do angulo de fase (AF) durante o tratamento
quimioterapico.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 NEOPLASIAS NA INFANCIA E ADOLESCENCIA E ESTADO NUTRICIONAL

As neoplasias na infancia, assim como a maioria das doencgas, podem afetar
a composicao corporal. Nos pacientes com cancer, o comprometimento do EN é
uma condicdo frequente e associada com maiores indices de mortalidade e
morbidade. Sua avaliagdo nos pacientes pediatricos oncoldgicos varia dependendo
da técnica utilizada e da fase de avaliagdo, se ao diagndstico ou durante o
tratamento (DELBECQUE-BOUSARD et al., 1997; BERTERETCHE et al., 2004;
PINTO et al., 2005; MURPHY; WHITE; DAVIES, 2009).

As leucemias, neoplasias mais comuns na infancia, caracterizam-se por
retardo na apoptose das células leucémicas, que se acumulam na medula éssea,
figado, bago, linfonodos e, com menos frequéncia, em outros locais. A leucemia
linféide aguda (LLA) corresponde a 80% das leucemias na faixa etaria até 15 anos
de idade e é caracterizada pela proliferacdo andmala de células progenitoras da
linhagem linféide, enquanto que a leucemia mieldide aguda (LMA), menos frequente
na infancia, é decorrente do bloqueio no processo de diferenciagdo que leva ao
acumulo progressivo de precursores granulociticos e/ou monocitéides na medula
Ossea e sangue periférico, com inibicao da fungcdo hematopoética normal (KERSEY,
1997; BENNETT, 2000; PUI, 2002; INCA, 2011).

As informacgdes a respeito do EN de criangcas e adolescentes com leucemia
ainda sao inconstantes. Alguns autores sugerem que esta doenga causa
desnutricdo (VIANA et al., 1994; BORIM et al., 2000; DAVILA-RODRIGUEZ et al.,
2010; ANTILLON et al., 2013), outros trabalhos apontam para o aumento do peso
e/ou da quantidade de gordura corporal durante o tratamento (MURPHY et al., 2006;
JAIME-PEREZ et al., 2008). Seja por déficit ou por excesso, estes pacientes tendem
a desenvolver ma nutricdo, sendo que o EN se altera de acordo com o tratamento
estabelecido, a fase do tratamento no momento da avaliagdo nutricional e a
existéncia de complicacdes no periodo do diagndstico nutricional.

Reilly et al. (1999) encontraram prevaléncia estatisticamente significativa de

desnutridos entre criangas inglesas com LLA ao diagnostico e ressaltaram a
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importancia de uma rotina de avaliacdo nutricional para tais pacientes. Esta rotina
deve envolver métodos simples, de rapida afericado e de baixo custo para que os
centros de tratamento possam avaliar o EN de forma pratica e com facilidade.

Como segunda neoplasia mais comum na faixa pediatrica, os tumores do
SNC representam 20% de todas as doengas malignas da infancia (INCA, 2011); os
linfomas, doencas malignas que afetam células e 6rgaos do sistema linfatico, sédo o
terceiro tipo mais comum de céncer na infancia em paises desenvolvidos e o
segundo em paises em desenvolvimento; estdo divididos em dois grandes grupos:
linfomas nao-Hodgkin (LNH) e linfoma Hodgkin (LH), sendo o primeiro grupo mais
comum na infancia (INCA, 2008).

Estudos a respeito do EN de criangas e adolescentes com tumores sélidos
apontam para pior evolugdo nutricional destes pacientes quando comparados com
pacientes com doencas hematolégicas (BRENNAN et al, 1999, GAROFOLO;
LOPEZ; PETRILLI, 2005). Quando o EN de criangas com tumores sélidos foi
comparado com grupo controle saudavel, Taskinen e Saarinen-Pihkala (1998)
demonstraram que a diferenga foi estatisticamente significativa somente por ocasiao
do diagnéstico. Tenardi et al. (2012), ao analisarem o EN de criangas e
adolescentes (n = 139) com osteossarcoma e ou sarcoma de Ewing, com base no
percentil do indice de massa corporal (IMC) ao diagnéstico, observaram que
aproximadamente 27% apresentaram alguma alteracdo, sendo detectada
desnutricdo em 10,1%, sobrepeso em 9,4% e obesidade em 7,9%.

Independente do tipo de neoplasia, sabe-se que pacientes gravemente
doentes desenvolvem resposta inflamatéria a agressdo, que gera alteracdes
endécrino-metabdlicas e imunoldgicas, favorecendo o catabolismo dos
macronutrientes (proteinas, carboidratos e lipidios endégenos) para producéo de
energia, no processo de resposta ao estresse (ANDRASSY,; CHWALS, 1998). Como
consequéncia, 0 paciente apresenta hipercatabolismo e hipermetabolismo, com
aumento da lipdlise, diminuicdo da sintese de tecido adiposo, inibicdo da formagéo
do tecido muscular e estimulagdo da protedlise e da neoglicogénese, favorecendo o
desenvolvimento da ma nutricdo (ANDRASSY; CHWALS, 1998; CRAVO; GLORIA;
CLARO, 2000).

As manifestagbes mais comuns decorrentes de neoplasia sdo o

desenvolvimento da caquexia e/ou da sarcopenia. Caquexia é uma complexa
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sindrome inflamatéria caracterizada pela perda de massa muscular acompanhada
ou nao de perda de gordura corporal, enquanto que a sarcopenia se caracteriza
pela perda progressiva e generalizada da massa muscular esquelética e da funcéo
muscular (EVANS et al., 2008). Assim, a monitorizacdo da massa magra € um dos
pontos chave do tratamento antineoplasico (ARGILES; LOPEZ-SORIANO;
BUSQUETS, 2012).

A alteracdo do EN pode se desenvolver em decorréncia da doenca e ou do
tratamento (BORIM et al., 2000; KORNEK, 2002; TRINTIN, 2003; LANGE et al.,
2005; MURPHY; WHITE; DAVIES, 2009); a quimioterapia pode ocasionar dano as
células sensoriais com alteragbes no paladar resultando em consumo alimentar
insuficiente e/ou inadequado (DELBECQUE-BOUSSARD et al, 1997;
BERTERETCHE et al., 2004).

Dessa forma, o acompanhamento do EN de pacientes oncolédgicos deve visar
a intervencao nutricional precoce quando detectada alguma alteragdo. O suporte
nutricional promove a manutencdo do peso e da composi¢cao corporal, o
crescimento linear adequado e melhora a tolerancia ao tratamento, podendo refletir

no progndstico de sobrevida do paciente.

2.2 QUIMIOTERAPIA E ESTADO NUTRICIONAL

A quimioterapia, um dos tratamentos de neoplasia mais utilizados, atua
sistematicamente nas diversas fases do ciclo celular, objetivando a morte celular ou
a garantia da nao divisdo da célula neoplasica. Pode ser empregada como
tratamento neoadjuvante quando utilizada antes da cirurgia, para reducédo do tumor,
adjuvante para erradicar micrometastases, ou como modalidade terapéutica
exclusiva. Como nao distingue células saudaveis das cancerigenas, inidmeros
efeitos colaterais podem surgir e precisam ser monitorados para melhorar a
tolerancia do paciente. Entre tais efeitos citam-se anorexia, vOmito, diarréia,
xerostomia e disgeusia (ALCOSER; RODGERS, 2003).

Sitaresmi et al. (2008) ao avaliarem a qualidade de vida de 55 pacientes com
diagnédstico de LLA com idade de 2 a 16 anos, observaram que durante as fases
intensivas de tratamento (indugdo, consolidagdo e intensificagdo) os pacientes
apresentaram mais problemas funcionais e dor, devido a acdo da doenga e/ou



19

tratamento quimioterapico, do que os pacientes em tratamento néo intensivo
(manutencao).

As drogas quimiotergpicas podem interagir diretamente com o tecido
muscular e/ou tecido adiposo provocando graves alteracées (BAUER; JURGENS;
FRUHWALD, 2011). Halton, Atkinson e Barr (1998) observaram que a quimioterapia
foi responsavel pelo retardo no crescimento e aumento de peso durante o
tratamento, sendo este aumento representado pelo incremento de massa gorda
(MG) e diminuicdo da massa magra (MM) em criangas com LLA.

Butturini et al. (2007), em estudo retrospectivo em pacientes com LLA,
concluiram que aqueles com sobrepeso/obesidade apresentaram, como
consequéncias do tratamento quimioterapico, maior tempo de interna¢do hospitalar
e aumento do risco de metastase comparados a criangas com peso normal. Durante
o tratamento quimioterapico de criangas com linfomas, Barboza-Cortés et al. (2007)
observaram aumento significativo do tecido adiposo, da agua corporal total (ACT), e
da massa livre de gordura (MLG) que pode ser reflexo da diminui¢do da atividade
fisica, aumento do consumo energético e efeito de corticosteréides administrados
durante o tratamento.

Garéfolo, Lopez e Petrilli (2005) observaram que criancas e adolescentes
com tumores sélidos, em tratamento  quimioterapico, apresentavam
significativamente mais deplecao nutricional quando comparadas com o grupo de
criangcas com linfomas e leucemias, podendo esta diferenca estar associada com a
propria doenga e/ou com o protocolo de tratamento.

Recentemente, Tenardi et al. (2012) observaram que criancas durante o
tratamento quimioterapico e/ou radioterapico para osteossarcoma ou para sarcoma
de Ewing, apresentaram diminuicdo do peso, da velocidade de crescimento e do
indice de massa corporal (IMC). Schiavetti et al. (2002) avaliaram criangas com
tumores sélidos durante e apds o tratamento e, destas, 26,3% estavam desnutridas
segundo a porcentagem de peso ideal e 15,8%, de acordo com IMC, mas nenhuma
crianga estava desnutrida apés o tratamento.

Em virtude da composi¢do corporal da crianga apresentar maior quantidade
de agua e menor quantidade de gordura quando comparada com a do adulto, sua
reserva energeética € menor, tornando-a mais susceptivel a subnutricdo (ELHASID et
al., 1999).
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Assim, o objetivo da orientagcdo e do acompanhamento nutricional é oferecer
suporte a composicao corporal (MM e MG) durante e ap6s o tratamento, evitando a
caquexia e sarcopenia e melhorando a tolerancia ao tratamento e a qualidade de
vida (LAVIANO et al., 2011).

Behling (2008) ao acompanhar o estado nutricional de 21 criangas com
cancer em quimioterapia no periodo inicial, no 32 e 6° meses de tratamento, concluiu
que todas apresentaram ganho de peso associado ao aumento da MG. A diluicao
de isétopos evidenciou reducdo da porcentagem de MM nos pacientes do grupo
com neoplasias hematoldgicas, refletindo o aumento da MG. Por outro lado,
pacientes com tumores sélidos apresentaram redugédo da MM sem alteragcédo da MG,
pelo método da impedancia bioelétrica (BIA). Esses resultados refletem a ma
nutricAo encontrada em pacientes com tumores soélidos, conforme evidenciado na
literatura (ELHASID et al, 1999; ISENRING et al, 2004; GAROFOLO; LOPEZ;
PETRILLI, 2005).

Como existem diferentes métodos de avaliagado nutricional, o profissional que
acompanha o paciente é responsavel por decidir qual o melhor deles a ser utilizado,
decisdo que deve ser baseada no objetivo da avaliacdo (adequacao do peso,
aumento da massa muscular, avaliacdo da capacidade funcional entre outros), na
periodicidade e nos recursos materiais e financeiros disponiveis. Analisando a
literatura especializada fica claro que mesmo com a dificuldade de padronizacao
dos métodos, os estudos demonstram que pacientes em tratamento quimioterapico
apresentam com frequéncia ma nutricdo, que pode ocasionar déficit de crescimento
e desenvolvimento (HALTON; ATKINSON; BARR, 1998; GREENWALD;
CLIFFORD; MILNER, 2001; BAUER; JURGENS; FRUHWALD, 2011).

2.3 AVALIAGAO DO ESTADO NUTRICIONAL

Para avaliar o EN existem diferentes técnicas, que podem ser classificadas
em diretas ou indiretas. Esta classificacao se relaciona com a precisao dos valores
obtidos, a aplicagdo pratica e o custo financeiro. Os métodos indiretos se referem
aos estudos demograficos, inquéritos de consumo alimentar, sécio-econémicos e
culturais, enquanto que os diretos, a avaliagdo da composi¢do corporal mediante
exames antropométricos, laboratoriais e clinicos (MARTIN; DRINKWATER, 1991).
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A partir da analise da composicao corporal € possivel determinar o EN do
paciente (COPPINI et al.,, 1998). A composicao corporal pode ser definida como o
estudo da quantidade e da propor¢cdo dos principais componentes estruturais, a
saber, gordura corporal (GC), MLG ou massa corporal magra (MCM) e ossos do
organismo, em relacédo ao peso corporal (PETROSKI, 1999).

Por sua vez, os dados referentes a composicao corporal podem ser obtidos
por trés procedimentos diferentes: a) determinacao direta; b) determinacao indireta;
e c) determinacdo duplamente indireta (MARTIN; DRINKWATER, 1991). Dentre as
técnicas mais utilizadas na rotina clinica estd a duplamente indireta, que devido ao
custo, reprodutibilidade e aplicabilidade pode ser empregada tanto em pesquisas de
campo como em estudos clinicos. Estas técnicas incluem a antropometria e BIA
(SANT’ANNA; PRIORE; FRANCESCHINI, 2009), que serdo alvos de estudo nesta
pesquisa.

A avaliacdo nutricional tem como objetivo identificar os pacientes que estao
sob risco nutricional para, entéo, coletar informag¢des necessarias a criagdo de um
plano de cuidado nutricional e monitorar a terapia nutricional adequada (ASPEN,
2002). Segundo a Organizagao Mundial de Saude (OMS, 1995), a avaliacdo do EN
para analise individual deve ser realizada sequencialmente e, de preferéncia, com

associacao de diferentes métodos.

2.3.1 Antropometria

A antropometria € um dos métodos mais usados na pratica clinica para
avaliagdo da composigéo corporal e do EN do individuo, por ser um método
simples, ndo invasivo e de baixo custo (HOFFMAN et al, 2001). Compreende
medidas de peso, estatura, dobras cutaneas, circunferéncias e didmetros em
diferentes compartimentos corporais, além de medidas secundarias como IMC e
circunferéncia muscular do bragco (CMB), que sao calculadas por férmulas que
utilizam as medidas citadas inicialmente (VANNUCCHI; UNAMUNO; MARCHINI,
1996; SANT'ANNA; PRIORE; FRANCESCHINI, 2009).

Murphy, White e Davies (2009), avaliando criancas e adolescentes em
centros de tratamento oncol6gico, concluiram que os melhores métodos utilizados

para diagnostico nutricional e acompanhamento do EN sdo avaliagdo do peso,
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estatura, dobra cuténea tricipital (DCT), circunferéncia do brago (CB) e albumina,
por serem considerados de facil obtencao.

Atualmente néo existe padrdo ouro de avaliagdo do EN de criangas com
cancer, nem valores antropométricos de referéncia para esta populacao especifica.
A literatura tem demonstrado que o IMC para idade, DCT e CMB apresentam boa
associacdo com o EN, sendo recomendada sua utilizacdo para estudos
epidemiolégicos (VANNUCCHI et al., 1996; HOFFMAN et al., 2001; GAROFOLO;
LOPEZ; PETRILLI, 2005; MURPHY; WHITE; DAVIES, 2009; SANT'ANNA; PRIORE;
FRANCESCHINI, 2009).

O IMC, um indice de diagnéstico antropométrico (WHO, 1995), apesar de ser
utilizado na rotina de pesquisas de campo, deve ter sua interpretagéo realizada com
cautela, uma vez que seu resultado é derivado de valores de estatura e peso, sendo
que este dltimo nado representa os diferentes compartimentos do corpo, podendo
super ou subestimar a interpretacao clinica (SIGULEM et al., 2000; SANT'ANNA;
PRIORE; FRANCESCHINI, 2009).

A medida das dobras ou pregas cutaneas avalia a espessura do tecido
adiposo subcutaneo, podendo predizer a quantidade de GC, as reservas corporais
de energia e 0 EN (HEYWARD; STOLARCZYK, 2000; ZAMBON et al., 2003). E um
método barato e nado invasivo, mas que apresenta limitagdbes que devem ser
observadas, entre elas: a) alteragdes na quantidade e distribuicdo da GC de acordo
com a idade, sexo, genética, doenca, etnia e atividade fisica; b) variagdes inter e
intra-avaliadores na execu¢do da medigdo; c) precisdo dos instrumentos de coleta;
d) inexisténcia de padrdes de referéncias locais (SICHIERI et al., 1999).

A DCT, medida bastante utilizada por ser de facil localizagcdo e apresentar
forte correlagdo com o percentual total de GC (PETROSKI, 1999), é recomendada
pela OMS (WHO, 1995) como indice isolado ou associado na avaliagao de criangas,
adolescentes, adultos e idosos. Esta medida juntamente com a CB é utilizada na
formula que avalia a massa muscular do braco, denominada CMB, que considera a
reserva de tecido muscular sem corre¢cdo da massa 6ssea, podendo ser relacionada
a massa muscular corporal total; avalia o EN a partir dos estoques protéicos
(SIGULEM et al., 2000; TEIXEIRA, 2003).

Garéfolo, Lopez e Petrilli (2005), em avaliagdo de 127 criangcas e

adolescentes com cancer, concluiram que a DCT, a CMB e a CB constituiram-se
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em métodos mais sensiveis para diagndstico da desnutricdo em comparagdo com
os indices peso para estatura e IMC. Brennan et al. (1999) também chegaram a
concluséo de que CB e DCT s&o melhores indicadores do EN, para esta populagéo.

Apesar da facilidade em se obter as medidas antropométricas, € importante
ressaltar que os resultados devem ser interpretados com cautela, devido a
possibilidade de serem influenciados por alteragdes na agua corporal ocasionadas
por desidratacdo, edema e ascite. As alteracdes endocrino-metabdlicas que
ocorrem na neoplasia também podem dificultar a avaliacdo do EN pela
antropometria (ANDRASSY; CHWALS, 1998; CRAVO; GLORIA; CLARO, 2000;
DRISKO; CHAPMAN; HUNTER, 2003).

2.3.2 Impedancia bioelétrica

A impedancia bioelétrica (BIA) tem sido utilizada para estimar a composi¢ao
corporal e o EN em diversas populacdes de doentes, sendo considerada um método
simples, rapido, ndo invasivo, de baixo custo, com resultados reprodutiveis e
rapidamente obtidos, o que justifica sua ampla utilizacdo (HEYMSFIELD, 1994;
MIKA; HERPERTZ-DAHLMANN; HOLTKAMP, 2004; PINTO et al., 2005; KYLE et
al., 2004; COMODO et al., 2009).

A avaliacdo da BIA baseia-se na passagem de uma corrente elétrica
alternada de baixa intensidade, imperceptivel ao organismo, que flui através do
corpo pela movimentagdo dos ions (HOFFER; CLIFTON; SIMPSON, 1969;
BOULIER et al., 1990; PICCOLI; NESCOLARDE; ROSELL, 2002)

A medida da resisténcia (R) total do corpo a passagem de uma corrente
elétrica de baixa amplitude (800 mA) e alta frequéncia (50 KHz), permite avaliar a
impedancia (Z) que € formada por dois componentes: resisténcia e reactancia (Xc)
(KYLE et al., 2004a; BARBOSA-SILVA; BARROS 2005a; SANT'ANNA; PRIORE;
FRANCESCHINI, 2009).

A resisténcia reflete a oposicado a passagem da corrente elétrica pelo corpo,
sendo inversamente proporcional a quantidade de fluidos intra e extracelulares. No
corpo humano, a MM é altamente condutora por conter grande quantidade de agua
e eletrolitos (COPPINI, 1998; ELLIS et al., 1999), representando, portanto, um meio
de baixa resisténcia elétrica. J& a MG e 0s 0sso0s, por apresentarem pequena
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quantidade de agua e eletrdlitos, caracterizam-se como maus condutores de
corrente elétrica e, como tais, meios de alta resisténcia (BRODIEK; STEWART,
1999; PICCOLI et al., 2002).

A reactancia pode ser entendida como indicador da quantidade de massa
celular corporal, relaciona-se com a estrutura e funcdo das membranas celulares.
Pode representar avaliacdo funcional, além de morfolégica, jA que a membrana
citoplasmatica atua como capacitor, sendo considerada um material isolante e nao
condutivo, capaz de armazenar energia elétrica (COPPINI, 1998; PICCOLI et al.,
2002; MIKA et al., 2004; COMODO et al., 2009).

A composicao corporal € estimada por meio das caracteristicas elétricas do
organismo (MIKA et al., 2004) e baseia-se em equagdes que utilizam os parametros
resisténcia e reactancia (BARBOSA-SILVA et al., 2003), geralmente incluindo
informagbes como estatura, peso, idade e sexo, que transformam a propriedade
elétrica medida em volumes (ACT, agua intracelular — AIC, agua extracelular —
AEC), massas (GC, MCM e MLG), metabolismo basal e outras varidveis da
composicao corporal (PICCOLI; NESCOLARDE; ROSELL, 2002).

Para realizagdo da técnica da BIA, a Associagdo Médica Brasileira (AMB) e o
Conselho Federal de Medicina (CFM) descrevem, no Projeto Diretrizes, que o
paciente deve estar deitado em posicdo supina, com 0s membros superiores e
inferiores afastados do corpo e sem tocarem entre si. Os eletrodos sao posicionados
na face dorsal do punho e no terceiro dedo do membro superior, € na face anterior
do tornozelo e no terceiro dedo do membro inferior, todos do mesmo lado do corpo.
Uma corrente elétrica é aplicada pelos eletrodos distais e a queda da voltagem
detectada pelos eletrodos proximais gera a impedancia. A resisténcia e reactancia
sdo mensuradas conforme a corrente atravessa os diferentes compartimentos
corporais (COMODO et al., 2009).

A BIA é um bom método de avaliacdo nutricional, podendo detectar
alteragdes da composicdo corporal e alteragdes funcionais da membrana celular,
importantes para o paciente hospitalizado ou em tratamento agressivo. Os fatores
limitantes para sua utilizagdo sédo a escolha da equacéo, para transformar a medida
elétrica em valores que avaliam o EN, sua validacao a populacao estudada (KYLE
et al., 2004a) e a interpretagdo dos resultados obtidos (KYLE et al., 2004b).

Estas limitacbes tem incentivado pesquisas a respeito do AF, medida esta



25

derivada diretamente da BIA e que néo utiliza férmulas preditoras, podendo ser util
para avaliar o EN em pacientes com alteracdo no peso e/ou com impossibilidade de
ter a estatura mensurada ou mesmo na populacdo em que nao existem férmulas
validadas (ELLIS et al., 1999; BARBOSA-SILVA et al., 2003; MIKA et al., 2004;

NORMAN et al., 2008). Este indicador sera alvo de estudo nesta pesquisa.

2.3.2.1 Angulo de fase

O AF, calculado como arco tangente da razdo reactancia/resisténcia em
graus (MATTAR, 1996; NAGANO; SUITA; YAMANOUCHI, 2000; SELBERG;
SELBERG, 2002), é formado a partir do armazenamento da corrente elétrica pelas
membranas celulares (BARBOSA-SILVA; BARROS, 2005a). Isto ocorre porque as
membranas celulares atuam como capacitores, provocando uma queda na voltagem
elétrica em relagdo a corrente elétrica que foi aplicada. Esta mudanca de fase que
pode ser quantificada geometricamente é o AF (BARBOSA-SILVA; BARROS,
2005a; GUPTA et al., 2008a).

Seu valor em individuos saudéaveis pode variar de 4 a 15 graus. Por definigcao,
o AF estd associado positivamente com a reactancia e negativamente com a
resisténcia, assim valores menores que 4 graus significam baixa reactancia e alta
resisténcia, podendo estar associado a morte celular ou alguma alteracdo da
permeabilidade seletiva da membrana celular. Quando o valor do AF é mais alto, este
representa alta reactancia e baixa resisténcia, podendo estar associado a maior
massa celular corporal (COPPINI 1998; ELLIS et al. 1999; SELBERG & SELBERG
2002; BARBOSA-SILVA et al. 2005b).

Como o AF representa a integridade da membrana celular e est4 relacionado
a quantidade celular corporal total, é esperado que exista diferenga nos valores de
acordo com o sexo e idade do paciente (BARBOSA-SILVA et al., 2005b).

Por ser uma medida direta da estabilidade das células e refletir mudancgas da
distribuicdo de agua entre os espagos intra e extracelular, o AF tem sido estudado
como indicador de prognéstico e do EN em adultos e criancas (NAGANO; SUITA;
YAMANOUCHI, 2000; SCHWENK et al., 2000).

Considerado preditor de massa celular e indicador da integridade da

membrana, é esperado que alteragbes no seu valor identifiquem a desnutricao
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(massa celular corporal diminuida) previamente ao aparecimento de alteragdes na
composicao corporal (BARBOSA-SILVA; BARROS, 2005a). Entretanto, mais
pesquisas precisam ser realizadas para avaliar se valores baixos de AF podem ser
interpretados como desnutricdo, quais os pontos de corte deverao ser estabelecidos
para classificacdo do EN e, ainda, se este indice pode ser considerado uma
ferramenta sensivel para avaliar a efetividade de intervenc¢des nutricionais.

Apenas trés trabalhos a respeito da utilizacdo do AF em pediatria foram
publicados (NAGANO; SUITA; FUKUOKA, 2000; EDEFONTI et al., 2001; MIKA et
al., 2004) até o momento. O trabalho de Nagano, Suita e Fukuoka (2000) avaliou o
uso do AF como indicador nutricional em 81 criancas (71 bem nutridas com 3,4 +
3,1 anos e 10 desnutridas com 2,6 + 2,6 anos) e observaram que os valores de AF
foram menores nos pacientes desnutridos, entretanto houve forte correlagdo entre
AF e peso nos pacientes bem nutridos (r = 0,818 e p < 0,001) e entre AF e CMB no
mesmo grupo (r = 0,901 e p < 0,001). Edefonti et al (2001) ao avaliarem 18 criancas
(8,7 £ 4,7 anos) em dialise peritoneal também encontraram aumento significativo da
Xc (p < 0,05) e do AF (p = 0,001) do inicio da didlise, aos 6, 12, € 24 meses de
acompanhamento. O aumento da Xc e do AF encontradao nestes dois trabalhos
(EDEFONTI et al., 2001; MIKA et al., 2004) demonstra a relacao positiva entre estes
dois componentes como discutido acima. Mika et al (2004) avaliaram 21
adolescentes com anorexia nervosa (14,4 + 1,5 anos) e 19 pacientes controles
saudaveis (15,1 + 2,2 anos) e concluiram que o valor de AF aumentou no grupo
tratamento da 32 a 152 semana, assim como a Xc que foi significativamente maior
neste mesmo grupo (p = 0,048).

Apesar da escassez de trabalhos na literatura a respeito do assunto nesta
populacao, o uso do AF como indicador do EN parece ser promissor ja que diversos
estudos com adultos e idosos foram publicados. Nos quadros |, Il, Ill e IV estédo
apresentados os resumos destes trabalhos.



Quadro I: Estudos com AF e EN em idosos institucionalizados
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AUTOR/ANO AMOSTRA OBJETIVOS RESULTADOS
NORMAN et 112 idosos Associar EN com parametros da Comparativamente com a MAN, o AF foi significativamente menor nos
al., 2007 institucionalizados BIA pacientes classificados em risco nutricional (p = 0,0022) e diminuiu

(79,1 2 91,4 anos)

naqueles classificados como ma-nutridos em comparagdo com os bem
nutridos (p = 0,001).

EN= estado nutricional; BIA= impedancia bioelétrica; MAN= mini avaliagao nutricional; AF= &ngulo de fase

Quadro II: Estudos com AF e EN em adultos e idosos ndo institucionalizados

AUTOR/ANO AMOSTRA OBJETIVOS RESULTADOS
KUMAR et al., | 42 adultos (18 a 50 Analisar os valores de AF e IMC Correlagéo entre IMC e AF:r =0,011 (p < 0,001);
2012 anos) para populacao indiana saudavel Valores de AF: 7,32° + 1,7°.
PERES et al., 66 adultos e idosos Avaliar a associagao entre AF e Os valores de AF nao foram significativamente diferentes de acordo com o

2012 (41 a 79 anos) com
doengas hepaticas

métodos tradicionais de avaliagao
nutricional em pacientes com

crbnicas doengas hepéticas crénicas

diagnostico: hepatites = 5,42 (p = 0,36); cirrose = 4,4° a 5,4° (p = 0,55);
carcinoma hepatocelular = 4,8° (p = 0,15);

Pacientes bem nutridos de acordo com a ASG apresentaram valores
significativamente maiores de AF (p = 0,005) quando comparados com o0s
desnutridos;

Correlagao significativa entre AF e AMB (r = 0,29 e p = 0,015), CB (r = 0,29
e p = 0,023), albumina (r = 0,27 e p = 0,036);

Pacientes com encefalopatia  hepatica  apresentaram  valores
significativamente menores de AF (p = 0,003);

Durante os 17 meses de acompanhamento, os pacientes que faleceram
apresentaram valores menores de AF (p = 0,01) quando comparados com

0s sobreviventes.
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AUTOR/ANO

AMOSTRA

OBJETIVOS

RESULTADOS

CARDINAL,
2010

125 pacientes
adultos e idosos (20
a 94 anos) em pré-
operatério de hérnia

ou cirurgia
gastrointestinal

eletiva

Associar AFP com outros métodos
de avaliagdo do EN

Associagdo moderada entre AFP e ASG e NRS 2002 (k =0,45);

AFP foi significativamente menor em pacientes do sexo masculino
diagnosticados como desnutridos pelos métodos CMB (p < 0,001), ASG (p
=0,001), NRS 2002 (p < 0,001) e % perda de peso (p = 0,005);

AFP foi significativamente menor em pacientes do sexo feminino
diagnosticados como desnutridos pelos métodos ASG (p = 0,018) e NRS
2002 (p <0,008).

BUFFA, 2009

170 idosos (70 a 99

anos) saudaveis

Analisar mudancgas no vetor
bioelétrico em relagao ao EN

Individuos subnutridos segundo MAN tiveram menor AF (5,2° £ 1,3 versus
572 £ 1,0, p = 0,027 e 5,0° + 1,0 versus 5,4° + 0,9, p = 0,065 para sexo

masculino e feminino respectivamente) que individuos bem-nutridos.

SCHIESSER
et al., 2009

200 adultos (18 a 85
anos) em cirurgia
gastrointestinal
eletiva (18 a 85

anos)

Avaliar se NRS, NRIl e AF
diagnosticam igualmente o EN da
mesma populagao

NRS detectou 11% de pacientes com desnutricdo, NRI 15% e AF 20%;
Pacientes em cirurgia para cancer tiveram maior niumero de desnutrido
pelos 3 métodos de avaliagao (todos com p < 0,001);

Correlagao entre ma nutricao e complicagdes pos-cirirgicas (NRS p = 0,004,
NRI p < 0,001, e AF p < 0,001);

Modera correlagao entre NRS e NRI (0,536) e fraca correlagdo entre NRS e
AF (0,186) e NRI e AF (0,321).

GUNN, 2008

215 pacientes (20 a
94 anos) em
ambulatério de
reabilitagéo (AVC,
cirurgia ortopédica e

outros)

Investigar se o AF pode ser usado
como medida objetiva de saude

nutricional

Valores de AF foram dependentes de idade e sexo (p < 0,001);

Valores de AF foram menores que os valores publicados na literatura para
individuos saudaveis (p < 0,05);

Pacientes com maior capacidade funcional tiveram maiores valores de AF
(p < 0,004).
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AUTOR/ANO

AMOSTRA

OBJETIVOS

RESULTADOS

NORMAN et
al., 2008

242 pacientes
adultos e idosos

(maiores de 18 anos)

com doengas
gastrointestinais

benignas

Investigar se a desnutricao, em
doencas benignas, detectada pela
SGA e IMC tem interferéncia nos

vetores BIA

AF diminuiu de acordo com a classificagao da ASG (p < 0,001);

AF foi significativamente menor apenas no grupo IMC classe | quando
comparado cm IMC classe Il (p < 0,001);

R/A diminuiu significativamente com aumento do IMC (p < 0,001 para IMC
classe I, p < 0,05 para IMC classe lll e p < 0,01 para IMC classe IV);

BARBOSA-
SILVA et al,,
2005b

1967 adultos e
idosos (18 a 94

anos)

Entender a relacdo do AF com
sexo, idade, raca e indicadores da
composigao corporal

AF significativamente maior em homens do que em mulheres (p < 0,001);
Diferenga significativa entre as ragas (p < 0,001);

2

Correlagao positiva entre AF e IMC (R = 0,17) e negativa com idade e

%MG (Fl2 =-0,49 e -0,32, respectivamente);
Valores de AF diminuiram de acordo com o0 aumento da idade.

LUIS DA, 2004

100 homens adultos
com HIV (39.1 £9.9

anos)

Detectar parametros bioquimicos
e nutricionais que possam
interferir nos valores de AF

Média do AF = 8,212 £ 0,88;

Peso, IMC, transferrina e IGF-1 foram maiores no grupo com AF > 8,2% (p <
0,05);

Correlagao positiva entre AF e IGF-1 (r = 0,3, p < 0,05) e ingestao proteica
(r=0,2, p<0,05).

BARBOSA-
SILVA, 2003

279 pacientes
admitidos para
cirurgia
gastrointestinal
eletiva (18 a 80
anos)

Comparar valores da BIA com
ASG em pacientes cirurgicos

37,7% dos pacientes estavam desnutridos de acordo com a ASG, 59,3%
de acordo com a MCC e 18,5% de acordo com o AF;

indice de concordancia entre ASG e AF: k = 0,39;

AF < 6,3 e 5,9 para homens e mulheres, respectivamente: melhores
valores de acordo com a especificidade e sensibilidade (area sob a curva
0,72 e 0,83) para indicagao de desnutricao usando a ASG como referéncia.
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AUTOR/ANO AMOSTRA OBJETIVOS RESULTADOS
SELBERG & | 50 controles adultos, Correlacionar R, Xc e AF com AF significativamente menor nos 55 pacientes com cirrose hepatica quando
SELBERG, 5 pacientes aspectos fisicos, parametros comparados com o grupo controle (4,9° € 6,6° e p < 0,001);
2002 hospitalizados, 1.035 nutricionais e prognaostico Nos 305 pacientes o AF correlacionou-se com as seguintes medidas

pacientes nao
hospitalizados, e 360
pacientes com
cirrose hepatica,
sendo 305 avaliados
prospectivamente

antropométricas: massa muscular (r = 0,16 e p < 0,05),CB (r=0,17 e p <
0,05) e AMB (r = 0,16 e p < 0,05) e foi independente da massa corporal (r =
0,09).

AF= angulo de fase; IMC= indice de massa corporal; ASG= avaliagdo subjetiva global; AMB= &rea muscular do brago; AFP= angulo de fase padronizado;
EN= estado nutricional; NRS 2002= nutritional risk screening 2002; CMB= circunferéncia muscular do brago; MAN= mini avaliagdo nutricional; NRS=
nutritional risk screening; NRI = nutritional risk index; IGF-1= somatomedina C; R= resisténcia; Xc= reacténcia; CB= circunferéncia do brago

Quadro IllI: Estudos com AF e EN em adultos e idosos ndo institucionalizados com DRC e/ou em dialise/hemodialise

AUTOR/ANO

AMOSTRA

OBJETIVOS

RESULTADOS

OLIVEIRA,
2010

58 pacientes adultos
(49,2 + 14,8 anos)

em hemodidlise

Comparar o AF com métodos
clinicos, bioquimicos e

antropométricos do EN

Correlagao negativa: AF X idade (r = -0,525 e p <0,0001) e ASG (r = -0,533
e p <0,0001);

Correlagao positiva: AF X albumina (r = 0.588 e p < 0.0001), peso corporal
(r=10,277 e p = 0,039), CMB (r = 0,369 e p < 0,005), AMB (r = 0,284 e p =
0,033) e massa livre de gordura (r = 0,369 e p < 0,005).

CIGARRAN,
2007

108 pacientes em
dialise (61,4 £ 15,6
anos) e 75 controles
saudaveis (66,5
10,1 anos)

Relacionar concentragdes séricas
de albumina com AF e distribuicao
hidrica

Correlagao positiva entre AF e concentragdes séricas de albumina (r =
0,386 e p < 0,001);
Correlacdo entre AF e distribuicdo hidrica (r* = 0,993 e p < 0,001).
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AUTOR/ANO

AMOSTRA

OBJETIVOS

RESULTADOS

BELLIZZI,
2006

84 pacientes adultos
e idosos com DRC e
604 controles
saudaveis (49 a 82

anos)

Identificar alteracoes na
composigao corporal em
individuos com DRC por meio da
BIA e marcadores nutricionais na
pré-didlise em diferentes estagios

da doenca

Valores de AF foram dependentes do sexo (p < 0,05);

Valores de AF foram menores no grupo DRC do que controle (p < 0,01 e p
< 0,05 para homens e mulheres respectivamente);

Pacientes com DRC apresentaram R mais baixa e vetores bivariados
anormais para R e Xc corrigidos para altura;

Pacientes com DRC apresentaram valores menores de MCC e MG
comparado ao grupo controle (p < 0,01 para ambos resultados);

Pacientes com DRC e diabetes apresentaram valores de R, Xc e AF
menores que 0s pacientes sem diabetes (p < 0,01);

Nao foram observadas diferencas na BIA nem nos marcadores nutricionais

quando analisados nos diferentes estagios de doenga.

JANKOWSKA
et al., 2006

29 adultos e idosos
(56.8 = 13.3 anos)
com DRC em HD

Avaliar o EN por BIA em
pacientes com DRC antes e apés
15 minutos de HD

Valores de AF: antes da HD = 6,6° + 1,9° e apds 15 minutos 7,12 £ 2,3%;
Correlagao significativa (p < 0,005) entre AF e: IMC (0,349 e 0,625 antes e
pés HD), albumina (0,418 e 0,647 antes e pés HD), proteinas totais (0,424
pés HD) e proteinas totais (0,424 p6s HD) e NNP (0,402 e 0,414 antes e
pés HD);

Nao houve diferenga significativa entre as variaveis avaliadas nos periodos
pré e pés 15 minutos de HD.

PUPIM et al.,
2004

194 pacientes
adultos e idosos em
hemodialise

Verificar a relagao entre
desnutricdo urémica, inflamacao
crénica e suas habilidades para

predizer mortalidade

Albumina, pré-albumina, AF e peso pds-didlise foram preditores de
mortalidade (p < 0,01);

Albumina e AF foram capazes de predizer mortalidade cardiovascular (p <
0,001)
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AUTOR/ANO AMOSTRA OBJETIVOS RESULTADOS
MUSHNICK, 48 pacientes adultos | Avaliar a relagdo entre parametros - AF > 6°foi associado a maior sobrevida (p = 0,008);
2003 e idosos em didlise | da BIA com o estado nutricional e - AF foi preditor independente de mais de 2 anos de sobrevida (RR = 0,39 e
peritoneal a sua associagdo com a sobrevida p = 0,027);
- Albumina foi diretamente correlacionada com AF (r = 0,54 e p < 0,0001) e
Xc (r=0,55e p<0,0001).
GUIDA, 2001 | 50 pacientes adultos | Verificar a relagdo do IMC com a - Decréscimo do AF em pacientes com sobrepeso (p < 0,005) e obesidade (p
em hemodialise e 38 composigao corporal < 0,02) em HD (5,32 + 1,0 e 5,2° + 0,6, respectivamente).
controles
MAGGIORI, 131 pacientes Avaliar a relagéao entre os - Valores de AF, Xc e R foram significativamente menores nos pacientes na
1996 adultos e idosos em derivados da BIA e estado pré-HD do que nos controles (p < 0,016);

hemodialise e 272

controles

nutricional

AF pés-HD mostrou ser o melhor indice derivado da BIA para avaliar o
estado nutricional, sendo significativamente correlacionado com albumina,
idade, CMB, ASG e nPCR (R® = 0,44 e p < 0,01);

AF mostrou ser melhor preditor de mortalidade do que idade, albumina,
nPCR, CMB e ASG (RR = 2,6).

AF= angulo de fase; EN= estado nutricional; ASG= avaliagdo subjetiva global; CMB= circunferéncia muscular do brago; AMB= area muscular do bracgo;
DRC= doenca renal crénica; R= resisténcia; Xc= reacténcia; MCC= massa celular corporal; MG= massa de gordura; BIA= impedancia bioelétrica; HD=
hemodialise; IMC= indice de massa corporal; NNP= nitrogénio ndo protéico; nPCR= taxa de catabolismo protéico normalizado

Quadro IV: Estudos com AF e EN em adultos e idosos nao institucionalizados com cancer

AUTOR/ANO AMOSTRA OBJETIVOS RESULTADOS
URBAIN et al., 105 adultos com Investigar a validade de - IMC detectou 22,9% como desnutridos, 8,6% como obesos e ASG
2013 doengas parametros nutricionais como classificou 77,1% como eutréficos e 9,5% como severamente desnutridos;

hematologicas
admitidos para TMO

fatores de risco apés 2 anos de
TMO

Média do AF: 5,06° + 1,02¢%

AF pré TMO ¢ fator independente para predizer resultados em 2 anos.
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AUTOR/ANO AMOSTRA OBJETIVOS RESULTADOS
NORMAN et | 399 adultos e idosos | Investigar o valor prognéstico do 132 pacientes foram diagnosticados como moderadamente desnutridos e
al., 2010 (63 +11,8 anos) AF em relagéo ao estado 100 como gravemente desnutridos de acordo com a ASG;
com cancer nutricional, funcdo muscular, Média do AF: 4,59° + 1,12¢;
hematoldgico ou qualidade de vida e mortalidade Correlagao entre IMC e AF (r = 0,245 e p < 0,000);
tumor sélido em 6 meses 47,9% dos pacientes apresentaram AF abaixo do 5° percentil de referéncia
para sexo, idade e IMC;
Forte correlagédo entre forga muscular e AF (homem: r = 0,596 e p < 0,0001
e mulher: r = 0,484 e p < 0,0001);
Pacientes com AF abaixo do 5° percentil de referéncia para sexo, idade e
IMC apresentaram mais comorbidades (p < 0,001) e maior risco de morte
em 6 meses (OR =4,0;1C 95% = 2,4, 6,8 e p < 0,001).
GUPTA, 73 pacientes adultos | Avaliar a associagao entre ASG e Pacientes bem nutridos obtiveram AF significativamente maior do que
2008b com cancer AF pacientes desnutridos (AF = 6,12° e 5,18° respectivamente, com p =
colorretal estadios lll 0,005);
elv Coeficiente de Spearman = 0,33 (p = 0,004);
Ponto de corte de 5,2° = 51,7% sensivel e 79,5% especifico;
Ponto de corte de 6° = 82,8% sensivel e 54,5 especifico.
GUPTA et al., | 58 pacientes adultos Avaliar a associagao entre AF e Média de AF =5,3% + 1,5;
2004 com cancer sobrevida e relagdo entre AF e Correlagao entre AF e albumina e pré-albumina (p < 0,04);

pancreatico estégio
v

indicadores nutricionais

Pacientes com AF < 5° tiveram menor sobrevida (RR = 0,75 e p = 0,02).

TMO= transplante de medula éssea; IMC= indice de massa corporal; ASG= avaliagao subjetiva global; AF= angulo de fase; RR= risco relativo
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3. PACIENTES E METODOS

3.1 TIPO de ESTUDO

Trata-se de estudo longitudinal, prospectivo e observacional.

3.2 LOCAL DO ESTUDO

A pesquisa foi realizada no Servico de Hematopediatria do Hospital de
Clinicas (HC) da Universidade Federal do Parana (UFPR), Curitiba-PR.

3.3 CASUISTICA

A populacdo de estudo foi composta por criancas e adolescentes em
acompanhamento no Servico de Hematopediatria do HC da UFPR, Curitiba-PR.

3.4 CRITERIOS DE INCLUSAO

Os critérios de inclusdo foram os seguintes: pacientes que iniciaram
quimioterapia até dezembro de 2012 ou que ja estavam em tratamento, mas que
realizariam quimioterapia por trés meses ou mais, idade entre dois e 14 anos, cujos
responsaveis assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e pacientes
com idade igual a 14 anos, com Termo de Assentimento Livre e Esclarecido
assinado.

3.5 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Foram excluidos do estudo pacientes com outras doencas ndo neoplasicas
que pudessem alterar a composi¢cao corporal, tais como Sindrome de Down,
pacientes com membros amputados ou ma formagéao, pacientes que se recusaram a
participar do estudo ou tiveram a recusa feita por seus responsaveis, pacientes que
nao conseguiram realizar o preparo para a impedancia bioelétrica e/ou nao foram

capazes de permanecer em repouso para realizagcao do exame.
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3.6 POPULACAO DE ESTUDO

A populacdo de estudo foi composta por criancas e adolescentes que
realizavam ou iniciaram tratamento quimioterapico no servico de Hematopediatria do
HC de margo de 2012 a dezembro de 2012.

Todos os pacientes em tratamento quimioterapico no periodo de realizagao
da pesquisa, que se enquadravam nos critérios de inclusdo, foram elegiveis para o
estudo.

3.7 AMOSTRA

O total de pacientes em tratamento quimioterapico de marco a dezembro de
2012 foi de 71. Destes, 43 enquadravam-se nos critérios de inclusdo e 28
apresentavam critérios de nao inclusao.

Dos pacientes elegiveis para a pesquisa, 09 nao aceitaram participar e 34
assinaram o TALE e ou o TCLE. Destes, trés foram excluidos, totalizando uma
amostra final de 31 pacientes como demonstrado na figura 1.

Os participantes da pesquisa receberam orientagdes alimentares pelos
profissionais do servico onde foi realizado o trabalho. Os protocolos para iniciar
nutricdo enteral e/ou parenteral foram mantidos. Estas informagdes ja fazem parte
da rotina do ambulatério e como o trabalho foi observacional elas foram mantidas
por questao de ética visando o bem estar do paciente durante todo o tratamento.



36

Pacientes em QT de
marcgo a dezembro
2012: 71

Pacientes com Pacientes com
critérios de inclusao: critérios de nao
43 inclusao: 28

I—I |

Pacientes que Pacientes que ndo
aceitaram participar aceitaram participar

da pesquisa: 34 da pesquisa: 09

|

Pacientes excluidos
da pesquisa: 03

:

Figura 1: Fluxograma da selecao dos pacientes para a pesquisa
Fonte: A autora (2014)

Amostra final da
pesquisa: 31

3.8 ETICA EM PESQUISA

O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do
HC da UFPR. Registro n® 2638.245/2011-11 (Anexo I).

3.8.1 Consentimento e Assentimento Livre e Esclarecido

O termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (Apéndice I) foi
aplicado pela pesquisadora do projeto, mediante conversa com o0s responsaveis
pelas criancas e adolescentes que se enquadraram nos critérios de inclusdo para o
TCLE. O termo de assentimento livre e esclarecido (TALE) foi aplicado para

pacientes com 14 anos de idade. Essa conversa ocorreu em sala de atendimento
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nutricional do servico de Hematopediatria do HC, sempre antes do paciente ser
chamado para aplicacdo de medicamentos.

Os responsaveis e participantes da pesquisa foram informados que nao
haveria riscos fisicos envolvidos, uma vez que nenhum procedimento seria invasivo,
e que a avaliagdo nutricional n&o interferiria no tratamento proposto pelo médico
responsavel.

Os pacientes foram sempre protegidos contra qualquer possibilidade de risco
que pudesse ser detectado durante a pesquisa, e a confidencialidade foi mantida.
Os participantes do projeto e seus responsaveis tiveram acesso aos valores e
resultados da avaliagdo nutricional realizada durante toda pesquisa, a qualquer
momento.

A participagao foi voluntaria, ndo havendo gasto para o paciente em nenhum
momento. As avaliagbes foram realizadas sempre que o0 paciente estava no

ambulatério para consulta médica e/ou para o procedimento de quimioterapia.

3.9 VARIAVEIS DE ESTUDO

Estéo descritas e classificadas no apéndice ll.

3.10 COLETA DE DADOS

As informagbes avaliadas (dados demograficos, clinicos e nutricionais)
encontram-se no protocolo de coleta de dados (Apéndice 1V). Os dados
demograficos (identificacdo, sexo e data de nascimento) e clinicos (diagnéstico,
data do diagnostico, protocolo de tratamento, fase do tratamento, numero de
quimioterapia ja realizadas e dosagem de corticoide utilizada) foram obtidos
diretamente do prontuario. Os dados nutricionais foram coletados por dois
observadores previamente treinados em todas as sessdes de quimioterapia do
paciente durante o periodo da pesquisa, sempre antes do inicio da medicagéo e da
hidratacao.

As avaliacbes foram realizadas apenas quando o paciente compareceu ao

ambulatério para realizacdo da quimioterapia de acordo com o protocolo,
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respeitando-se um intervalo minimo de sete dias entre as avaliagdes, independente
de quantas aplicagdes foram realizadas naquele periodo.

Como o intervalo de tempo entre as aplicacdes de quimioterapia variou para
cada paciente dependendo do protocolo e da data agendada para tal, optou-se por
categorizar as avaliagbes em numeragao ordinal, independente do intervalo entre as
mesmas, agrupando-as em quartis, para posterior andlise estatistica. O niumero de
avaliagbes variou entre os pacientes.

Para andlise dos resultados, os pacientes foram divididos em trés grupos de
acordo com a fase de tratamento, independente do diagndéstico: a) Fase Intensiva
(FI): pacientes nas fases de inducdo, consolidagéo, intensificagdo, interfase e
consolidacao tardia, com quimioterapia mais intensa e agressiva, com aplicacao
liberada desde que atingidos o0s seguintes requisitos hematoldgicos: > 1500
leucocitos/mm?3 e 300 granulécitos/mms3; b) Fase de Manutengcao (FM): pacientes
com quimioterapia mais branda e intervalos maiores entre as aplicagdes; c) Fase
em Ciclos (FC): quimioterapia com drogas repetidas em ciclos fixos que, na sua
maioria, sdo realizados no mesmo intervalo de tempo do inicio ao fim do tratamento,
com recuperacao hematoldgica, entre os ciclos, a valores normais.

Os periodos de avaliagao acima referidos podem ser assim descritos:

- Grupo Fl: do inicio do tratamento (inducdo) até imediatamente antes de
iniciarem a fase de manutencéo;

- Grupo FM: o periodo que corresponde a 16 aplicagdes quimioterapicas, com
intervalos de uma a trés semanas;

- Grupo FC: as avaliagbes foram realizadas do inicio até o final do tratamento,

com intervalos fixos de acordo com cada protocolo.
3.11 PROCEDIMENTOS DE AVALIACAO NUTRICIONAL
3.11.1 Impedancia bioelétrica
Os valores de R e Xc foram obtidos por meio do aparelho portatil BIA, modelo
Maltron BioScan MSR-916®. Durante o exame, uma corrente elétrica alternada, de

alta frequéncia e baixa amplitude (50 kHz e 800 mA), indolor e totalmente segura, foi

aplicada por meio dos eletrodos coletores; a diferenga de potencial foi detectada e



39

emitida pelos eletrodos detectores, identificando os niveis de resisténcia e
reactancia, em Ohms.

Para realizagdo do exame foi utilizada a técnica descrita internacionalmente
segundo as Diretrizes da AMB/CFM (COMODO et al. 2009) detalhada na sesséao de
revisdo da literatura, no item 2.3.2. As varidveis que afetam a validade,
reprodutibilidade e precisdo das medidas (posicao corporal, estado de hidratacéo,
consumo de alimentos e bebidas, temperatura ambiente e corporal, atividade fisica
recente e condutancia da superficie de exame), foram controladas de acordo com
os critérios do National Institute of Health — NIH (1994).

A avaliagdo por BIA permitiu o calculo do angulo de fase, massa livre de
gordura e massa de gordura:

- Angulo de fase: foi calculado pela férmula citada por diferentes autores
(NAGANO et al., 2000; SCHWENK et al., 2000; SELBERG & SELBERG 2002;
BARBOSA-SILVA et al., 2003; GUPTA et al., 2004b; BARBOSA-SILVA & BARROS
2005a):

AF = arco tangente (Xc/R x 1800/)

Xc= reactancia; R= resisténcia; = valor de pi

- Massa Livre de Gordura e Massa de Gordura: a MLG foi obtida através das
férmulas de Kushner (1992) para as criangas até 10 anos de idade e de Houtkooper
(1992) para criangas acima de 10 anos de idade e adolescentes (Quadro 5)
(HEYWARD & STOLARCZYK 2000):

Quadro 5: férmulas para céalculo da MLG

Idade Meninos Meninas
(anos)

2a9anos e 11 [0,593 (A°/R) + 0,065 [0,593 (A®/R)+0,065
meses (P)+0,04] x0,77 (P)+0,04]x0,78
10a18 0,61(A%/R) + 0,25 (P) + 1,31 0,61(A%/R) + 0,25 (P) + 1,31

P= peso em kg; A= altura em cm; R= resisténcia

Para a obtencado do valor da MG foi feita a subtracdo da MLG do peso
corporal.
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A formula de Kushner (1992) foi validada para criancas acima de 06 anos de
idade, entretanto a literatura nao dispde de férmula validada para criangas menores,
sendo optado pela pesquisadora por utilizar esta mesma férmula para criancas de
02 a 05 anos sabendo das limitagdes que esta pode ocasionar na interpretacao dos

resultados.
3.11.2 Avaliagdo da Composi¢ao Corporal

- Estatura: foi obtida utilizando-se estadibmetro vertical Tonelli®, fixo na
parede, com comprimento de 2.20 metros (m) e precisdo de um milimetro (mm).
Para a medigcao, o paciente encontrava-se descalco e com 0s pés aproximados, em
posi¢cao ereta e olhando a frente, com bragos ao longo do corpo, sendo o dorso, as
nadegas e a cabeca encostados no plano vertical do estadibmetro, respeitando o
plano horizontal de Frankfurt. O paciente foi orientado a inspirar profundamente e
manter-se na posi¢cao, e a régua mével foi trazida até o ponto mais alto da cabeca
com uma pressao suficiente para tocar a cabeca (WHO 1995).

- Peso: para obtencao do peso, foi utilizada balanga mecénica Filizola®, com
capacidade de 150 kg, graduada em 100 gramas, nivelada e calibrada para zero.
para obter peso em kg. O paciente era pesado utilizando apenas roupas intimas.

Para o calculo do indice de Massa Corporal utilizou-se a férmula: IMC = peso
(kg) / estatura (metro)2. O Escore-Z do IMC foi obtido com auxilio do software WHO
Anthro Plus® 2009 e o valor foi classificado pelo IMC para Idade (Quadro 6) (WHO
2006 e 2007).

Quadro 6: Classificacdo do IMC pela Idade

Classificagéao Escore-Z
Excesso de Peso > +1
Eutrofia Entre 2 -2 e < +1
Baixo Peso <-3

Fonte: WHO, 2006 e 2007
- Circunferéncia do Brago (CB): o brago direito da criancga foi flexionado a 90°

e com uma caneta hidrografica foi marcado o ponto médio, entre a projecao lateral
do processo acromial da escapula e a margem inferior da ulna. O brago foi
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estendido e relaxado na lateral do corpo, mantendo-se a palma da mao voltada para
a coxa e com a fita antropométrica Sanny Medical Starreti® (tolerancia de 0,1mm
em 02m) o perimetro do ponto médio foi mensurado, tomando-se o devido cuidado
para evitar compressao ou folga da pele (WHO 1995).

- Dobra Cutéanea Tricipital (DCT): foi mensurada no musculo triceps braquial,
no local onde foi determinada a CB. Para a medi¢do o paciente permaneceu em pé
com o brago paralelo ao tronco e relaxado. A dobra foi formada pela pele e tecido
adiposo subcutaneo, com os dedos polegar e indicador da mao esquerda da
pesquisadora a 01 cm do ponto marcado; a prega foi pingada com o adipdmetro
Sanny® (American Medical do Brasil Ltda.), com pressdo de * 9,8g/mm? na
superficie de contato e precisdo de 0,5mm, com escala de 0-78mm. O valor anotado
foi a média de 03 medidas.

Com os valores de CB e DCT, foi calculada a circunferéncia muscular do
braco (FRISANCHO 1981):

CMB (mm) = CB — 1 x (DCT/10)

CMB-= circunferéncia muscular do brago; CB= circunferéncia do brago; DCT= dobra cutanea tricipital

As porcentagens de adequagcdo da DCT e CMB, foram calculadas pela
equacao: %adequacao = valor encontrado/valor de referéncia de p50* x 100. As
classificagbes destas adequagdes estdo descritas nos quadros 7 e 8
respectivamente (*FRISANCHO 1981).

Quadro 7: Classificagdo da adequacao da DCT

Classificacao % de adequacao
Baixa reserva de tecido < 90%
adiposo
Adequada quantidade 90 - 110%
de reserva de tecido
adiposo
Excesso de reserva de > 110%

tecido adiposo

Fonte: Frisancho, 1981
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Quadro 8: Classificagdo da adequacao da CMB

Classificacao % de adequacao

Baixa quantidade de <90%

reserva muscular

Adequada quantidade > 90%

de reserva muscular

Fonte: Frisancho, 1981

3.11.3 Medicamento, Hidratacao e Internacao

O histérico de medicamentos utilizados na quimioterapia foi obtido
diretamente do prontuario do paciente. Ja o volume de hidratagdo em cada sesséo
de quimioterapia resultou na diferenga do volume prescrito e da quantidade
infundida.

Os relatérios de internagdes dos pacientes no periodo da pesquisa foram
obtidos diretamente do sistema eletrénico do Hospital de Clinicas da UFPR. Foram

avaliados a data, motivo e tempo de internamento.

3.12 ANALISE ESTATISTICA

Todos os dados coletados foram obtidos pelo pesquisador e registrados no
instrumento de coleta de dados. Os valores foram digitados em planilha eletrénica
(Microsoft Excel®), conferidos e exportados para posterior andlise estatistica
(Statistica - Statsoft®).

Para a andlise estatistica foi aplicado o principio /ntention-to-Treat com o
método de inclusdo da ultima observagdo disponivel para as medidas ausentes
resultantes de perda de acompanhamento (Last Observation Carried Forward —
LCOF) (LACHIN, 2000). As andlises foram realizadas em intervalos interquartis
(denominados como 12, 22 3% e 4% avaliagdo nos graficos e tabelas), que
correspondeu aos seguintes momentos de avaliagdo: Fl: intervalos 12, 132, 242 e
352 FM: intervalos 12, 62, 112 e 162 e FC: intervalos 12, 82, 162 e 232.
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As medidas de tendéncia central consideradas na analise estatistica foram a
mediana e intervalo de confianga de 95%, dado a distribuicdo assimétrica das
variaveis continuas. As variaveis categéricas foram expressas em porcentagem.

A andlise do comportamento das variaveis quantitativas continuas, ao longo
do periodo de estudo, foi feita pela Analise da Variancia de Friedman e de Kruskal-
Wallis.

O coeficiente de correlacdo de Spearman foi calculado entre variaveis
continuas de distribuicdo simétrica, considerando o coeficiente de correlagédo de 1,0
como indicativo de correlagédo linear perfeita, entre 0,80 e 1,00, forte, 0,50 a 0,80,
moderada, 0,50 e 0,10, fraca e menor que 0,10, infima. Considerando a amostra com
31 pacientes, valores de coeficiente de correlacao superior a 0,36 apresentam nivel de
significancia < 0,05.

A amostra foi calculada considerando um erro do tipo | de 05%, erro do tipo Il
de 10%, magnitude de efeito de 05% e os testes estatisticos aplicados, com poder
de teste minimo estimado de 85%.

3.13 ORGCAMENTO, FOMENTOS e APOIOS FINANCEIROS

A pesquisa foi financiada pela Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal
de Nivel Superior (Capes) por meio da concessdao de bolsa de estudos para a
pesquisadora.
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4 RESULTADOS

Todos os pacientes do grupo Fl e FC tiveram o diagnéstico realizado no ano
de 2012, sendo que dos pacientes do grupo FC, trés estavam em recidiva e ja
haviam recebido tratamento quimioterapico anteriormente (um paciente em 2010 e
dois pacientes em 2011). Para os pacientes do grupo Fl foram realizadas de oito a
35 avaliagbes, com mediana de intervalo 17 dias, variando de sete a 28 dias (IC
95% = 43,0 — 127,0), de acordo com a fase do protocolo quimioterapico. Para os
pacientes da FC, foram realizadas de sete a 23 avaliagdes, sendo a mediana de
intervalo igual sete dias. J& para o grupo FM, foram realizadas 16 avaliagdes, com
mediana de intervalo de 17 dias, variando de sete a 28 dias (IC 95% = 7,0 — 28,0).
Trés pacientes estavam realizando tratamento para recidiva da doenga (com
diagnosticos primarios em 2008, 2009 e 2011) enquanto que o0s outros pacientes
apresentaram diagnésticos em 2011 (cinco pacientes) e 2012 (um paciente).

Ao todo foram realizadas 570 avaliagGes nutricionais.

Em relacdo ao numero de internagdes por intercorréncias no periodo
avaliado, ndo houve diferenca significativa entre os grupos (p = 0,53).

A caracterizacado da amostra estudada quanto ao sexo, diagnéstico, tipo de

tratamento e dose de corticéide utilizada estd apresentada na tabela 1.



Tabela 1: Caracterizacdo da amostra
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Fase Fase de Fase em
Amostra Total Intensiva Manutencao Ciclos
Sexo n % n % n % n %
Sexo masculino 20 65 8 73 5 56 7 64
Sexo feminino 11 35 3 27 4 44 4 36
Total 31 11 9 11
Mediana de Idade na 12 avaliagdo (meses) 92 153 68
Diagnéstico n % % n % n %
Leucemia Linféide Aguda 14 45 8 73 6 67
Leucemia Miel6ide Aguda 4 13 3 27 1 11
Leucemia Mielomonocitica Juvenil 1 3 1 9
Linfoma Hodgkin 6 19 2 22 4 37
Sarcoma de partes moles 2 7 2 18
Carcinoma de plexo coroide 1 3 1 9
Tumor de células germinativas 1 3 1 9
Tumor de cértex de supra-renal 1 3 1 9
Neuroblastoma 1 3 1 9
n

Corticoide (mg/m?)* n mg n mg n mg mg

18 37092.25 10 27869.75 6 5302.5 2 3920

*Dosagem total de corticéide usada pelo grupo no periodo avaliado. A quantidade total de corticosteroides foi transformada em equivaléncia de prednisona.

Fonte: A autora, 2014
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As tabelas 2, 3 e 4 apresentam as caracteristicas antropométricas de cada
grupo na primeira e na ultima avaliagdo. Observou-se alteragdo estatisticamente
significante na adequacao (%) de CMB no grupo Fl e na MG (kg e %) e MLG (%) do
grupo FC.

Tabela 2: Caracteristicas antropométricas dos pacientes do grupo Fl

Parametros 12 avaliagao Ultima avaliagao p
Idade (meses) 92,0 (30,0-136,0) 102,0 (235,0-144,0)

Peso (Kg) 244 + 57 27,5 + 8,1 0,10
Estatura (cm) 1,20 + 0,1 1,23 + 0,1 0,01
Escore-Z do IMC 0,47 (-1,76-6,14) 0,57 (-2,56-2,64) 0,56
DCT (%) 86,7 (51,2-155,0) 94,2 (64,8-162,0) 0,78
CMB (%) 108,7 + 13,4 119,9 + 14,8 < 0,01
AF (graus) 4,6 +1,1 44 +0,7 0,23
MG (%) 4,6 (1,9-9,1) 6,1 (3,3-9,9) 0,42
MG (Kg) 19,3 (8,9-39,6) 26,8 (11,1-44 4) 0,11
MLG (%) 80,7 (60,3-91,0) 73,1 (55,6-88,7) 0,11
MLG (Kg) 19,3 (10,8-30,6) 18,0 (12,2-36,3) 0,34

IMC= indice de massa corporal; DCT= dobra cuténea tricipital; CMB= circunferéncia
muscular do brago; AF= angulo de fase; MG= massa gorda; MLG= massa livre de gordura.
Fonte: A autora (2014)

Tabela 3: Caracteristicas antropométricas dos pacientes do grupo FM

Parametros 12 avaliagéao Ultima avaliagao p
Idade (meses) 125,4 + 50,1 132,1 + 48,5

Peso (Kg) 43,4 +17,8 457 + 18,2 0,03
Estatura (cm) 1,41 +0,2 1,43 +0,2 0,01
Escore-Z do IMC 1,16 (-1,06-2,74) 1,20 (-1,26-2,95) 0,90
DCT (%) 155,6 (49,3-247,7) 156,4 (56,7-202,0) 0,61
CMB (%) 124,0 + 18,8 129,3 + 18,3 0,20
AF (graus) 52+0,8 51+0,8 0,83
MG (%) 13,0 (1,3-21,4) 9,7 (3,1-27,7) 0,51
MG (Kg) 28,7 (9,0-32,5 19,3 (18,2-37,3) 0,76
MLG (%) 71,3 (67,5-91,0) 80,6 (62,7-81,7) 0,76
MLG (Kg) 35,3 (13,1-47,0) 39,7 (13,0-46,6) 0,02

IMC= indice de massa corporal; DCT= dobra cutanea tricipital; CMB= circunferéncia
muscular do brago; AF= angulo de fase; MG= massa gorda; MLG= massa livre de gordura.
Fonte: A autora (2014)
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Tabela 4: Caracteristicas antropométricas dos pacientes do grupo FC

Parametros 12 avaliacao Ultima avaliagao p
Idade (meses) 68,0 (24,0-173,0) 71,0 (29,0-181,0)

Peso (Kg) 25,7 + 14,5 26,6 + 15,2 0,09
Estatura (cm) 1,2+0,3 1,2+0,3 0,01
Escore-Z do IMC 0,51 (-2,68-2,81) 0,24 (-3,36-2,62) 0,78
DCT (%) 73,9 (42,7-292,3) 75,4 (41,3-297,6) 0,53
CMB (%) 113,8 + 15,3 115,5+ 18,5 0,07
AF (graus) 52+1,3 48+1,0 0,05
MG (%) 5,2 (0,9-18,4) 5,4 (2,0-26,7) 0,03
MG (Kg) 15,0 (8,3-40,9) 20,3 (18,8-25,2) 0,04
MLG (%) 85,0 (59,1-91,6) 79,7 (74,8-81,2) 0,04
MLG (Kg) 15,0 (9,1-43,1) 13,2 (9,7-41,9) 0,68

IMC= indice de massa corporal; DCT= dobra cuténea tricipital; CMB= circunferéncia
muscular do brago; AF= angulo de fase; MG= massa gorda; MLG= massa livre de gordura.
Fonte: A autora (2014)

A evolucao do estado nutricional e do angulo de fase foi realizada por meio
da distribuicdo de frequéncia nos periodos interquartis. Os graficos com a
distribuicao da frequéncia de cada variavel continua estdo no apéndice V.

4.1 Evolugéo do Escore-Z do IMC

- Grupo Fase Intensiva: Na avaliacao inicial, oito dos 11 pacientes estavam
eutréficos e trés com excesso de peso. No final desta fase de tratamento um
paciente eutréfico passou para classificacdo de excesso de peso. Durante o
acompanhamento, sete pacientes tiveram aumento no Escore-Z do IMC, um
paciente manteve-se com os mesmos valores e trés pacientes diminuiram este
valor.

- Grupo Fase de Manutencdo: Cinco pacientes estavam classificados como
excesso de peso de acordo com o indice de massa corporal na primeira avaliagédo e
quatro pacientes encontravam-se eutréficos. Em relacdo ao comportamento da
variavel evolutivamente, observa-se tendéncia ao aumento do Escore-Z do IMC da
primeira para a ultima avaliag&o.

- Grupo Fase de Ciclos: Ao iniciarem o tratamento cinco pacientes foram
classificados como eutroficos, cinco com excesso de peso e um desnutrido segundo
o Escore-Z do IMC. Ao fim do tratamento estes pacientes estavam classificados da

seguinte maneira: sete eutréficos, trés com excesso de peso e um desnutrido. Dos
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11 pacientes pertencentes a este grupo, seis apresentaram aumento do Escore-Z

durante o periodo avaliado e cinco diminuiram este indice.

4.2 Evolucao da Porcentagem de adequacéao da Dobra Cutanea Tricipital

- Fase Intensiva: Na primeira avaliagdo, um paciente dos 11 apresentava
excesso de reserva de tecido adiposo, enquanto que o restante da amostra dividiu-
se igualmente em adequada e baixa quantidade dessa reserva. No final da fase
intensiva, o numero de pacientes com excesso e baixa quantidade modificou-se
para quatro pacientes em cada classificagdo, permanecendo apenas trés com
quantidade adequada. A distribuicdo verificada no gréfico IV (Apéndice V) aponta
para um aumento da adequacdo de dobra cutanea tricipital em nove dos 11
pacientes durante esta fase de tratamento.

- Fase de Manutencao: Sete dos nove pacientes apresentaram excesso de
reserva de tecido adiposo na primeira e na Ultima avaliacao e dois pacientes foram
avaliados com deficiéncia de reserva de tecido adiposo, entretanto a tendéncia
aponta para diminuicdo da porcentagem de adequacédo da dobra cutanea tricipital
durante o acompanhamento.

- Fase de Ciclos: No inicio do tratamento dois pacientes apresentavam
excesso de reserva de tecido adiposo enquanto que sete estavam abaixo. Ao final,
trés pacientes encontravam-se com excesso € seis com baixa quantidade de
reserva de tecido adiposo. A analise do grupo demonstra que seis pacientes

aumentaram e cinco diminuiram os valores de adequacao durante o tratamento.

4.3 Evolugao da Porcentagem de adequacéo da Circunferéncia Muscular do Brago

- Fase Intensiva: Dez pacientes de 11 apresentaram adequada quantidade de
reserva de tecido muscular no inicio do tratamento, ao passo que ao final do
acompanhamento todos estavam classificados como adequados. Entretanto,
observou-se que, neste periodo, trés pacientes tiveram diminuicao dos valores de
adequacao.

- Fase de Manutencao: Todos os pacientes (nove) estavam com adequada
quantidade de reserva de tecido muscular durante o acompanhamento, entretanto
05 pacientes tiveram seus valores diminuidos entre a primeira e a ultima avaliagao

mas ndo mudaram de classificac¢ao.
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- Fase de Ciclos: Os pacientes iniciaram com adequada quantidade de reserva
de tecido muscular, e ao final um Unico paciente apresentou baixa quantidade. A
tendéncia do grupo mostrada pelo grafico IX (Apéndice V) demonstra aumento da
adequacao na maioria dos pacientes (oito dos 11).

4.4 Evolucao do Angulo de Fase

- Fase Intensiva: Houve variacao do valor de angulo de fase durante a fase
intensiva em todos os pacientes, sendo que da primeira para a ultima avaliagao
oito, dos 11 pacientes, apresentaram valores menores.

- Fase de Manutencdo: Os nove pacientes tiveram oscilagdo do valor do
angulo de fase durante as avaliagbes, entretanto apenas um paciente finalizou o
acompanhamento com o valor menor do que o da primeira avaliagao.

- Fase de Ciclos: A diminuigdo dos valores de angulo de fase ocorreu em sete
dos 11 pacientes durante o tratamento.

4.5 Evolucao da Massa Livre de Gordura (kg)

- Fase Intensiva: Sete pacientes (entre os 11) diminuiram a massa livre de

gordura em quilos do inicio ao fim desta fase de tratamento.

- Fase de Manutencao: Dois dos nove pacientes tiveram diminuicdo da massa
livre de gordura ao longo do acompanhamento, enquanto os outros sete tiveram
aumento.

- Fase de Ciclos: Cinco dos 11 pacientes tiveram diminuicdo durante o

tratamento.

4.6 Evolucdo da Massa Gorda (kg)

- Fase Intensiva: Nove dos 11 pacientes aumentaram o peso de massa gorda.

- Fase de Manutencgéo: Apenas trés pacientes do grupo tiveram aumento da
massa gorda no periodo de acompanhamento, enquanto que seis diminuiram o
peso de massa gorda.

- Fase de Ciclos: Ao longo do tratamento nove dos 11 pacientes tiveram
aumento da massa gorda.

O gréfico 01 ilustra a variacdo do Escore-Z do IMC para os trés grupos. No

grupo fase intensiva, houve diminuigdo do indice de massa corporal no 3°. quartil (p
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= 0,13) com recuperacao no 4°. No grupo fase de ciclos, houve também variagdo no
2°. e 4% quartis (p = 0,15), enquanto que no grupo fase de manutencao nao foi
observada variagao significativa deste indice (p = 0,95). Nao houve diferenca entre

os grupos nas diferentes avaliagbes (p > 0,05).

Grafico 1: Distribuicdo de medianas do Escore-Z do IMC nos grupos FM, FI E FC
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Onde: FM= fase de manutencgéao; Fl= fase intensiva; FC= fase de ciclos

NOTA: Anova de Friedman: FM: p = 0,95; Fl: p=0,13; FC: p = 0,15

Anova de Kruskal-Wallis: 12 avaliagéo: p = 0,35; 22 avaliagdo: p = 0,42; 32 avaliagdo: p =
0,75; 42 avaliagdo: p = 0,39

Fonte: A autora (2014)

Em relacdo a dobra cutanea tricipital, observa-se no grafico 02 que néao
houve variacao ao longo do tempo nos trés grupos (p = 0,43; p = 0,63; p = 0,82). Os
valores da dobra cutanea tricipital foram maiores no grupo fase de manutengéo em
todas avaliacbes com nivel de significancia limitrofe (p = 0,05; p = 0,07;p=0,19; p =
0,09).
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Grafico 2: Distribuicdo de medianas da % de adequacao da DCT nos grupos FM, FlI
EFC
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FM= fase de manutengao; Fl= fase intensiva; FC= fase de ciclos

NOTA: Anova de Friedman: FM: p = 0,43; Fl: p = 0,63; FC: p = 0,82

Anova de Kruskal-Wallis: 12 avaliagao: p = 0,05; 22 avaliagdo: p = 0,07; 32 avaliagdo: p =
0,19; 42 avaliagdo: p = 0,09

Fonte: A autora (2014)

A variacao da circunferéncia muscular do brago entre os grupos esta ilustrada
no grafico 03. Observa-se que o grupo fase de manutengdo nao apresentou
variagao significativa da circunferéncia muscular do brago ao longo do tempo (p =
0,16). Nos grupos fase intensiva e fase de ciclos houve elevacao significativa
durante o tempo de acompanhamento (p = 0,04 e p = 0,002 respectivamente). Nao
se observou, entretanto, diferenca dos valores entre 0s grupos nas diferentes
avaliagoes (p = 0,27; p = 0,36; p = 0,80; p = 0,72).
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Grafico 3: Distribuicdo de medianas da % de adequacédo da CMB nos grupos FM,
FIE FC
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FM= fase de manutengao; Fl= fase intensiva; FC= fase de ciclos

NOTA: Anova de Friedman: FM: p = 0,16; Fl: p = 0,04; FC: p = 0,002

Anova de Kruskal-Wallis: 12 avaliagao: p = 0,27; 22 avaliagao: p = 0,36; 32 avaliagdo: p =
0,80; 42 avaliagdo: p = 0,72

Fonte: A autora (2014)

Observa-se no grafico 04 que nao houve variacdo do angulo de fase nos
grupos ao longo do tempo (p = 0,39; p = 0,69; p = 0,24). No entanto, a partir do 2°.
quartil, o angulo de fase foi maior no grupo fase de manutengéo (p = 0,03; p =
0,02; p = 0,10) e menor no grupo Fl no 2°. e 3°. quartis.
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Grafico 4: Distribuicdo de medianas do angulo de fase nos grupos FM, FI E FC
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FM= fase de manutencgao; Fl= fase intensiva; FC= fase de ciclos

NOTA: Anova de Friedman: FM: p = 0,39; Fl: p = 0,69; FC: p = 0,24

Anova de Kruskal-Wallis: 12 avaliagao: p = 0,44; 22 avaliagdo: p = 0,03; 32 avaliago:
p = 0,02; 42 avaliagao: p = 0,10

Fonte: A autora (2014)

O grupo FI apresentou consumo significativamente maior (p = 0,01) de
corticéide. A mediana da dose de corticdide consumida durante o periodo avaliado
foi: 2816,5x375x1960mg/mm? respectivamente para os grupos FI, FM e FC.
Observou-se correlacao entre a equivaléncia de corticéide e o angulo de fase no 3°
quartil e entre o tempo de uso de corticéide e dobra cutanea tricipital, massa gorda,
circunferéncia muscular do braco e angulo de fase na ultima avaliagao (p < 0,05).

A analise da correlagdo entre angulo de fase e indice de massa corporal,
dobra cutanea ftricipital e circunferéncia muscular do braco resultou em correlagéo

fraca: r = 0,30, r = 0,04 e r = 0,22 respectivamente. Também foi realizada a andlise
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em intervalos interquartis considerando a amostra total, sem divisdo de grupos

(tabela 5). Foi observada correlacao fraca entre os indices estudados.

Tabela 5: Correlacdo entre angulo de fase e indice de massa corporal, dobra
cutanea tricipital e circunferéncia muscular do brago

12 aval 22 aval 32 aval 42 aval
AF x IMC r=019(p> | r=039(p< | r=032(p> | r=0,25(p>
0,05) 0,05) 0,05) 0,05)
AF x DCT r=0,19(p> | r=043(p< | r=039(p< | r=0,37(p<
0,05) 0,02) 0,05) 0,02)
AF x CMB r=006(p> | r=047p< | r=034(p> | r=041(p<
0,05) 0,01) 0,05) 0,02)

Fonte: A autora (2014)
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5 DISCUSSAO

Neste trabalho, 64,5% da amostra de pacientes hemato-oncoldgicos foram
constituidos por meninos e 35,5% por meninas. As neoplasias hematoldgicas foram
responsaveis pelo diagnostico de 25 (80,63%) dos 31 pacientes, o que esta de
acordo com a prevaléncia descrita na literatura para esta faixa etaria (MOLLE;
RODRIGUES; CRUZ, 2011; SALA et al., 2011; COLLINS et al., 2010; MURPHY;
WHITE; DAVIES ,2010).

Avaliando o estado nutricional, segundo o Escore-Z do IMC dos pacientes
dos grupos FlI e FC antes de iniciarem a primeira sessdo de quimioterapia,
observou-se apenas um paciente em desnutricdo, 13 classificados como eutréficos
e oito com excesso de peso ou obesidade; cinco pacientes do grupo FM estavam
com excesso de peso ou obesidade e quatro em eutrofia na primeira avaliagdo. Tan
et al. (2013), ao avaliarem 53 criangas e adolescentes na fase de indugédo ou
consolidacdo encontraram: 58,5% em eutrofia, 15,1% desnutridos e 24,5% com
sobrepeso ou obesidade de acordo com o Escore-Z do IMC para idade. Em 2005,
Lange et al. observaram que das 768 criangas com LMA, 84 estavam desnutridas e
114 com excesso de peso no momento da avaliagao ao diagnéstico. Recentemente,
Orgel et al. (2014) avaliaram 2008 criancas com LLA e encontraram também maior
namero de obesos em relagdo a desnutridos (14,0% e 6,0%) no momento do
diagnostico.

E comum, quando se pensa em estado nutricional de criangas e
adolescentes com cancer, esperar encontrar maiores taxas de desnutridos e
menores de pacientes eutroficos ou com excesso de peso. Nossos dados e os da
literatura citada demonstram que esta ndo é a realidade o que pode ser atribuido
talvez a rapidez com que se instala e desenvolve o cancer nas criangas, nao
podendo esperar alteracdo do EN como requisito para seu diagnéstico. Para Zalina
et al. (2009) a ma nutricdo ao diagnostico em criangas e adolescentes com leucemia
€ menor que o esperado pois a alteracdo do estado nutricional € consequéncia da
fase intensiva do tratamento e nao da prépria doenca.

Entretanto, ao longo do acompanhamento, nesta pesquisa, ndo foi observada
piora do estado nutricional, mesmo para aqueles com diagnostico de tumores
solidos, diferentemente da literatura que aponta para pior diagnéstico nutricional
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nesta populacdo (GAROFOLO; LOPEZ; PETRILLI, 2005; FUENTES et al., 2007).
Neste trabalho, o mesmo paciente permaneceu em desnutricdo enquanto sete
foram classificados com excesso de peso ou obesidade na ultima avaliagéo (inicio
da manutencao para pacientes do grupo Fl e fim do tratamento para pacientes do
grupo FC). Para alguns autores, a somatoria da quimioterapia, com medicamentos
utilizados via oral (especialmente corticosterdides) e as mudancas na rotina,
atividade fisica e alimentagdo podem contribuir para alteracdo do estado nutricional
durante o tratamento tanto com perda como com ganho de peso (HALTON;
ATKINSON; BARR, 1998; SALA; PENCHARZ; BARR, 2004), dependendo da
variavel de efeito predominante. Didi, Dideock e Davies (1995) acompanharam a
evolugdo do estado nutricional, pelo Escore-Z do IMC, de 114 criangas e
adolescentes do diagnostico ao fim do tratamento para leucemia linfoblastica e
observaram que ao final, 47,0% das meninas e 45,0% dos meninos estavam
obesos.

Quando analisada a equivaléncia de utilizacdo de corticosteroide nesta
amostra, observou-se valores de mediana semelhantes entre os grupos (p = 0,11).
O uso de corticoide no tratamento antineoplasico pode ser uma das explicacdes
para o aumento do IMC e da gordura corporal, uma vez que atua no mecanismo de
fome/saciedade, altera a oxidagao de substratos e o gasto energético (LUGUETTI et
al., 2012). Murphy et al. (2006) nao encontraram diferenca na gordura corporal € na
massa livre de gordura em criangas em remissdo de LLA usando dexametasona e
prednisona.

A ma nutricao em pacientes oncologicos pode aumentar a morbi mortalidade
pelo risco elevado de infecgdes, deficiéncia da competéncia imunoldgica e
intolerancia a quimioterapia (ORGEL et al., 2014; SCHIAVETTI et al., 2002).

Lange et al. (2005) constataram que pacientes desnutridos ou com excesso
de peso ao diagnéstico de LMA apresentaram maior propensao ao ébito durante a
primeira remissdo e, quando avaliaram a duragdo da neutropenia, verificaram que
0s pacientes eutréficos e/ou com excesso de peso se recuperaram mais
rapidamente que os desnutridos (p = 0,004). Avaliando o impacto do peso no
momento do diagnéstico com a sobrevida em cinco anos, Orgel et al. (2014)
encontraram diferenga significativa entre os pacientes desnutridos/obesos e os
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eutréficos/sobrepeso (p = 0,002), sugerindo que disturbios secundarios aos
extremos de comprometimento nutricional interferem na resposta ao tratamento.

Além do aumento de peso durante o tratamento, a literatura também relata o
aumento da gordura corporal em criancas e adolescentes, durante o tratamento
quimioterapico, principalmente naqueles com neoplasias hematolégicas (HALTON;
ATKINSON; BARR, 1998; NYSOM et al., 1998; FUEMMELER et al, 2013;
OLIVEIRA et al., 2013). Barbosa-Cortés et al. (2007) encontraram aumento de
massa gorda em criangas com linfoma ao longo de seis meses de tratamento (p <
0,05) e nao observaram diferenca no grupo de pacientes com tumores sélidos.
Fuemmeler et al. (2013), ao compararem o estado nutricional de criangas e
adolescentes com diagndstico de leucemia ou linfoma, com o grupo controle,
observaram que nao houve diferenga significativa ao diagnostico, aos seis ou aos
12 meses de tratamento. Entretanto, os pacientes tiveram um aumento
significativamente maior nos valores de IMC (p = 0,01) ao longo do
acompanhamento, e apresentaram maior peso de massa gorda e menor de massa
Ossea entre a primeira e ultima avaliacao (p = 0,09 e 0,23 respectivamente).

Comparando os grupos Fl e FC com os pacientes da FM, observou-se que os
pacientes do ultimo grupo tiveram tendéncia a diminuir a massa gorda durante o
acompanhamento (seis pacientes), enquanto que nos outros grupos ocorreu
aumento para a maioria dos pacientes (18 dos 22), o que pode ser atribuido
possivelmente a maior atividade fisica dos pacientes na manutencdo. Resultado
semelhante foi observado pela dobra cutdnea tricipital, onde 15 pacientes dos
grupos FI e FC aumentaram estes valores e seis pacientes do grupo FM
diminuiram.

No trabalho de Tan et al. (2013) a DCT classificou mais de % dos pacientes
com excesso de tecido adiposo. Neste trabalho, apenas 10 pacientes dos 31 foram
diagnosticados com excesso de tecido adiposo pela dobra cutanea tricipital na
primeira avaliagdo, entretanto na ultima avaliacao este mesmo indicador nutricional
foi responsavel pelo diagnéstico de excesso de reserva adiposa em 14 pacientes,
confirmando o aumento de gordura corporal durante o tratamento quimioterapico
como descrito acima na literatura.

Com a alteragcédo da composi¢ao corporal que acontece durante o tratamento

antineoplasico, fica evidente a importancia da avaliacdo do estado nutricional para
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melhorar a terapia nutricional para esta populacdo, visando a) manter reservas
corporais de massa muscular e massa de gordura préximas ao ideal; b) minimizar o
ganho ou a perda de peso; c) promover o crescimento e desenvolvimento
adequados; d) promover qualidade de vida (GAROFOLO, 2005; BAUER;
JURGENS; FRUHWALD, 2011).

Com o objetivo de se obter um diagnéstico nutricional mais acurado e de facil
obtencdo, estudos a respeito do angulo de fase como indicador do estado
nutricional tem ganhado importancia no meio cientifico. Especula-se que o angulo
de fase seja um marcador de desnutricdo relevante clinicamente, que possa
caracterizar o acréscimo de massa extracelular corporal (MEC) e o decréscimo de
massa celular corporal (MCC) provavelmente por uma perda de fungdo (GRAY et
al., 1989).

Apesar desta amostra apresentar apenas um paciente desnutrido, é
interessante ressaltar que a maioria dos pacientes nos grupos Fl e FC (oito de 11 e
sete de 11 pacientes) apresentaram diminuicdo dos valores de angulo de fase
durante o acompanhamento mesmo com o aumento das outras variaveis
analisadas, enquanto que no grupo FM 08 dos 09 pacientes aumentaram o valor
durante a pesquisa. Entretanto, nenhum grupo apresentou diferenca significativa
entre a primeira e a ultima avaliagcéao (Fl: p = 0,23; FM: p = 0,83; FC: p = 0,05).

Esta tendéncia em diminuir os valores de angulo de fase pode contribuir com
a hipétese de Guida et al. (2001), que utilizando a BIA, detectaram reducao da MCC
e do angulo de fase em adultos com sobrepeso e obesidade em dialise, sugerindo
que pacientes podem estar em risco de desnutricdo mesmo quando apresentam
valores de indice de massa corporal acima do normal, ja que as alteragées nos
tecidos ocorrem mais lentamente em comparagao as alteragdes celulares.

Entretanto, outra hip6tese para a diminuigao dos valores de AF nesta amostra
esta relacionada a acao de alguns quimioterdpicos. Ge Y et al. (2007) publicaram
estudo que se dedica a compreensao dos fatores que mantem concentracées mais
duradouras de poliglutamatos de metotrexato intracelular, como variavel de melhor
prognostico associada a maior efeito terapéutico dessa droga. Assim, sabe-se que a
membrana celular, tanto da célula neoplasica quanto de células constituintes do
organismo, participa na eliminagdo da droga. Sendo o angulo de fase uma medida

que depende da integridade da membrana, é plausivel interrogar se sua avaliacéo
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nao poderia estar sofrendo interferéncia quando utilizada em pacientes submetidos
a quimioterapia. Além disto, sabe-se que alguns quimioterapicos sao responsaveis
por fragueza muscular, seja por lesdo direta da fibra muscular ou por neuropatia.
Entre eles, citam-se a doxorrubicina, daunorrubicina, vincristina, cisplatina. O
paciente em quimioterapia pode apresentar fraqueza muscular, secundariamente ao
desenvolvimento de estresse oxidativo, seja pela geragdo de espécies reativas de
oxigénio ou pela diminuicao da disponibilidade de agentes anti-oxidantes. Estudos
experimentais demonstram a indugdo de edema intersticial e desorganizagdo de
miofibrilas, em animais submetidos a infusdo de doxorrubicina (DOROSHOW et al.,
1981). Esta droga estimula apoptose de musculo cardiaco e esquelético, além de
alterar a homeostase do célcio (GILLIAM; CLAIR, 2011). Apesar de tais estudos nao
terem avaliado alteragdes de integridade de membranas celulares musculares,
teoricamente essas poderiam ocorrer em decorréncia dos processos intracelulares.

A literatura cita que o angulo de fase correlaciona-se fortemente com outros
métodos de diagndstico nutricional em pacientes desnutridos (PERES et al., 2012;
CARDINAL, 2010; NORMAN et al., 2008; GUPTA et al., 2008b). Kyle et al. (2004a)
demonstram que a alteracdo da membrana celular, que acontece na desnutricao,
ocorre previamente a mudancas das medidas antropométricas.

No presente estudo, porém, quando analisada a correlacao do angulo de fase
com as outras variaveis antropométricas, observa-se apenas correlacao fraca. As
correlacées mais fortes foram observadas entre o valor de angulo de fase e
circunferéncia muscular do brago. Isto deve-se ao fato de que entre os componentes
que formam a MCC, o musculo esquelético € o que mais contribui para sua
formagdo. Mesmo assim, o resultado da andlise de correlagdo pode nao ser real, ja
que um dos pressupostos para realizacao deste teste € uma amostra minima de 100
casos. Assim, a interpretacdo desta analise pode ocasionar um erro do tipo II.
Entretanto, Nagano, Suita e Fukuoka (2000) encontraram correlagdo forte entre
angulo de fase e peso e angulo de fase e circunferéncia muscular do braco em 71
criangas bem nutridas (r = 0,818 e r = 0,901 respectivamente com p < 0,001).

Paixao, Gonzalez e Ito (2012) avaliaram o comportamento do angulo de fase
em pacientes adultos oncoldgicos em tratamento com radioterapia, no inicio e ao

final do tratamento, e observaram diminuicdo do angulo de fase a medida em que o
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paciente diminuia de peso. Além disto, foi encontrada correlagéo fraca com o IMC (r
= 0,273 e p = 0,032) e com o peso (r = 0,290 e p = 0,022).

Para diversos autores (NAGANO; SUITA; FUKUOKA, 2000; EDEFONTI et
al., 2001; MIKA et al., 2004; PAIXAO; GONZALEZ e ITO, 2012), a falta de valores
padronizados de angulo de fase para cada populagdo, ainda € o fator limitante para
a adequada interpretacao desta variavel como indicador do estado nutricional.

E importante ressaltar que o estado nutricional durante o tratamento pode ser
um indicador de evolugéo clinica e, como consequéncia das complica¢cées que esta
alteracdo pode acarretar. Murphy et al. (2006) avaliaram a composi¢ao corporal de
criangas em remissdo para LLA e concluiram que em comparagdo ao grupo
controle, estes pacientes apresentaram maiores indices de IMC e MG ajustada para
altura (p = 0,05), ressaltando a importancia de um suporte nutricional adequado
durante o tratamento para adequar a composicao corporal.

Analisando a tendéncia da evolugdo nutricional dos pacientes nesta
pesquisa, entre a primeira e a Uultima avaliagcdo, observou-se aumento em: 21
pacientes em relacdo a MG (em kg), 19 em relacdo a porcentagem de adequacao
da DCT e Escore-Z do IMC, 17 em relacdo a MLG (em kg), 20 em relacdo a
porcentagem de adequacdo da CMB e 15 em relacdo ao angulo de fase. Todos os
outros pacientes tiveram diminuigdo dos valores em cada variavel, com excec¢éo do
Escore-Z do IMC que néao sofreu alteragdo em trés pacientes.

Os trabalhos publicados na literatura mostram que a recomendacdo de
nutrientes e energia € baseada no indice de massa corporal e peso ideal do
paciente, sem levar em consideracdo as alteragbes da composicao corporal,
principalmente a deplecdo de massa muscular (BAUER; JURGENS; FRUHWALD,
2011). Assim, torna-se essencial o desenvolvimento e aprimoramento de técnicas
especificas de avaliacdo do estado nutricional destes pacientes para calculo
adequado das necessidades nutricionais, garantindo entdo o0 sucesso da
intervengao nutricional durante o tratamento e a adequagao da composi¢cao corporal
pds terapia antineoplasica.
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6 CONCLUSOES

A avaliacdo do estado nutricional desta amostra nos permite as seguintes

conclusdes:

- Durante o tratamento quimioterapico de criancas e adolescentes ocorre
aumento de massa gorda, na maioria dos pacientes;

- A evolucdo do estado nutricional demonstra aumento da gordura corporal
detectado tanto pela antropometria quanto pela impedéancia bioelétrica, na
maioria dos pacientes dos grupos Fl e FC;

- Os valores de AF oscilaram mais do que os das outras variaveis analisadas e

apresentaram correlagao fraca com os outros parametros.
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7 COMENTARIOS FINAIS E PERSPECTIVAS FUTURAS

O estado nutricional da populacdo estudada demonstra a atencdo que os
profissionais dao aos pacientes em relacdo a adequagdo medicamentosa para
melhorar os sintomas da quimioterapia e a intervencao alimentar para promover a
qualidade de vida durante o tratamento.

As condutas para evitar a perda de peso nos pacientes sdo tomadas sempre
no primeiro sinal de alteracao do consumo alimentar ou do aparecimento de algum
sintoma caracteristico dos efeitos da quimioterapia (vomitos, inapeténcia, diarréia,
estomatite, etc), justificando assim o pequeno numero de pacientes desnutridos no
servigco. Porém, a acdo de um profissional especializado se faz necessaria para
evitar o outro extremo do estado nutricional para esta populagao, resultado que foi
observado neste estudo pelo aumento da gordura corporal na maioria da amostra.

A utilizacdo do angulo de fase como indicador do estado nutricional parece
ser promissora em populacdo de desnutridos, como demonstrado pela literatura.
Entretanto, como neste trabalho foi diagnosticado desnutricdo em apenas 01
paciente nao foi possivel concluir sobre as vantagens do uso do angulo de fase para
detectar alteragcdo nutricional precocemente nos pacientes considerados
clinicamente eutréficos ou com excesso de peso.

Esta dificuldade foi agravada pela falta de valores de normalidade do angulo
de fase que impossibilitou a comparac¢ao dos valores encontrados.

Como perspectivas futuras, observa-se a necessidade de estabelecer valores
de normalidade do angulo de fase para populagdo saudavel, permitindo assim a sua

utilizagdo como indicador nutricional em criangas com cancer.
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APENDICE |

Termo de Consentimento Informado Livre e Esclarecido

Titulo do Projeto: Associacdo entre estado nutricional e angulo de fase em criangas e
adolescentes submetidos a quimioterapia

Investigador: Andréa Vieira Pereira Coradine
Local da Pesquisa: Ambulatério de Hematopediatria do Hospital de Clinicas da UFPR
Endereco e telefone (celular):

PROPOSITO DA INFORMAGAO AO RESPONSAVEL PELO PACIENTE E DOCUMENTO DE
CONSENTIMENTO

A crianga ou o adolescente que esta sob sua responsabilidade estd sendo convidado (a) a participar
de uma pesquisa, coordenada por um profissional de salde agora denominado pesquisador. Para
poder participar, € necessario que vocé leia este documento com atencdo. Ele pode conter palavras
que vocé nao entende. Por favor, pega aos responsaveis pelo estudo para explicar qualquer palavra
ou procedimento que vocé nao entenda claramente.

O proposito deste documento € dar a vocé as informagdes sobre a pesquisa e, se assinado, dara a
sua permissao para que a crianga ou o adolescente que esta sob sua responsabilidade participe no
estudo. O documento descreve o objetivo, procedimentos, beneficios e eventuais riscos ou
desconfortos caso queira autorizar a participacéo dele (a). Vocé sé deve autorizar a participagao dele
(a) no estudo se vocé quiser. Vocé pode se recusar a autorizar ou retirar a autorizagao deste estudo
a qualquer momento.

INTRODUCAO E PROPOSITO DO ESTUDO

Acompanhar o estado nutricional de pacientes que fazem quimioterapia é muito importante para
evitar uma grande perda de peso durante o tratamento. A perda de peso durante o tratamento do
cancer piora a evolugdo do paciente, aumenta os efeitos colaterais da quimioterapia e pode
prejudicar o crescimento.

Para avaliar o estado nutricional existem diferentes métodos, que podem ser mais precisos ou nao a
variagao da perda peso. Quanto mais preciso o método, mais cedo podemos detectar alteracdo no
estado nutricional e interferir na alimentagcéo para evitar complica¢des devido a perda de peso.

Este estudo pretende avaliar o estado nutricional por diferentes métodos durante o tratamento de
quimioterapia para saber qual € melhor método para se usar como rotina durante a avaliagao destes
pacientes.

SELECAO E PROCEDIMENTO

Participardo deste estudo todas as criangas e adolescentes que receberam o diagnéstico de algum
tipo de cancer e que fazem quimioterapia ou irdo comegar o tratamento de quimioterapia.

Estes pacientes serdo avaliados pela nutricionista toda semana, no dia em que vierem para o
tratamento, antes de iniciar a aplicagdo do medicamento.

A nutricionista ira pesar o participante na balanga, medir a altura, avaliar a medida do brago com uma
fita métrica e medir a gordura do brago com um aparelho que se chama adipémetro, que parece uma
pinga grande, que ndo perfura e ndo causa dor no paciente. Além disso, o paciente realizard um
exame chamado impedancia bioelétrica, que durard 2 minutos e que é realizado com o paciente
deitado, onde serdo colocados dois eletrodos (parece um pedago quadrado de fita crepe) na méo e



75

dois no pé. Este exame ndo causa dor nem desconforto no paciente, e pode ser realizado com
seguranga em criangas. Para estas avaliagbes, os participantes da pesquisa deverdo estar em jejum
de pelo menos 4 horas e ter tomado no maximo 2 copos de agua durante o tempo do jejum. Assim
que as medidas forem realizadas, os participantes ja poderao comer alguma coisa ou beber algum
liquido. A avaliagcdo da impedancia bioelétrica seré realizada em uma das salas do ambulatério, e a
crianga ou adolescente que vai ser avaliado vai ficar com camiseta e calga, sem meia e sem nenhum
acessorio, deitado na maca por 1 minuto até iniciar o exame. Toda esta avaliagao vai ser feita pela
nutricionista, responsavel pelo projeto.

Com a realizacéo destes métodos de avaliagédo do estado nutricional, os pacientes que participarem
nao sofrerdo nenhum risco e vao ser acompanhados pela nutricionista para manter um peso
saudavel para o tratamento.

O risco de desconforto emocional que pode acontecer vai ser diminuido com conversa com a
nutricionista responsavel pela pesquisa.

PARTICIPACAO VOLUNTARIA:

Sua decisdo em autorizar a participagdo da crianga ou do adolescente que esta sob sua
responsabilidade neste estudo é voluntaria. Vocé pode decidir ndo autorizar a participagao dele (a)
no estudo. Uma vez que vocé decidiu autorizar a participagdo da crianga ou do adolescente que esta
sob sua responsabilidade no estudo, vocé pode retirar seu consentimento e participacdo dele (a) a
qualguer momento. Se vocé decidir que ele (a) ndo deve continuar no estudo e retirar sua
autorizagao, vocé e a crianga ou o adolescente que estad sob sua responsabilidade ndo perderao
qualquer beneficio ao qual vocé tém direito.

CUSTOS E PAGAMENTO PELA PARTICIPACAO

Nao havera nenhum custo a vocé nem a crianga ou o adolescente que estd sob sua
responsabilidade relacionado aos procedimentos previstos no estudo. Sua autorizagdo é voluntéria,
portanto nem vocé nem ele (a) serdo pagos pela participagdo neste estudo.

PERMISSAO PARA REVISAO DE REGISTROS, CONFIDENCIALIDADE E ACESSO AOS
REGISTROS:

O Investigador responsavel pelo estudo e equipe ird4 coletar informagdes sobre a crianga ou o
adolescente que esta sob sua responsabilidade. Em todos esses registros um cédigo substituird o
nome dele (a). Todos os dados coletados serdo mantidos de forma confidencial. Os dados coletados
serdo usados para a avaliagdo do estudo, membros das Autoridades de Salde ou do Comité de
Etica, podem revisar os dados fornecidos. Os dados também podem ser usados em publicagbes
cientificas sobre o assunto pesquisado. Porém, a identidade da crianga ou do adolescente nao sera
revelada em qualquer circunstancia.

Vocé tem direito de acesso aos dados da crianga ou o adolescente que estd sob sua
responsabilidade. Vocé pode discutir esta questao mais adiante com a nutricionista do estudo.
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CONTATO PARA PERGUNTAS

Se vocé tiver alguma duvida com relagdo ao estudo, direitos do paciente, ou no caso de danos
relacionados ao estudo, vocé deve contatar o Investigador do estudo (Andréa Vieira Pereira
Coradine/ 3029-2923/ 9147-2324). Se voce tiver dlvidas sobre os direitos do paciente de pesquisa,
vocé pode contatar Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP) do Hospital de Clinicas
da Universidade Federal do Parand, pelo telefone: 3360-1896. O CEP trata-se de um grupo de
individuos com conhecimento cientificos e ndo cientificos que realizam a revisdao ética inicial e
continuada do estudo de pesquisa para manté-lo seguro e proteger seus direitos.

DECLARACAO DE CONSENTIMENTO DO RESPONSAVEL PELO PACIENTE:

Eu li e discuti com o investigador responsavel pelo presente estudo os detalhes descritos neste
documento. Entendo que eu sou livre para autorizar ou recusar, e que eu posso interromper a
participagdo do meu filho (a) a qualquer momento sem dar uma razao. Eu concordo que os dados
coletados para o estudo sejam usados para o propdsito acima descrito

Eu entendi a informagéo apresentada neste termo de consentimento. Eu tive a oportunidade para
fazer perguntas e todas as minhas perguntas foram respondidas.

Eu receberei uma copia assinada e datada deste Documento de Consentimento Informado.

NOME DO RESPONSAVEL

ASSINATURA DATA

NOME DO INVESTIGADOR
(Pessoa que aplicou o TCLE)

ASSINATURA DATA
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APENDICE II

Termo de Assentimento Informado Livre e Esclarecido

Titulo do Projeto: Associacao entre estado nutricional e angulo de fase em criancas e
adolescentes submetidos a quimioterapia

Investigador: Andréa Vieira Pereira Coradine
Local da Pesquisa: Ambulatério de Hematopediatria do Hospital de Clinicas da UFPR
Endereco e telefone (celular):

PROPOSITO DA INFORMAGAO AO PACIENTE E DOCUMENTO DE ASSENTIMENTO

Vocé estd sendo convidado (a) a participar de uma pesquisa, coordenada por um profissional de
saude agora denominado pesquisador. Para poder participar, € necessario que vocé leia este
documento com atencdo. Ele pode conter palavras que vocé ndo entende. Por favor, peca aos
responsaveis pelo estudo para explicar qualquer palavra ou procedimento que vocé ndo entenda
claramente.

O proposito deste documento € dar a vocé as informagdes sobre a pesquisa e, se assinado, dara a
sua permissao para participar no estudo. O documento descreve o objetivo, procedimentos, beneficios
e eventuais riscos ou desconfortos caso queira participar. Vocé s6 deve participar do estudo se vocé
quiser. Vocé pode se recusar a participar ou se retirar deste estudo a qualquer momento.

INTRODUCAO E PROPOSITO DO ESTUDO

Acompanhar o estado nutricional de pacientes que fazem quimioterapia é muito importante para
evitar uma grande perda de peso durante o tratamento. A perda de peso durante o tratamento pode
piorar a evolugdo do paciente, aumenta os efeitos colaterais da quimioterapia e pode prejudicar o
crescimento.

Para avaliar o estado nutricional existem diferentes métodos, que podem ser mais sensiveis ou nao a
variagao da perda peso. Quanto mais sensivel o método, mais cedo podemos detectar alteragédo no
estado nutricional e interferir na alimentagéo para evitar complica¢des devido a perda de peso.

Este estudo pretende avaliar o estado nutricional por diferentes métodos durante o tratamento de
quimioterapia para saber qual € melhor método para se usar como rotina durante a avaliagdo destes
pacientes.

SELECAO E PROCEDIMENTO

Participarao deste estudo todas as criangas e adolescentes que estdo fazendo quimioterapia ou irdo
comecar o tratamento de quimioterapia.

Estes pacientes serdo avaliados pela nutricionista toda semana, no dia em que vierem para o
tratamento, antes de iniciar a aplicagado do medicamento.

A nutricionista ira pesar o participante na balanga, medir a altura, avaliar a medida do brago com uma
fita métrica e medir a gordura do brago com um aparelho que se chama adipémetro, que parece uma
pinga grande, que ndo perfura e ndo causa dor. Além disso, vocé realizard um exame chamado
impedancia bioelétrica, que durara 2 minutos e que é realizado com o paciente deitado, onde serao
colocados dois eletrodos (parece um pedago quadrado de fita crepe) na mao e dois no pé. Este
exame nao causa dor nem desconforto, e pode ser realizado com seguranca. Para estas avaliagdes,
os participantes da pesquisa deverao estar em jejum de pelo menos 4 horas e ter tomado no maximo
2 copos de agua durante o tempo do jejum. Assim que as medidas forem realizadas, os participantes
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ja poderao comer alguma coisa ou beber algum liquido. A avaliagdo da impedancia bioelétrica sera
realizada em uma das salas do ambulatério, vocé vai ficar com camiseta e calga, sem meia e sem
nenhum acessorio, deitado (a) na maca por 1 minuto até iniciar o exame. Toda esta avaliagdo vai ser
feita pela nutricionista, responsavel pelo projeto.

Com a realizacao destes métodos de avaliagao do estado nutricional, vocé nao tera nenhum risco e
serd acompanhado (a) pela nutricionista para manter um peso saudavel para o tratamento.

PARTICIPACAO VOLUNTARIA:

Sua decisdao em participar deste estudo é voluntaria. Vocé pode decidir ndo participar no estudo.
Uma vez que vocé decidiu participar do estudo, vocé pode retirar seu consentimento e participacéo a
qualquer momento. Se vocé decidir ndo continuar no estudo e retirar sua participagdo, vocé nao
perdera qualquer beneficio ao qual vocé tem direito.

CUSTOS E PAGAMENTO PELA PARTICIPACAO

Nao havera nenhum custo a vocé e aos seus responsaveis, relacionado aos procedimentos previstos
no estudo. Sua participagao € voluntaria, portanto vocé ndo sera pago por sua participagdo neste
estudo.

PERMISSAO PARA REVISAO DE REGISTROS, CONFIDENCIALIDADE E ACESSO AOS
REGISTROS:

O Investigador responsavel pelo estudo e equipe ira coletar informacdes sobre vocé. Em todos esses
registros um cédigo substituird seu nome. Todos os dados coletados serdo mantidos de forma
confidencial. Os dados coletados serdo usados para a avaliagdo do estudo, membros das
Autoridades de Saude ou do Comité de Etica, podem revisar os dados fornecidos. Os dados também
podem ser usados em publicagdes cientificas sobre o assunto pesquisado. Porém, sua identidade
nao sera revelada em qualquer circunstancia.

Vocé tem direito de acesso aos seus dados. Vocé pode discutir esta questdo mais adiante com o
responsavel pelo estudo.



79

CONTATO PARA PERGUNTAS

Se vocé ou seus parentes tiver (em) alguma davida com relagédo ao estudo, direitos do paciente, ou
no caso de danos relacionados ao estudo, vocé deve contatar o Investigador do estudo (Andréa
Vieira Pereira Coradine/ 3029-2923/ 9147-2324). Se vocé tiver dlvidas sobre seus direitos como um
paciente de pesquisa, vocé pode contatar Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos (CEP)
do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parand, pelo telefone: 3360-1896. O CEP trata-
se de um grupo de individuos com conhecimento cientificos e ndo cientificos que realizam a revisao
ética inicial e continuada do estudo de pesquisa para manté-lo seguro e proteger seus direitos.

DECLARACAOQO DE CONSENTIMENTO DO PACIENTE:

Eu li e discuti com o investigador responsavel pelo presente estudo os detalhes descritos neste
documento. Entendo que eu sou livre para aceitar ou recusar, e que eu posso interromper minha
participagdo a qualquer momento sem dar uma razao. Eu concordo que os dados coletados para o
estudo sejam usados para o propédsito acima descrito

Eu entendi a informagéo apresentada neste termo de consentimento. Eu tive a oportunidade para
fazer perguntas e todas as minhas perguntas foram respondidas.

Eu receberei uma copia assinada e datada deste Documento de Consentimento Informado.

NOME DO PACIENTE

ASSINATURA DATA

NOME DO INVESTIGADOR
(Pessoa que aplicou o TCLE)

ASSINATURA DATA
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Classificacao e mensuracao das variaveis do estudo

Variavel Classificacao Mensuragao
Sexo Categorica dicotoma Feminino
Masculino
Diagnostico Categorica dicétoma Cancer hematoldgico

Cancer ndo hematologico

Dose de corticoide

Quantitativa continua

De acordo com cada paciente

Tempo de internagéo

Quantitativa continua

De acordo com cada paciente

Protocolo de tratamento

Categorica nominal

Fase do tratamento

Categorica nominal

Intensiva
Manutengao
Ciclos

Quimioterapico

Catego6rica nominal

Nome das drogas
quimioterapicas

Quantidade de hidratagdo
recebida no dia da avaliacao

Quantitativa continua

Idade

Quantitativa discreta

Em meses

IMC

Categorica ordinal

Baixo peso
Eutrofia
Excesso de peso

DCT

Categorica ordinal

Baixa reserva de tecido adiposo
Adequada quantidade de
reserva de tecido adiposo

Excesso de reserva de tecido
adiposo

CMB

Categorica ordinal

Baixa quantidade de reserva
muscular
Adequada quantidade de
reserva muscular

Quantidade de aplicagdes
quimioterapicas ja realizada

Quantitativa discreta

Tempo de uma aplicacédo para
outra

Quantitativa discreta

Em dias

Angulo de fase

Quantitativa continua

De acordo com cada paciente

IMC

Quantitativa continua

De acordo com cada paciente

DCT

Quantitativa continua

De acordo com cada paciente

CMB

Quantitativa continua

De acordo com cada paciente
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APENDICE IV

Instrumento de Coleta de Dados

Registro:

Diagnéstico:

Protocolo:

Data nascimento:

Data da coleta:

/

AVALIACAO ANTROPOMETRICA

Peso atual:
DCT1:
CB:

CMB:

mm DCT2:

Altura: m

mm DCT3: mm

ANALISE POR IMPEDANCIA BIOELETRICA

Resisténcia: Omhs

QUIMIOTERAPIA

Reactancia: Omhs  Angulo de fase: °

Data da primeira aplicagcao de quimioterapia: / /

Data da ultima aplicacéo:
Uso de corticosteroide:

Quantidade de hidratagéo recebida na quimioterapia:

/ /

SIM NAO

Droga utilizada na quimioterapia:




APENDICE V

Graficos da distribuicao de frequéncia nos periodos interquartis para
variaveis: Escore-Z do IMC, % de adequacao da DCT, % de adequacao da

CMB, AF, MG e MLG para cada grupo de estudo (FI, FM e FC)
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GRAFICO Il - DISTRIBUICAO DO Z-ESCORE DO IMC NO GRUPO FM
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO Il - DISTRIBUIGAO DO Z-ESCORE DO IMC NO GRUPO FC
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO IV - DISTRIBUIGAO DA % DE ADEQUACAO DA DCT NO GRUPO FI

Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO V - DISTRIBUIGAO DA % DE ADEQUAGCAO DA DCT NO GRUPO FM

Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO VI - DISTRIBUICAO DA % DE ADEQUACAO DA DCT NO GRUPO FC
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO VII - DISTRIBUIGAO DA % DE ADEQUAGAO DA CMB NO GRUPO FI
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Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO VIl - DISTRIBUIGAO DA % DE ADEQUAGAO DA CMB NO GRUPO FM
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO IX - DISTRIBUIGAO DA % DE ADEQUACAO DA CMB NO GRUPO FC

Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO X — DISTRIBUICAO DO AF NO GRUPO FI
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO XI - DISTRIBUIGAO DO AF NO GRUPO FM
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO XII — DISTRIBUICAO DO AF NO GRUPO FC
Fonte: A autora (2014)

95

O 12agy
O 2%av
O 3?av

O 4%av

90

85t

80

O o
0o Q
o

O

75t '0)

MLG (Kg)

70 t

°0O

65 | (@)

60 0

55t

@)

50

o 13ay
O 2%av
O 3%av

O 4av

GRAFICO XIII - DISTRIBUIGAO DA MLG NO GRUPO FI
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO XIV — DISTRIBUICAO DA MLG NO GRUPO FM
Fonte: A autora (2014)
45
o
©
40 |
35¢t
30 | é |
5 @)
X
o 25 o @
-
= O
6
20 t
15} o
o) © (o
; : 2 8
10} (@) @ {° tav
¢ O 2%av
O 3%av
5 . . . : : : : : : : : O 4%av




GRAFICO XV — DISTRIBUICAO DA MLG NO GRUPO FC
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO XVII — DISTRIBUIGAO DA MG NO GRUPO FM
Fonte: A autora (2014)
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GRAFICO XVIII - DISTRIBUIGAO DA MG NO GRUPO FC
Fonte: A autora (2014)
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ANEXO |
Aprovacio do Comité de Etica em Pesquisa

L
& HOSPITAL DE CLINICAS m
CEP/HC/UFPR

B ™ UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARANA
Curitiba, 06 de margo de 2012,

limo (a) Sr. (a)
Andréa Vieira Pereira Coradine

Hospital de Clinicas da UFPR
Curitiba - PR

Prezada Pesquisadora:

Comunicamos que o Projeto de Pesquisa intitulado: “ASSOCIACAO ENTRE
ESTADO NUTRICIONAL E ANGULO DE FASE EM CRIANCAS E ADOLESCENTES
SUBMETIDOS A QUIMIOTERAPIA®, foi analisado com pendéncia pelo Comité de Etica
em Pesquisa em Seres Humanos, em reunio realizada no dia 29 de novembro de
2011. Apos. analisadas as respostas encaminhadas pela pesquisadora, este CEP

considera o projeto aprovado em 05 de margo de 2012.
O referido projeto atende aos aspectos das Resolugbes CNS 196/96, e

suas complementares, sobre Diretrizes e Normas Regulamentadoras de Pesquisa
Envolvendo Seres Humanos do Ministério da Saude.

CAAE: 0275.0.208.000-11
Registro CEP: 2638.245/2011-11

Conforme a Resolugdo 196/96, solicitamos que sejam apresentados a este
CEP, relatérios sobre o andamento da pesquisa, bem como informacoes
relativas as modificagoes do protocolo, cancelamento, encerramento e

destino dos conhecimentos obtidos.

Data para entrega do primeiro relatério: setembro de 2012.

Atenciosamente,

Renato Tambara Filho
Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa
em Seres Humanos do Hospital de Clinicas/UFPR



