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Resumo

RESUMO

Introducédo: A incidéncia do cancer mostra numeros crescentes, porém, a estimativa
de sobreviventes aumentou significativamente devido aos diagndsticos precoces e
tratamentos. Os tratamentos adjuvantes utilizados provocam efeitos colaterais como
fadiga, atingindo as func6es musculares e cardiorrespiratorias e a qualidade de vida.
Para combater os efeitos colaterais, tem sido utilizado a pratica de exercicios
aerdbicos, caracterizada como uma terapia de suporte agindo nas inflamacdes
cronicas, além de ser considerada, mantenedora de saude em longo prazo para a
sobrevivéncia. Objetivo: Analisar a eficacia do treinamento aerdbico em pacientes
oncoldgicos. Método: Conduzida uma revisdo sistematica de ensaios clinicos
randomizados sendo avaliados os desfechos: condicionamento fisico, qualidade de
vida, fadiga, efeitos adversos e adesdo ao treinamento. Todas as buscas foram
conduzidas sem restricdo de idiomas e nas datas de 2007 a 2017 com atualizacdo em
2019 nas seguintes bases de dados: PUBMED/ MEDLINE, SCOPUS, Web of Sciense,
LILACS, Registro de Ensaios Controlados da Cochrane e EMBASE.
Resultados: Foram avaliados 12 estudos, com um total de 997 participantes. O
exercicio aerébico melhorou condicionamento fisico, sendo utilizada duas medida
como forma de avaliacdo, sendo ml/kg/min (MD = 0,79, 95% CI1 0,12 a 1,45, 1?2 = 0%)
e L/min ( MD = 0,14, 95% IC 0,01 a 0,26, 1> = 0%). Houve melhora no desfecho de
qualidade de vida (Std. MD = 0,49, 95% IC 0,26 a 0,73, 1> = 32%), mas nao houve
diferenca no desfecho fadiga (Std. MD = -0,06, 95% IC -0,38 a 0,27, 1> = 42%). Os
estudos apresentaram 82,2% de adesdo ao programa com 16 eventos adversos,
sendo considerado baixo indice. Conclus&o: O exercicio aerobico é eficaz nos
pacientes oncologicos analisando os desfechos de condicionamento fisico e qualidade
de vida quando comparado aos cuidados usuais. Ndo ha diferenca entre os grupos
quando comparado com exercicios resistidos. Em relagédo a fadiga, ndo ha diferenca

entre 0s grupos.

Palavras-chave: Tumor maligno, Neoplasia, Exercicio Aerobico, Treinamento

Aerobico, Revisdo Sistematica






Abstract

ABSTRACT

Introduction: The incidence of cancer shows increasing numbers, but the estimate of
survivors increased significantly due to early diagnoses and their treatments. The
adjuvant treatments used cause some side effects such as fatigue, directly affecting
muscle and cardiorespiratory functions, and quality of life. To combat these side
effects, the practice of aerobic exercises has been used and is characterized as a
supportive therapy acting directly on chronic inflammation, and is considered a long-
term health maintainer for survival. Objective: To analyze the effectiveness of aerobic
training in cancer patients. Method: A systematic review of randomized clinical trials
was conducted and the outcomes were evaluated: physical conditioning, quality of life,
fatigue, adverse effects and adherence to training. All searches were conducted
without language restriction and from 2007 to 2017 with update in 2019 in the following
databases: PUBMED/ MEDLINE, SCOPUS, Web of Sciense, LILACS, COCHRANE
and EMBASE, for identification of randomized controlled trials. Results: 12 studies
were evaluated, with a total of 997 participants. Aerobic exercise improved physical
conditioning, using two forms of assessment, the ml/kg/min (MD = 0,79, 95% CI 0,12
a 1,45, 1> = 0%) and L/min measures as a form of assessment ( MD = 0.14, 95% IC
0.01 a 0.26, 1> = 0%) and quality of life (Std. MD = 0.49, 95% IC 0.26 a 0.73, 12 = 32%)),
but there was no difference in physical conditioning using the measurement mL/Kg/min
as a form of assessment ( MD = 2.05, 95% CI -0.09 a 4.19, I1?> = 0%) and fatigue (Std.
MD =-0.06, 95% IC -0.38 a 0.27, 12 = 42%). The studies showed 76% of adherence to
the program with 16 adverse events, being considered low index. Conclusion: Aerobic
exercise was effective in the clinical treatment of cancer patients, presenting both
physical fithess compared to resistance exercise and quality of life compared to usual

care, but there was no difference in fatigue between interventions.

Keywords: Malignant Tumor, Neoplasia, Aerobic Exercise, Aerobic Training,

Systematic Review.



Lista de I [ustracoes




Lista de llustracdes

Figura 1.

Figura 2.
Figura 3.

Figura 4.

Figura 5.

Figura 6.

Figura 7.

LISTA DE ILUSTRACOES

Fluxograma de elegibilidade dos artigos incluidos na revisdo sistemética

................................................................................................................. 37
Analise dos riscos de vieses dos estudos iNCluidoS ........covevveieiienenneen.. 44
Anélise dos riscos de vieses dos estudos iNCluidosS ........cooveveeiiieieneeneen.. 44

Gréfico de floresta da diferenca de média do VO2pico (ml/kg/min) pré e pés
exercicio aerdbico versus exercicios resistidos e exercicio aerébico versus

CUIAAAOS USUAUS ... e e e 47

Gréfico de floresta da diferenca de média do VO2pico (L/min) pré e pés
exercicio aerébico versus exercicios resistidos e exercicio aerdbico versus

CUIHAAOS USUAUS ... e e e e 48

Grafico de floresta da diferenca de média da qualidade de vida pré e pos
exercicio aerobico versus exercicios resistidos e exercicio aerdbico versus

CUIATOS USUUS ... eneeeeee et ettt et 49

Grafico de floresta da diferenca de média da fadiga pré e pés exercicio
aerdbico versus exercicios resistidos e exercicio aerdbico versus cuidados

USUUS ettt et ettt ettt e et e e e e e et et et e e e e 50



Lista de 7;58[615




Lista de Tabelas

Tabela 1.

Tabela 2.

Tabela 3.

Tabela 4.

LISTA DE TABELAS

Caracteristicas dos estudos iNCIUIdOS ...........ccevvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeee 39
Resultado e conclusdo dos estudos inCluidos...........cccccevveiieiieeniecieee, 41
Média das caracteristiCas A0S @STUAOS .........uuuuuuuuuurrriririrriiiiriieerreirnierenneen. 43
GRADE . ... 51






Sumario

SUMARIO
1. INTRODUGAOD ..ottt ettt ettt et e ettt et s st e aeeste e e seeanes 21
I I =1 =11 (=T (0 PP 22
D o =T (oS R o 0] F= 1= = VI PR 23
IR RN 1)/ To F= Vo LS 5o 24
P2 @ ]2 1 I LY RSP 27
3. METODOS ...ttt n s 29
T = T LYot =Y = To% o F 29
3.2. TAaMaNNO 08 @MOSIIA ....euueiiiieiee e e e e et e e e e e e e e eeeeennnanes 29
3.3. CritérioS de INCIUSEO.......ccooe e 29
3.3.1 TIPOS € ESIUAOS......cceeeiiiiiii e e e e e e e e e e e e 29
3.3.2 TipP0OS de PartiCIPANTES ......ccoo e 29
3.3.3 TIPOS d€ INTEIVENGOES ... 30
R I N €] U o T T @ (o] PSS 30
3.4. TIp0S de DEeSTECNOS.......coviiiiie e 30
3.4.1 DesfeChOS AVAlIAUOS ........uiiii e e e e e 30
3.5. Critérios de EXCIUSA0........cccooee e 31
3.5.1 TIPOS € ESTUAOS......cceeeiiiiiii et e e e e e e e e e 31
3.5.2 TIPOS d€ PartiCIPANIES ......uuiiie e e e e e e e 31
3.5.3 TIPOS d€ INTEIVENGOES ... 31
3.6. EStrategia A BUSCA ......ueeeiiieeeiiiiiiiiiiie e e e ettt e et e e e e e e e e e eeeee e s 31
GG T B 0] 01 (= PP UPPPTTRPRPPRIN 31
I AR ST [=Tox= T Jo [0 SR == (U T [0S TSP 32
3.8. EXIrag8o de DadOS ........cooeiiiieieeeee e 32
3.9. Avaliagao d0S RISCOS A€ VIESES......ccoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 32
3.10. Quantificacdo do Efeito da INterveNGAO..........ccovvuuiiiiieeieiieeeeiie e 33
3.11. Sintese doS ReSUIAAOS........ccooeeieieeee e, 33
3.12. Andlise de SUDGrUPO ... 33
3.13. Resumo do achado, for¢ca de recomendacéo e qualidade de evidéncia .......... 34
3.14. ReQIStrO da REVISEO ....cuuuuiiiiiiieiiieieie ettt e e e 34

4. RESULTADOS . ... et e 36



2 R B TS ol o= To o (o =] (1 T [0 36
4.2. Analise descritiva dos artigos iNClUidOS ...........uuviiiiiiiiiieecee e 45
4.3. Efeitos da INTEIVENGAO..........coiiiiiiiiiiiiiiiiiiceeeeeeee e 47
v/ T N @] oo [ Tod o] g = Ty 4 1= | (o TN o 1] [ o 47
4.3.2 QUAlIAAE dE VidaA.......cevviiiiiiiiie ettt e e e e e eab e e eees 48
G TG B = o [T - 49
A4, GRADKE. ... o 51
5. DISCUSSAD ..ottt ettt s e 53
B. CONCLUSAOD ...ttt ettt 59
7. REFERENCIAS.......ooieieeeeeee ettt ettt e et ea e te et e et aeeae e 61
8. APENDICES ..ottt sttt 67
8.1. Apéndice 1 - Formulario para avaliagdo dos critérios de selecao ...................... 67
8.2. Apéndice 2 - Formulario para coleta de dados dos estudos...............ccceevvvvnnnnnn. 69
8.3. Apéndice 3 - Estratégia eSPecCifiCa.......ccceeeeeiiiiiiiiiiiiiii e 71
S T N N1 3 73

0. 1. ANEXO A — CEP .. e 73



I ntroducdo



Introducao 21

1. INTRODUCAO

O céncer é a segunda causa mundial de morte totalizando cerca de 190 mil
casos novos por ano. A ultima estimativa em 2018, mostrou nimeros crescentes de
18,1 milhdées de novos casos e 9,6 milhdes casos de mortes. Pesquisas relatam que
um em cada cinco homens e uma em cada seis mulheres irdo desenvolver essa
doenca ao longo da vida, sendo que um em cada oito homens e uma em cada dez
mulheres irdo a ébito em decorréncia da mesma?.

No Brasil, as maiores incidéncias como sitios primarios compreendem o
cancer de pulmé&o em primeiro lugar - em ambos 0s sexos - com 11,6% dos casos e
18,4% de morte; o cancer de mama € o mais diagnosticado em mulheres com 25,9%
e de prostata em segundo lugar nos homens com 31,7%. No entanto, estudos
realizados em paises desenvolvidos relatam que em torno de 30% a 40% dos novos
casos, podem ser evitados com a mudanca de atividades de vida diaria e fatores
ambientais!?.

O numero de sobreviventes do cancer vem aumentando, 0 que pode
decorrer das melhorias nos diagndésticos precoces e evolucdo dos tratamentos. No
entanto, os sintomas da evolugcdo da prépria doencga, os efeitos do tratamento, e
muitas vezes a presenca de comorbidades associadas, geram preocupac¢des quanto
a melhores terapias de suporte nesse grupo de pacientes?®.

Desde 1990, vem sendo relacionada a questao da terapia oncolégica com
0s exercicios, com o objetivo combater as altera¢des na funcionalidade, atividades de
vida diéria, qualidade de vida e os declinios cognitivos nos pacientes, principalmente
em idosos*.

Kilaria, et.al.’, em pesquisa com pacientes adultos e idosos oncolégicos,
observaram diminuicdo significativa na frequéncia de atividades fisicas logo apés o
diagnéstico e durante o tratamento, sendo que muitos ndo voltam a pratica de
exercicios fisicos caracterizando aumento da dependéncia, da fadiga e do estresse
psicolégico, queda da funcionalidade e das capacidades -cardiorrespiratorias,

acarretando diminuicdo da qualidade de vida nessa populacéo.
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1.1. Tratamento

Atualmente, ha varias modalidades para tratamento do cancer, que variam
de acordo com o tipo histoldgico, localizacdo, estadiamento e condicdo do paciente,
sendo que esses tratamentos, bem como os sintomas da propria doenga, causam
reducao global na funcionalidade. Os pacientes oncolégicos experimentam, no inicio,
gueda na atividade diaria, diminui¢cdo da funcéo cardiopulmonar, da densidade 6ssea
levando a fadiga, sendo, este Ultimo, o sintoma mais comum e o mais prolongado®.

Um dos tratamentos mais utilizados € a quimioterapia que deposita
toxicidades, ndo sé nas células neoplasicas, mas também em células e tecidos
saudaveis, e tem efeitos colaterais a curto prazo, incluindo morte mitocondrial,
estresse oxidativo, perda da musculatura esquelética, dor muscular, fadiga, nauseas,
diarreia, dor de cabeca, trombose e problemas neuropaticos. Os efeitos, a longo
prazo, incluem menopausa prematura, ganho de peso, diminuicdo da funcao cardiaca,
problemas cognitivos, ansiedade e depresséo®’.

Outro tratamento disponivel é a radioterapia a qual leva a risco de perda de
massa muscular, diminuicdo do funcionamento fisico, aumento da fadiga e do
estresse psicolégico que inclui elevadas taxas de ansiedade, depressédo e queda na
qualidade de vida’2.

O tratamento com hormonioterapia € comumente utilizado no cancer de
mama e de prostata. Esta terapia estd associada a declinio da mortalidade, mas leva
a efeitos colaterais como alteragbes na composicao corporal, fadiga, reducédo da
qualidade de vida e diminuicdo da funcionalidade. Evidéncias apontam que a privacao
de andrégeno pode aumentar massa gorda e diminuir massa magra,
consequentemente, associada a obesidade, além do risco cardiovascular, diabetes e
sindromes metabdlicas®.

Para tratamento de cancer mais especifico como o de tiredide, a op¢do mais
utilizada é a radioiodoterapia, e seus efeitos colaterais podem causar hipertireoidismo
subclinico exdégeno que € caracterizado por baixa ou indetectavel concentracdo de
TSH com T4 livre e concentracdes sericas de T3. Essas alteragbes bioquimicas
trazem como consequéncia a fadiga, diminuicdo da densidade 6ssea e da forca

muscular, consequentemente, queda da qualidade de vida'®.
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Além dos efeitos colaterais descritos, a insuficiéncia cardiaca foi identificada
recentemente como causa de mortalidade nos sobreviventes de cancer, devido ao
uso agressivo de citotoxinas e a introducéo de terapias direcionadas molecularmente.
Como os tratamentos adjuvantes sdao administrados para serem duradouros, a
exposicao e os riscos de toxicidade cardiaca € aumentada. Existem poucos estudos
sobre o assunto e relagcdo com exercicio, pois pacientes diagnosticados com cancer
séo excluidos dos programas de treinamento, quando apresentam qualquer disfuncao
cardiovascular'?,

Independente da terapia adotada, € possivel que o0 paciente experencie
algum efeito colateral associado ao tratamento. Sendo assim, ndo somente a evolucao
da doenca deve ser considerada, mas também o tratamento e efeitos colaterais de

ambos.

1.2. Efeitos colaterais

E visto que nos pacientes oncoldgicos, a propria doenca e seus tratamentos
adjuvantes promovem efeitos deletérios as atividades de vida diaria, fazendo com que
tenha alteracfes negativas importantes na qualidade de vida dessa populagao.

A fadiga e a funcdo muscular comprometidas, sdo duas das complicacdes
mais comuns entre 0s pacientes em tratamentos adjuvantes. A fadiga é multifatorial e
pode estar relacionada a prépria doenca, ao tratamento e ao repouso, sendo-lhe
atribuidas a dor cronica, a inatividade e os transtornos psicossociais, tornando-os mais
inativos apds o diagndstico, sendo nos idosos, mais preocupantes por causa do
envelhecimento e fragilidade, aumentando o risco de mortalidade?13

A diminuicdo da fungdo cardiorrespiratéria, que pode ser mensurada pelo
valor do volume maximo de oxigénio (VO2), ocorre comumente nesses pacientes
devido as alteracbes nos sistemas cardiovascular, respiratorio e muscular. Sendo
assim, a literatura mostra que quanto mais forem trabalhados todos os sistemas em
conjunto, melhor sera o condicionamento fisico dos pacientes4.

Nota-se que a perda da funcao cardiorrespiratdria, muscular e da aptidao
psicoldgica, estdo dentro dos efeitos colaterais sendo que o repouso pode ter efeitos
deletérios nos pacientes, enquanto o exercicio fisico pode ser utilizado como uma

maneira de reduzir o descondicionamento e a fadiga. Dessa maneira, as reabilitacbes
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sdo prioridades em questdo de sobrevivéncia e de importancia fundamental,
reequilibrando a sua recuperacéo. Exercicios aerdbicos tém se apresentado seguros
e eficazes como uma estratégia dentro da reabilitacdo. Usualmente abordam os
principais efeitos colaterais da doenca e de seus tratamentos, além de serem

considerados como técnicas de saude em longo prazo para a sobrevivéncia®>16.17,

1.3 Atividade fisica

O exercicio aerdbico é proposto para ser seguro e conduzir efeitos
benéficos, tanto fisiolégicos quanto psicolégicos, combatendo os efeitos colaterais,
reduzindo o risco de mortalidade por cancer e recorréncias, podendo aumentar a
sobrevida. Ficou conhecido como terapia de suporte, adaptado para cada
enfermidade com intensidades e frequéncias adequadas, e sua prescricéo, realizada
por limiares como troca gasosa ou limiar de lactato sanguineo?®.

O treinamento € caracterizado como qualguer movimento da musculatura
esquelética que melhore o gasto metabdlico acima do nivel que esta em repouso. E
recomendando para 0s pacientes oncolégicos e sobreviventes, que exercam no
minimo 30 minutos por dia de atividade aerdbica ou 150 minutos por semana de leve
a alta intensidade>'"19, Essa modalidade de treinamento gera alteragdes importantes
nos marcadores inflamatoérios, condicionamento fisico, qualidade de vida e
fadiga’20:21,

Os estudos relatam diminuicdo nos niveis de citocinas circulantes e
adipocinas produzidas pela gordura, modificacdes das leptinas, proteinas C-reativas
junto com o fator de necrose tumoral alfa e interleucina-4, 6 e 10, em pacientes que
realizam atividade fisica, trazendo beneficios como reducdo da doenca e/ou sintoma
induzido pelo tratamento®17:21.22,

Os exercicios aerobicos estimulam também adaptagcdes nos musculos
esqueléticos como aumento no indice mitocondrial e melhor capacidade de captacdo
do oxigénio, melhorando as capacidades aerobicas (VO2). E uma medida fisiologica
completa por permitir analises dos sistemas cardiovasculares, respiratorios e
musculares, dessa forma, quanto melhor o treinamento de todos os sistemas juntos,

melhor o organismo ir4 responder aos esforcos submetidos. Esta associada a
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diminuicdo da mortalidade dos pacientes oncoldgicos devido a melhora dos trabalhos
em atividades ocupacionais’*3.

Outro beneficio importante do exercicio é sua influéncia na qualidade de
vida. Estudos mostram que a diminuicdo na qualidade de vida indica papel
fundamental no cancer, e que ndo sé a atividade fisica, mas a dieta também esta
associada com a reducdo da incidéncia tanto primaria como secundaria, trazendo
beneficios para os diagnosticados e sobreviventes?23,

O exercicio aerébico também tem como finalidade melhora da intolerancia
ao tratamento e diminuir as complicacfes, aumentando assim a taxa de conclusao do
mesmo. Um dos desfechos mais dificeis de avaliar € a ades&o ao exercicio em si,
devido aos efeitos colaterais durante o tratamento, sendo estes determinantes em
aumentar a inatividade. Pesquisas evidenciam que intervencbes com doses mais
baixas, ttm maior taxa de adesdo do que as mais elevadas. Por outro lado, achados
revelam que exercicios aerobicos de alta intensidade séo seguros e bem tolerados,
ndo s6 excluindo o impacto negativo das toxicidades, mas melhorando
significativamente a qualidade de vida!34.

Embora o exercicio seja amplamente recomendado, as informacdes sobre
os efeitos fisiopatoldgicos da terapia do cancer na musculatura esquelética sdo muito
limitadas. Foram publicados protocolos de exercicios, porém, ainda ha duvidas em
relacdo a seguranca e a eficacia, sendo que somente 14% dos estudos relataram
monitoramento dos efeitos adversos®24,

Observa-se apenas intervencdes de exercicios combinados dentre as
revisdes encontradas, e apesar de existirem ensaios clinicos sobre os beneficios do
exercicio aerObico em pacientes com cancer, ainda ha davidas com relacdo ao
protocolo mais adequado, quanto ao tipo de treinamento, a intensidade, tempo de

sessdo e duracdo do programa.
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2. OBJETIVO

Avaliar a eficacia do treinamento aerobico em relacdo a melhora clinica,
funcionalidade, qualidade de vida e fadiga de pacientes que apresentam cancer,

conduzindo uma revisao sistematica de ensaios clinicos randomizados.
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étodos

3. METODOS

O método seguiu as recomendacOes e orientagcdes preconizadas pela
colaboragcdo Cochrane para realizacdo de revisdo sistematica em ensaios clinicos

randomizados. O trabalho foi desenvolvido na Faculdade de Medicina de Botucatu
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(UNESP) - Disciplina de Cirurgia Toracica e Programa de Pés-Graduacéo em Cirurgia

e Medicina Translacional.

3.1 Parecer ético

O projeto foi avaliado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Humanos da
Faculdade de Medicina de Botucatu (UNESP) e obteve dispensa de parecer ético, por

se tratar de revisao sistematica.

3.2 Tamanho da Amostra

Foram incluidos estudos encontrados com a estratégia de busca especifica
para cada base de dados eletrénicos que preencherem os critérios de incluséo.

3.3 Critérios de inclusao:

3.3.1 Tipos de Estudos

Ensaios clinicos randomizados, quase-randomizados e na sua falta,
estudos controlados que utilizaram o treinamento aerébico em pacientes

diagnosticados com cancer.

3.3.2 Tipos de Participantes

Pacientes com idade acima de 18 anos, de ambos os sexos que
apresentaram neoplasias malignas, independente do estagio e tamanho do tumor
e que estejam em pré, intra e pds-tratamento com quimioterapia, radioterapia e pos-

cirdrgico.

3.3.3 Tipo de Intervencgéo

Treinamento aerdbico supervisionado como caminhada, corrida e pedalada
com a utilizacdo de equipamentos como esteiras, bicicletas, ciclo ergdbmetros e

elipticos, sendo a intensidade controlada pela frequéncia cardiaca individualmente, a
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qual é realizada através da férmula de KARVONEN (220-idade), baseando-se a

frequéncia de treinamento, no resultado obtido na férmula?®.

3.3.4 Grupo Controle:

Qualqguer outro tipo de intervencgéo sendo treinamentos ou cuidados usuais.

3.4 Tipos de Desfechos

3.4.1 Desfechos avaliados:

Condicionamento fisico: através da ergoespirometria e do teste de
caminhada de 6 minutos, que é definido como melhora do condicionamento fisico
quando o VO2z é aumentado.

Qualidade de vida: consideramos medidas de avaliacdo os questionarios
com aspectos como bem-estar fisico, emocional, social, familiar e mental e
apresentam escalas de 0-100, das quais, a pontuacdo mais alta indica melhor
qualidade de vida.

Fadiga: consideramos medidas de avaliacdo através de questionarios ou
escalas de autorrelato validados. Todos os desfechos foram avaliados pré e pos

exercicio.

3.5 Critérios de exclusao:
3.5.1 Tipos de Estudos

Foram excluidos do estudo, series e relatos de casos, estudos
retrospectivos, quase-experimentais, coortes, revisdes sistematicas com ou sem
meta-analise, resumos de congressos, exploratorios, pragmaticos, estudo piloto sem
resultado, longitudinais, observacionais, transversais, qualitativos, prevaléncia e de
viabilidade. Outras doencas que ndo eram oncoldgicas e individuos saudaveis assim

como treinamentos diversos.
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3.5.2 Tipos de Participantes

Foram excluidos experimentos em animais, pacientes que apresentaram
linfedema, canceres dermatoldgicos, hematoldgicos, tumores benignos e metastases,

grupos de comparacéo sendo diferentes em relacao a doenca.

3.5.3 Tipos de Intervencdes

Treinamentos que ndo foram aerodbicos, aerdbicos combinados com
exercicios resistidos, combinados com dieta, exercicios domiciliares ou nao

supervisionados, exercicios para fins preventivos e grupo unico.

3.6 Estratégia de busca
3.6.1 Fontes

Todas as buscas foram conduzidas com datas entre 2007 a 2019 com o0s
filtros nos ultimos 10 anos, humanos e clinical trial sendo repetidas na atualizagéo.
Foram pesquisadas as seguintes bases de dados: MEDLINE (Literatura Internacional
em Ciéncias e Saude) via PUBMED, LILACS (Literatura Latino Americana e do Caribe
em Ciéncias da Saude), EMBASE, Web of Science, Cohcrane Central Register of
Controlled Triasl (CENTRAL) e SCOPUS para identificacdo de ensaios clinicos
randomizados, quase-randomizados e controlados (APENDICE 3); fontes adicionais
de ensaios publicados e ndo publicados. Todas as referéncias dos estudos incluidos

foram pesquisadas.

3.7 Selecao dos Estudos

Para selecdo dos estudos foi utilizado o programa RAYYAN, no qual &
possivel separar em subgrupos dos motivos de elegibilidade. Todos os estudos foram
selecionados primeiramente com a leitura de titulos e resumos para excluir os
insignificantes a pesquisa, sendo realizado por dois pesquisadores independentes
cegados (SPA, KAA), observando a pergunta da pesquisa e o tipo do estudo. Na

segunda etapa foi realizada a leitura na integra dos estudos relevantes, baseados nos
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critérios metodoldgicos de inclusdo e exclusao, sendo as divergéncias resolvidas em

consenso entre os pesquisadores e consulta de um terceiro (DCC).

3.8 Extracéo de Dados

Foi realizada por dois pesquisadores (SPA, KAA) seguindo o modelo da
Cochrane, extraindo detalhes dos artigos incluidos, contendo o tipo de estudo,
caracteristicas gerais dos participantes assim como o0 numero dos inclusos,
intervencao, duracdo do seguimento e seus desfechos avaliados. Os dados foram
ordenados por cada revisor separadamente e transferidos no programa Review

Manager (Revman) para andlise da reviséo.

3.9 Avaliacédo dos riscos de vieses

Para a avaliagéo, foi utilizado a ferramenta 'Risk of bias' do ‘REVMAN’ para
0 uso especifico de revisdes sistematicas em conjunto com a indicacao da Cochrane
em como avaliar os riscos de vieses. Os dois pesquisadores - SPA, KAA - avaliaram
independentemente e qualquer desacordo foi resolvido por consenso e consulta de
um terceiro (DCC).

3.10 Quantificacao do efeito da intervencao

Foram avaliados somente desfechos continuos pela diferenca de média e

meédia padronizada com intervalo de confianca (IC) a 95%.

3.11 Sintese dos resultados

Para a andlise dos desfechos, foi utilizado efeito fixo quando a
heterogeneidade foi igual a O e efeito randdmico quando a mesma foi maior que 0. A
partir de 75% da heterogeneidade, a meta-analise ndo € apropriada, sendo 0s
desfechos apresentados na forma descritiva, e foram analisados com intervalo de

confianca (IC) de 95%. As medidas de interesse foram, na maioria das vezes,
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apresentadas como dados continuos com média de pré-teste, média de pds-teste e
desvio padréo.

No desfecho de condicionamento fisico (VOzpico) foram separadas as
unidades de medidas, sendo ml/kg/min e L/min, extraindo os valores das médias e
seus respectivos desvio padrdo, erro padrdao ou intervalo de confianca. Apds a
extracdo, o estatistico calculou a diferenca das médias dos grupos intervencao em
comparagao com 0s grupos controles. Para a qualidade de vida e fadiga, foi utilizado
a diferenca de média padronizada sendo pré e pds intervencao. A andlise foi realizada
através do programa Review Manager (Revman) 5.3.

O efeito estimado € representado por um quadrado na cor verde e o
tamanho desse quadrado corresponde ao peso do estudo. Quando combinado, o
efeito da estimativa é representado por um diamante na cor preta localizado na base

de cada gréfico.

3.12 Analise de subgrupos

Por intervencdo: foram analisadas separadamente as comparacdes de
treinamento aerdbico versus treinamento resistido e treinamento aerébico versus
cuidados usuais.

3.13 Resumo dos achados, forca da recomendacao e qualidade de evidéncia

Usamos os principios do sistema GRADE (Grades os Recommendation,
Assessment, Development and Evaluation) para avaliar a forca da evidéncia dos
desfechos e construimos uma tabela de resumo dos achados usando o software
GRADE.

3.14 Registro da Reviséao

Esta revisdo foi registrada na Internacional Prospective Register of
Systematic Reviews (PROSPERO). Numero de registro: CRD42019127132.
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esultados

4. RESULTADOS
4.1. Descri¢ao do estudo

A primeira busca para esta pesquisa foi realizada no dia 24 de Janeiro de
2017 nas bases eletrbnicas com o intuito de encontrar artigos com os objetivos deste
trabalho. Encontrou-se 4.500 estudos sendo distribuidos em PUBMED/ MEDLINE
(1.244), SCOPUS (490), Web Of Science (357), LILACS (293), Cochrane (327), e
EMBASE (1.789). A segunda busca foi realizada no dia 17 de Setembro de 2019 com
a finalidade de atualizacdo sendo encontrado 81 estudos, totalizando 4.581. Foi
realizada a exclusdo das duplicatas e analise inicial por titulos e resumos. Apos a

primeira fase, realizou-se a leitura dos resumos dos quais foram excluidos 0s que nao
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entravam nos objetivos. Restaram 12 artigos que estavam dentro dos critérios de
elegibilidade dos quais 10 eram controlados em pacientes oncolégicos com ou sem
quimioterapia, radioterapia e cirurgia sendo maiores de 18 anos, descreveram as
intervencdes com treinamento aerdbico e suas comparacgdes, sejam elas como
cuidados usuais ou treinamento resistido. Dos 12 artigos analisados qualitativamente,
3 nao foram incluidos na analise quantitativa, sendo que o primeiro descreveu seus
resultados erroneamente®? e os outros dois estudos?®3> foram follow up. Foram
inclusos 8 estudos na analise quantitativa e realizada a meta-analise como segue 0

fluxograma abaixo.

Estudos excluidos e razoes
- > da exclusao

Estudos identificados por meio de l

pesquisa no banco de dados
(n=4.581) bs incluidos na

e quantitativa

Identificacao

(meta-analise)
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Figura 1. Fluxograma de elegibilidade dos artigos incluidos na revisdo sistematica.

Excluidos: Dos cem estudos excluidos, quatro ndo eram compativeis com
os tipos de estudos dentro dos critérios de inclusdo, sendo um de viabilidade, um

guase-experimental, um coorte e um protocolo sem resultado. Foram excluidos
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dezesseis estudos relacionados ao tipo de participantes, sendo dois realizados em
pacientes saudaveis apenas como forma de prevencdo, um com participantes ativos,
outro realizou uma pesquisa com mulheres saudaveis
na pré menopausa, cinco relacionados a mulheres sedentarias na  pos
menopausa, dois estudos compararam grupo intervencdo com cancer e grupo
controle com participantes saudaveis, dois em animais, um em atletas, um com
pacientes jovens saudaveis e um cancer metastatico. Em relagcdo ao tipo de
intervencgdo, quarenta e nove entraram no critério de exclusdo sendo, trinta artigos
com exercicios combinando aerdbico e resisténcia no mesmo grupo, oito realizaram
o programa de treinamento domiciliar, trés estudos focaram em programas
alimentares, dois realizaram reabilitacdo nos participantes, dois estudos n&o tinham
grupo controle, trés eram apenas testes de capacidades aerébicas e um realizou um
programa de danca e exercicios de relaxamento. Em relacdo aos desfechos, nove
artigos foram excluidos devido a falta de conteddo para entrar nos critérios de
inclusao. E vinte e dois estudos foram excluidos por serem resumos de congressos.
Incluidos: As caracteristicas gerais, resultados e conclusées dos artigos

incluidos, estdo demonstrados nas tabelas 1 e 2.
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Tabela 1: Caracteristicas dos estudos incluidos.

Estudo Desenho do estudo Tipo de Céncer Tipo/ fase  do Participantes Comparacéo Desfechos
(Autor, ano) tratamento (n)
Courneya, 2007  de 3 bracos CA mama, | — Iniciando 242, feminino Resistido e Cuidados Fadiga (QOL), VO2,
A guimioterapia Usuais RM, composigéo
corporal
Segal, 2008 de 3 bragos CA prostata Radioterapia comou 121, masculino Resistido e Cuidados Fadiga (FACIT-F),

Courneya, 2009 de 3 bragos (follow-up)

Hornsby, 2013 Randomizado

Murtezani, 2014

Salhi, 2015 Multicéntrico
randomizado aberto
com uma parte
observacional e

prospectiva

Nuri, 2016 Randomizado

CA mama, | — Il
A

CA mama
(adenocarcinom
a), IIB - 1lIC

CA mama
(sobreviventes),
estagio inicial

CA Pulmao, | -l

CA colo retal,

sem ADT

Iniciando
guimioterapia

Iniciando
guimioterapia

Com ou sem
quimioterapia,
radioterapia e terapia
hormonal

Resseccéo radical
com ou sem
guimioterapia e
radioterapia

2° - 3°semana PO

242, feminino

20, feminino

73, feminino

70

30, masculino

Usuais

Resistido e Cuidados

Usuais

Cuidados Usuais

Cuidados Usuais

Aerbbico combinado
com Resistido e
Cuidados Usuais

Cuidados Usuais

Qualidade de vida
(FACT-G), VO2, RM,
composicao corporal

Qualidade de vida e
fadiga (FACT — AN),
VO2, RM

Fadiga (FACIT-F),
Qualidade de vida
(QOL, FACT-B e FACT-
G), vVO2

Qualidade de via
(FACT-B e FACT-G),
composicao corporal,
Walk endurance
(caminhada 6M)

V02, Qualidade de vida
(QOL e EORTIC QLQ-
C30), Fadiga (FACIT-F)

VO2, composi¢cao
corporal, analise
sanguinea
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Estudo
(Autor, ano)

Desenho do estudo

Tipo de Cancer

Tipo/ fase do
tratamento

Participantes

(n)

Comparacéo

Desfechos

Ghavami, 2017

Patel, 2017

Bourke, 2018

Ki-Yong An,
2019

Randomizado

Randomizado

Randomizado de 2
bracos abertos
conduzidos por um
CONSORT

Multicéntrico e
randomizado de 3
bracos (follow up
estudo CARE)

CA mama
(sobreviventes),
-1

Cancer

CA prostata

CA mama, | —
A

Cirurgia,
quimioterapia e
radioterapia
completos 3 meses
antes e nao mais
que 18 meses.
Tratamento
enddcrino que ndo
seja hormdnio.
P&s quimioterapia
e/ou radioterapia

Iniciando
guimioterapia

80, feminino

25, feminino e
masculino

50, masculino

301, feminino

Cuidados Usuais

Cuidados Usuais

Cuidados Usuais

Aerbdbico combinado
com resistido

Qualidade de vida
(EORTIC QLQ-C30 e

QOL)

Fadiga (BFI/ Borg),
funcao fisica
(caminhada 6MIN), QV
(FACT-G)

Adesao, eventos
adversos, atividade
fisica (Godin Leisure
Score index
questionnaire e
Qualidade de vida
(EQ5D)

Qualidade de vida (SF-
36 e FACT-B), Fadiga
(FACIT-F), VO2
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Tabela 2. Resultado e conclusao dos estudos incluidos.

Estudos Desfechos Resultados Adesédo (média %) Conclusao
Aerdbico Resistido Geral
Courneya, 2007 Fadiga (QOL) e Favorecem o grupo de 72 68,2 N&o houve melhora significativa na
VO2 exercicios, mas nao atingiram fadiga, porém, houve melhora no
resultados significativos. VOs..
Segal, 2008 Fadiga (FACIT-F), P>0.04 a curto prazo e P>0.02 83,3 87,5 Houve melhora na fadiga tanto a
Qualidade de vida  em relacéo a fadiga. P>0.52 para curto quanto a longo prazo.
(FACIT-G) e VO2 VOa.
Courneya, 2009 Qualidade de vida 85 participantes ndo cumpriram 72 68,2 Acompanhamento de 6 meses pds
e fadiga (FACIT — as diretrizes de exercicios e 74 treinamento, podendo facilitar a
An) e VO2 cumpriram. capacitacdo da adesdo ao exercicio
durante o cancer de mama.
Hornsby, 2013 Fadiga (FACIT-F), Aumento em 13,3% do VO2z no 66 O treinamento aerdbico, quando
Qualidade de vida grupo aerébico. Melhora na realizado com supervisdo de um
(QOL, FACIT-B e qualidade de vida elevando o profissional, é considerado seguro e
FACIT-G) e VO2 total para 11,1 pontos no grupo eficaz melhorando o sistema
aerobico. cardiopulmonar durante a
guimioterapia.
Murtezani, 2014 Qualidade de via Houve melhora nos questionarios 84.9 Foi visto que 10 semanas de
(FACIT-B e FACIT- FACIT-B (P<0.003) e FACIT-G treinamento aerébico melhoram
G) (P<0.008). significativamente a qualidade de
vida dos pacientes, porém, requer
mais estudos para avaliar em
periodos mais longos.
Salhi, 2015 VO3, Qualidade de  Houve melhor no teste de 80 O treinamento aerdbico ndo substitui

vida (QOL e
EORTIC QLQ-
C30), Fadiga
(FACIT-F)

caminhada de 6min apés
intervencao.

um treinamento combinado de
exercicios aerébicos e resistidos.
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Estudos

Nuri, 2016

Ghavami, 2017

Patel, 2017

Bourke, 2018

Ki-Yong An, 2019

Desfechos

VO2

Qualidade de vida
(EORTIC QLQ-C30
e QOL)

Fadiga (BFl/borg),
Qualidade de vida
(FACIT-G), Fungao
fisica (teste de
caminha 6min)

Adesao, eventos
adversos, atividade
fisica (Godin
Leisure Score
index questionnaire
e Qualidade de
vida (EQ5D)

Qualidade de vida
(SF-36 e FACIT-B),
Fadiga (FACIT-F) e
VO2

Resultados

Melhora do VO2 no grupo
intervencao (P<0.05).

Melhora na qualidade de vida no
grupo intervencéo (P<0.001).

O P foi estatisticamente
significativo para todos os
desfechos quando comparando
AET e UC.

Houve melhora na qualidade de
vida com média de 13 pontos no
guestionario.

Melhora na qualidade de vida no
grupo em que combinou
exercicios aerobicos e resistidos
(P=0.027)

Adesao (média %)

Aerdbico

Resistido

Geral

95

Conclusao

Os niveis de VO2 aumentaram
depois de 8 semanas de
treinamento.

Os pacientes com cancer de mama
podem se beneficiar com o
programa de treinamento aerdbico
para a qualidade de vida.
Mostrou-se que a intervencao foi
melhor na reducdo da fadiga e
melhorou também a funcao fisica e
na qualidade de vida.

Apesar de necessitar de mais
estudos, comprova-se que 0
exercicio aerébico melhor
significativamente a qualidade de
vida dos pacientes com cancer de
prostata.

A realizacao de exercicios
combinados observa-se melhores
resultados ao paciente realizando
quimioterapia.
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Participantes e duracdo dos 9 estudos: Os estudos incluiram 997
participantes, sendo 427 em grupo de exercicios aerbdbicos, 122 em grupo de
exercicios resistidos e 448 em grupos de cuidados usuais. Em relagdo ao programa
de treinamento, a média de seguimento foi de 16,8 semanas, sendo 3,2 sessdes por
semana e duracdo minima de 25,8 minutos e maxima de 46,3 minutos por sessao.

Todos os treinamentos foram realizados com base na porcentagem da
frequéncia cardiaca dos participantes, sendo até a quinta semana com a média de
55,6% da FC e a partir da sexta semana, foi utilizada a média de 72,2% da FC até o
término do seguimento.

A adesdo dos pacientes nos estudos gerou a media de 82,2% nos grupos
de exercicios aerobicos, 74,5% nos grupos de exercicios resistidos e 86,5% nos
grupos de cuidados usuais obtendo efeitos adversos durante o programa com o total
de 27, sendo que 16 foram em participantes do grupo de exercicio aerdbico, 7 nos
que participaram do grupo de exercicio resistido e 4 do grupo de cuidados

usuais (tabela 3).

Tabela 3. Média das caracteristicas dos estudos. Eventos adversos sdo caracterizados em
nimeros de absolutos.

Idade (média) Programa
Aerdbico | Resistido | Cuidados Usuais | Seguimento | Frequéncia | Dura¢do | Intensidade
(semana) (x/semana) (min) (% FC)

53,8 61,8 54,2 17,7 3,2 24-40 58,5-75

Adesdo Eventos Adversos (n)

Aerdbico | Resistido | Cuidados Usuais Aerébico Resistido | Controle Total
(%) (%) (%) n=308 n=212 n=273 n=793
76,6 72,2 61,6 16 7 4 27

Para os riscos de vieses dos estudos incluidos e com meta-analise, foi
realizada a andlise seguindo os critérios da Colaboracdo Cochrane para
desenvolvimento de revisdes sisteméticas de intervencdo e aplicadas ao programa

Review Manager (Revman 5.3) gerando o grafico como segue a figura 2 e 3 abaixo.

Random sequence generation (selection bias)

Allocation concealment (selection bias)

Blinding of participants and personnel (performance bias)

Blinding of outcome assessment (detection bias)

lomomononmonl ndon mesdbmemomon odmbon fomddealdlmem hilama\
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Figura 2. Analise dos riscos de vieses dos estudo incluidos na metanalise.
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Figura 3. Andlise dos riscos de vieses dos estudo incluidos na metanalise.

4.2. Analise descritiva dos artigos incluidos
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Courneya, et. al.?® no estudo START de trés bracos no Canada, estudaram
0s treinamentos aerobicos e resistidos em mulheres acima de 18 anos com cancer de
mama em estagio de | — IlIA que estavam iniciando a quimioterapia adjuvante. No
total, foram 242 pacientes aleatoriamente separadas em trés grupos sendo um
aerobico, um resistido e outro de cuidados usuais. Seus desfechos foram fadiga, VOq,
uma repeticdo maxima (RM) e composicédo corporal. O follow-up?® desse estudo?®,
analisa a fadiga como subitem do questionario FACT-AN e o condicionamento fisico
através do VOzpico.

Segal, et. al.?” em estudo de trés bracos, realizaram um estudo no Canada
para analisar um programa de exercicios aerébico e resistido em uma populacao de
cancer de préstata com total de 121 participantes passando com radioterapia com ou
sem ADT. Foram divididos em trés grupos sendo um aerdbico, um resistido e outro
grupo com cuidados usuais e seus desfechos avaliados eram fadiga, qualidade de
vida, VO2, RM e composic¢ao corporal.

Hornsby, et. al.?* em um estudo nos Estados Unidos, realizaram um
programa com 20 pacientes de cancer de mama (adenocarcinoma) em estagio 11B —
[IIC iniciando a quimioterapia adjuvante com treinamento aerébico comparando
exercicio aerébico com cuidados usuais sendo que seus desfechos foram fadiga,
gualidade de vida e VO..

Courneya, et. al.®” no estudo CARE de 3 bracos no Canada, incluiram 50
mulheres com cancer de mama em estagio de | — Ill iniciando quimioterapia para um
programa de treinamento fisico. Foram alocadas em 3 grupos sendo que realizaram
exercicios aerobicos de alta intensidade, o segundo com exercicios de baixa
intensidade e o terceiro grupo realizou exercicios aerobicos combinados. Seu
desfecho analisado foi o condicionamento fisico através do VOo.. fadiga, qualidade de
vida e VO2. O follow-up®® desse estudo analisou a qualidade de vida com o
guestionario SF-36 e FACT-B, a fadiga através do questionario FACT-F e o
condicionamento fisico em 6, 12 e 24 meses apos o programa de treinamento.

Murtezani, et. al.?® em um estudo em Kosovo, realizaram uma pesquisa
com 73 mulheres sobreviventes do cancer de mama, com ou sem quimioterapia,
radioterapia ou terapia hormonal em relagdo ao exercicio fisico. Foram alocadas em

dois grupos sendo um de intervencdo com exercicios aerobicos e outro grupo controle
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com cuidados usuais. Os desfechos analisados foram qualidade de vida e composicao
corporal.

Salhi, et. al.®® realizaram um trabalho do aberto com uma parte
observacional e prospectiva em 70 pacientes com cancer de pulméo no estdgio de | —
Il ja realizado resseccao radical com ou sem quimioterapia e radioterapia comparando
os efeitos na fadiga, qualidade de vida e VO2 em um grupo de treinamento aerobico e
um grupo com cuidados usuais.

Nuri, et. al.3! em um estudo com 30 pacientes do sexo masculino que
apresentavam a patologia cancer de colorretal da segunda a terceira semana pos-
operatorio, realizaram um programa de treinamento o qual foi dividido em um grupo
de exercicios aerbbicos e outro grupo de cuidados usuais. Os desfechos avaliados
foram VO2, composicao corporal e andlise sanguinea.

Ghavami, et. al.®2 em um estudo no Ird, desenvolveram uma pesquisa com
80 mulheres sobreviventes do cancer de mama as quais ja tinham completado
cirurgia, quimioterapia, radioterapia e tratamento enddcrino que ndo fossem com
hormdénios 3 meses antes e ndo mais que 18 meses da intervencgéo. Realizou-se um
programa com dois grupos sendo uma intervengdo com exercicios aerobicos e um
grupo controle com cuidados usuais sendo que o desfecho avaliado foi a qualidade
de vida.

Patel, et. al.®® realizaram um trabalho com 25 participantes, entre eles,
homens e mulheres diagnosticados com cancer em um programa de exercicios com
alocacdo em dois grupos sendo um de exercicios aerdbicos e o outro de cuidados
usuais. Os desfechos avaliados foram qualidade de vida, fadiga e funcao fisica pré e
pos intervencao que durou 6 semanas.

Bourke, et. al.*>* em um estudo de 2 bracos abertos conduzidos por um
CONSORT na Inglaterra, realizaram um trabalho com 50 homens diagnosticados com
cancer de prostata em um programa de exercicios sendo alocados em dois grupos do
quais um era intervencgdo com treinamento aerobico e 0 outro um grupo controle com
cuidados usuais. Foram avaliados a qualidade de vida, aptidao fisica, adesdo e

eventos adversos como desfechos.

4.3. Efeitos daintervencao
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4.3.1 Condicionamento fisico

VOzpico mI/kg/min: Dois estudos com 230 participantes analisaram esse
desfecho comparando exercicio aerdbico com exercicio resistido em pré e poés
intervencdo. Nao houve diferenca entre os grupos (MD = 0,90, 95% CI -1,52 a 3,32,
1> = 0%). Cinco estudos totalizando 680 participantes analisaram o mesmo desfecho
comparando exercicio aerobico com cuidados usuais pré e pos intervencdo, sendo
qgue um deles®’ apresentou um grupo de alta intensidade (H) e outro grupo de baixa
intensidade de treinamento (S). Houve beneficio para o grupo experimental (MD =
0,79, 95% CI 0,12 a 1,45, 12 = 0%) (Figura 4).

Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
2.3.1 AET x RET
Courneya, 2007 (R) 0.5 10.255 74 -1.3 8.5411 76 28.1% 1.80[-1.22,4.82] T
Segal, 2008 (R) 0.2 9.0072 40 0.9 9.3649 40 15.8% -0.70[-4.73, 3.33] — R
Subtotal (95% CI) 114 116  43.9% 0.90 [-1.52, 3.32] .

Heterogeneity: Chi* = 0.95, df = 1 (P = 0.33); I’ = 0%
Test for overall effect: Z = 0.73 (P = 0.47)

2.3.2 AETx UC

Courneya, 2007 0.5 10.255 74 -1.3 8.1331 73 28.7% 1.80[-1.19,4.79] T
Hornsby, 2013 2.6 9.8022 10 -1.5 5.7299 10  52% 4.10[-2.94, 11.14]

Nuri, 2016 7.9 13.264 15 -0.38 18.776 12 1.6% 8.28 [-4.29, 20.85]

Segal, 2008 0.2 9.0072 40 -1.2 7.0793 41 20.6% 1.40[-2.13,4.93] — e
Subtotal (95% CI) 139 136 56.1% 2.05[-0.09, 4.19] N g

Heterogeneity: Chi? = 1.43, df = 3 (P = 0.70); I = 0%
Test for overall effect: Z = 1.88 (P = 0.06)

Total (95% CI) 253 252 100.0% 1.55[-0.06, 3.15] S
Heterogeneity: Chi? = 2.87, df =5 (P = 0.72); I = 0% t t 0
Test for overall effect: Z = 1.89 (P = 0.06)

Test for subaroup differences: Chi? = 0.49, df = 1 (P = 0.48). 1= 0%

0 5 5 10
Control Experimental

Figura 4. Gréfico de floresta da diferenca de média do VO2pico (Ml/kg/min) pré e pds exercicio aerdbico
(AET) versus exercicios resistidos (RET) e exercicio aerdbico versus cuidados usuais (UC).

VOzpico L/min: Dois estudos envolvendo 187 participantes avaliaram esse
desfecho comparando exercicio aerébico com exercicio resistido em pré e pos
intervencao, sem apresentar melhora para o grupo experimental sendo realizado
meta-andlise com efeito fixo (MD = 0,07, 95% IC -0,08 a 0,22, I = 0%).
Trés estudos com 205 participantes avaliaram esse mesmo desfecho comparando
exercicio aerdbico com cuidados usuais em pré e pos intervencdo, observando
melhora no grupo experimental sendo realizada a meta-analise com efeito fixo (MD =
0,14, 95% IC 0,01 a 0,26, 12> = 0%) (Figura 5).
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Experimental Control Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
2.4.1 AET x RET
Courneya, 2007 (R) 0.05 0.6401 74 -0.06 0.4972 76 28.0% 0.11[-0.07,0.29] T
Salhi, 2015 (R) 0.2 0.2886 17 0.2 0.4867 20 14.7% 0.00 [-0.25, 0.25] S P
Subtotal (95% Cl) 91 96 42.7% 0.07 [-0.08, 0.22] <

Heterogeneity: Chi? = 0.47, df = 1 (P = 0.49); I = 0%
Test for overall effect: Z = 0.95 (P = 0.34)

2.4.2 AET x UC
Courneya, 2007 0.05 0.6401 74 -0.08 0.5324 73 26.1% 0.13[-0.06, 0.32] N
Hornsby, 2013 0.18 05334 10 -0.14 0.3599 10 5.9% 0.32[-0.08,0.72] -

Salhi, 2015 0.2 02886 17 0.1 03186 21 25.3% 0.10[-0.09, 0.29] T
Subtotal (95% CI) 101 104 57.3% 0.14 [0.01, 0.26] R

Heterogeneity: Chi? = 0.95, df = 2 (P = 0.62); I = 0%
Test for overall effect: Z = 2.08 (P = 0.04)

Total (95% ClI) 192 200 100.0% 0.11[0.01, 0.21] L 2
Heterogeneity: Chi2 = 1.84, df =4 (P = 0.77); 2= 0% t t
Test for overall effect: Z =2.20 (P = 0.03)

Test for subaroup differences: Chiz = 0.41, df = 1 (P = 0.52), = 0%

-1 05 0 0.5 1
Control Experimental

Figura 5. Gréfico de floresta da diferenga de média do VOzpico (L/min) pré e pds exercicio aerdbico (AET)
versus exercicios resistidos (RET) e exercicio aerébico versus cuidados usuais (UC).

4.3.2 Qualidade de vida

A qualidade de vida é um desfecho subjetivo que foi analisada através de
questionérios a base de escores. Quanto menor for o valor obtido, pior € avaliada nos
participantes e quanto maior, melhor é, dos quais foram envolvidos treinamento
aerobico e controle com os questionarios FACIT-G, FACIT-B, FACIT-P, FACIT-
AN, EORTIC QLQC30/ QOL, SF-36 e EQ5D. Dois estudos totalizando 117
participantes analisaram esse desfecho comparando exercicio aerébico com exercicio
resistido em pré e pos intervencao, ndo houve diferenca entre os grupos de exercicios
aerdbicos, sendo realizado efeito fixo (MD =-0,07, 95% IC -0,43 a 0,29, 12 = 0%). Seis
estudos englobando 276 participantes com 3 bragos analisando diferentes
questionarios desse desfecho totalizando 439 eventos, obtiveram melhora para o
grupo experimental sendo avaliado esse mesmo desfecho comparando exercicio
aerdbico com cuidados usuais em pré e pos intervencdo, o qual foi realizado efeito
randémico (Std. MD = 0,49, 95% IC 0,26 a 0,73, 1> = 32%) (Figura 6).
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Experimental Control Std. Mean Difference Std. Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
2.21 AET x RET
Patel, 2017 0 0 0 0 0 0 Not estimable
Salhi, 2015 (R) 7 26.135 1 7 23.403 20 8.2% 0.00 [-0.65, 0.65] .
Segal, 2008 (R) 2.3 18.223 40 42 18.32 40 12.2% -0.10 [-0.54, 0.34] — o
Subtotal (95% Cl) 57 60 20.5% -0.07 [-0.43, 0.29] <@

Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi? = 0.07, df =1 (P = 0.80); I = 0%
Test for overall effect: Z=0.38 (P = 0.70)

2.2.2 AET x UC
Bourke, 2018 13 21.356 25 8 21349 25 9.8% 0.23 [-0.33, 0.79] —1
Hornsby, 2013 9 21745 10 -1 7.7255 10 52% 0.59 [-0.31, 1.49] —

Hornsby, 2013 (QV) 111 296 10 -15 89349 10 5.3% 0.55 [-0.35, 1.45] —
Murtezani, 2014 91 11394 30 -05 11.056 32 10.4% 0.84[0.32, 1.37] —_—
Murtezani, 2014 (QV) 134 17.07 30 -0.8 13.884 32 10.4% 0.90 [0.38, 1.43] —_—
Patel, 2017 1025 7.6349 12 154 7.802 13 57% 1.0 [0.24, 1.94]

Salhi, 2015 7 26135 17 -7 3027 21 82% 0.48 [-0.17, 1.13] —
Segal, 2008 2.3 18.223 40 -0.2 18.116 41 12.3% 0.14 [-0.30, 0.57] S L
Segal, 2008 (QV) 03 9.0072 40 -1.1 8.8839 41 123% 0.16 [-0.28, 0.59] ——
Subtotal (95% Cl) 214 225  79.5% 0.49 [0.26, 0.73] E-

Heterogeneity: Tau? = 0.04; Chi? = 11.72, df = 8 (P = 0.16); I = 32%
Test for overall effect: Z = 4.05 (P < 0.0001)

Total (95% Cl) 271 285 100.0% 0.39 [0.15, 0.63] <&
Heterogeneity: Tau? = 0.07; Chi? = 18.37, df = 10 (P = 0.05); I1> = 46%
Test for overall effect: Z = 3.21 (P = 0.001)

Test for subaroup differences: Chi? = 6.49. df = 1 (P = 0.01). I> = 84.6%

2 0 1 2
Control Experimental

Figura 6. Grafico de floresta da diferenca de média da qualidade de vida pré e pés exercicio aerdbico
(AET) versus exercicios resistidos (RET) e exercicio aerdbico versus cuidados usuais (UC).

4.3.3 Fadiga

A fadiga € um dos desfecho subjetivos sendo avaliada através de
guestionarios e subescalas, dos quais, quanto menor o score obtido, melhor para os
participantes e quanto maior o valor, pior é. Trés estudos com 267 participantes
analisaram esse desfecho comparando exercicio aerébico com exercicio resistido em
pré e pos intervencdo, ndo obteve resposta positiva para 0 grupo experimental,
realizando efeito fixo (Std. MD = -0,05, 95% IC -0,29 a 0,19, 12 = 0%). Cinco estudos
envolvendo 311 participantes analisaram esse mesmo desfecho comparando
exercicio aerébico com cuidados usuais em pré e poés intervencdo com o resultado
sendo que ndo houve resposta positiva para o0 grupo de exercicios aerdbicos,
realizando efeito fixo (Std. MD = -0,06, 95% IC -0,38 a 0,27, 12 = 42%) (Figura 7).
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Experimental Control Std. Mean Difference Std. Mean Difference
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
2.1.1 AET x RET
Courneya, 2007 (R) 1.5 15.847 74 2 13.657 76  24.6% -0.03 [-0.35, 0.29] —
Salhi, 2015 (R) -2 11.545 17 -4 11.014 20 7.0% 0.17 [-0.47, 0.82] — [ %
Segal, 2008 (R) 0.1 12.289 40 2.3 12.355 40 14.4% -0.18 [-0.62, 0.26] e T
Subtotal (95% CI) 131 136 46.0% -0.05 [-0.29, 0.19] B
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi? = 0.79, df = 2 (P = 0.67); I = 0%
Test for overall effect: Z = 0.39 (P = 0.70)
21.2 AETx UC
Courneya, 2007 1.5 15.847 74 0.3 16.551 73 24.2% 0.07 [-0.25, 0.40] —
Hornsby, 2013 -25 18.94 10 -2.2 6.2613 10 3.9% -0.02 [-0.90, 0.86]
Patel, 2017 -1.92 1.3817 12 -0.21 1.8005 13 4.2% -1.02[-1.87,-0.18) ¥
Salhi, 2015 -2 11.545 17 -1 9.5587 21 7.2% -0.09 [-0.73, 0.55] — =
Segal, 2008 0.1 12.289 40 -2.5 12147 41 14.5% 0.21 [-0.23, 0.65] e
Subtotal (95% CI) 153 158 54.0% -0.06 [-0.38, 0.27]
Heterogeneity: Tau? = 0.05; Chi? = 6.84, df =4 (P = 0.14); > = 42%
Test for overall effect: Z = 0.34 (P = 0.74)
Total (95% Cl) 284 294 100.0% -0.02 [-0.20, 0.15] ?

Heterogeneity: Tau? = 0.01; Chi2 = 7.74, df =7 (P = 0.36); I?= 10%
Test for overall effect: Z = 0.27 (P = 0.79)
Test for subaroup differences: Chiz = 0.00, df = 1 (P = 0.97). I?= 0%

A4 05
Experimental

0 05 1
Control

Figura 7. Gréfico de floresta da diferenca de média da fadiga pré e pos exercicio aerébico (AET) versus

exercicios resistidos (RET) e exercicio aerdbico versus cuidados usuais (UC).
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4.4 Grade

Tabela 4 - Resumo do desfecho primario na tabela GRADE

Exercicios Aerébicos em Pacientes com Cancer: Revisdo Sistematica e Metanalise

Paciente ou populagdo: Pacientes com qualquer tipo de cancer
Cenario: Ambulatorial
Intervencdo: Exercicio Aerdbico

Comparacédo: Qualquer outro tipo de intervencdo ou nenhuma intervencéo

Risco comparativo ilustrativo*
(95% IC)
Desfechos Risco Risco Efeito NUmero de Qualidade
assumido (| correspondente relativo | participantes | da evidéncia
MD =P, [Ex. Aerdbico] (95% IC) (estudos) (GRADE)
DPP) (MD =P)
[Controle]
Qualidade de 0,01 (0,54) | 0,005 (0,53) 0,39 556 (11) BISISIS)
Vida range Range (0,15, 0,63) baixo’
(-1,5a58) (0,3a33,75)
Condicionamento | -0,002 (0,4) | 0,001 (0,5) 1,55 555 (6) OPPO
fisico (VO2 Range Range (-0,086, moderado?
ml/kg/min) (-1,5a09) |(0,2a7)9) 3,15)
Condicionamento | -0,00009 0,0002 (0,03) 0,11 392 (5) PPEOPO
fisico (VO2 (0,02) Range (0,01,0,21) moderado?
L/min) Range (0,05a0,2)
(-0,14a0,2)
Fadiga 0,001 (0,59) | 0,001 (0,6) -0,02 (- 578 (8) DOPPO
Range Range 0,20,0,15) moderado?
(-4a223) (-2,5a15)

* O risco correspondente (e seu intervalo de confianca de 95%) baseia-se no risco assumido do
grupo controle e no efeito relativo da intervencado (e seu IC de 95%).
IC: intervalo de confianga; EX: exercicio;MD =P; média ponderada; DPP: desvio padrdo
ponderado; Range: valor minimo e maximo.

Notas de qualidade da evidéncia do GRADE Working Group Qualidade alta: E improvavel
que pesquisas posteriores mudem nossa confianca na estimativa do efeito. Qualidade
moderada: Pesquisas adicionais provavelmente terdo um impacto importante em nossa
confianca na estimativa do efeito e podem alterar a estimativa. Qualidade baixa: E provavel
que pesquisas adicionais tenham um impacto importante em nossa confianga na estimativa do
efeito e possam alterar a estimativa. Qualidade muito baixa: Estamos muito incertos sobre a

estimativa.

Notas de rodapé:
1- Rebaixado um nivel dos ensaios clinicos randomizados devido a imprecisdo
2- Rebaixados dois niveis dos ensaios clinicos randomizados devido a imprecisao
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@iscusscio

5. DISCUSSAO

Essa revisdo sistematica teve como objetivo avaliar a seguranca e eficacia
do treinamento  aerdbico supervisionado em  pacientes  oncolégicos
independentemente do tipo do tumor, estagio da doenca e dos tratamentos utilizados.
Foram obtidos dados de estudos em pacientes com cancer de pulméo, tireoide,
mama, préstata e colo retal. Os estagios de tratamento também diferiram entre
quimioterapia e radioterapia. Esses dados podem influenciar nas respostas ao
exercicio, uma vez que as manifestacbes clinicas e os tratamentos, com seus
consequentes efeitos colaterais variam. Nao foi possivel realizar a analise por
subgrupos isolando os tipos de cancer e estagio de tratamento devido ao numero de
estudos especificos.

Apesar dessas variagoes de intensidade dos sintomas, a literatura relata
que, durante o tratamento, independentemente do estagio da doenca, ocorre
diminuicao da qualidade de vida, do condicionamento fisico e aumento da fadiga nos
pacientes e nos sobreviventes, sendo que as limitacdes continuam e tendem a piorar
com outras doencgas cronicas. A percepcao desses efeitos colaterais se tornou um
importante objetivo de terapia de suporte, tanto em estagios iniciais quanto os mais
avancgados, e os estudos sugerem a implantagdo de estilo de vida com exercicios e
alimentacdo saudavel para auxiliar na sobrevida'®.

Baseadas na literatura foram publicadas diretrizes gerais de exercicios
aerobicos, sendo recomendados e amplamente aceitos como terapia adjuvante para
a populagdo com diagnosticos de cancer, porém, apesar do progresso, ha duvidas
quanto a seguranca e eficacia do treinamento durante e apds os tratamentos.

A seguranca do exercicio € um aspecto importante a ser considerado para
0S pacientes com cancer, principalmente os que estdo em fase tratamento. Estudos

incluidos nesta revisdo, que avaliaram a segurancga, relataram baixo indice de eventos
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adversos como dores leves, desconforto?42627.28.29,30.34 @ gpenas um estudo?’obteve
um infarto agudo do miocardio como impactante. Analisando os estudos, quatro foram
em participantes com cancer de mama iniciando quimioterapia e dois com cancer de
prostata realizando radioterapia, porém, todos com efeitos comuns relatados.
Esperavamos maior ocorréncia de eventos adversos devido a populacdo e seu
tratamento, o qual foi considerado minimo. N&o se obteve tais resultados dos outros
quatro estudos®'32:3335 pois ndo relataram os eventos obtidos dentro da pesquisa ou
nao realizarem o monitoramento desses eventos durante o programa. Sendo assim,
seria necessario que todos os estudos monitorassem e relatassem 0s eventos
ocorridos, por ser uma variavel importante.

Em relacdo a eficacia do treinamento aerdbico, nossa hip6tese foi que
haveria melhora nos principais sintomas. Hornsby, et.al.?* relatam, que o risco de
mortalidade diminui com a melhora da capacidade aerébica e de varios marcadores
inflamatorios, sugerindo que alteragdes no VO2 podem ser clinicamente significativas.
Nossas expectativas ndo foram supridas totalmente, sendo que o0s estudos se
dividiram quanto a forma de medida para a anélise do VOz2, tanto em ml/kg/min quanto
L/min, sendo assim, se houvesse a mesma medida, seria possivel utilizar todos os
estudos em uma mesma metandlise melhorando a forca da comparacao.

Ainda com relacdo ao condicionamento, outro fator encontrado foi a forma
de avaliacdo, sendo que alguns nao relatam como foi realizada e em outros ndo ha
um padréo, utilizando entdo alguns, o teste de caminhada caracterizado como
submaximo?%-30:31.33 @ gutros a ergoespirometria®+26.27.35 gos quais tem uma diferenca
significativa, dificultando a analise.

Outro ponto a ser discutido, é que esperavamos que 0 exercicio aerobico
fosse melhor em relagdo a qualquer outro tipo de exercicio por trabalhar o sistema
cardiorrespiratério além do muscular, mas ndo houve diferenca entre os grupos.

Podemos considerar que a variagdo em relacdo as medidas e avaliagdes,
prejudicaram nosso resultado, ou pode-se julgar que pelo simples fato do paciente
praticar atividade fisica, do acréscimo do exercicio para os sedentarios, independente
de qual for, irh haver melhora do condicionamento fisico.

A qualidade de vida apresentou melhora nos escores em ambos 0S grupos
gue realizaram os exercicios aerdbicos ou resistidos. Entretanto, a melhora no grupo

aerobico foi superior quando comparada com o grupo cuidados usuais, sendo que, a
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maioria dos estudos, apresentaram reducao desse aspecto na avaliacao final do grupo
gue néo realizou exercicio. Observamos assim que, independentemente do exercicio
realizado, ocorre efeito benéfico na qualidade de vida com a melhora das capacidades
funcionas e mentais. Uma grande dificuldade que nds encontramos durante a extracao
de dados foi que os questionarios utilizados nos estudos eram muito diversificados,
sendo em alguns casos especificos para cada tipo de cancer e outros com abordagem
mais geral, além de observarmos também variacdo nos escores totais.

Courneya, et. al.?® relatam que quando se compara um grupo aerébico e
um grupo que realiza qualquer outro exercicio, pode haver melhora
independentemente do treinamento, sendo que esses pacientes ja saem de casa para
realizar outras tarefas e ter contato com outras pessoas, mostrando resultados
importantes na melhora da qualidade de vida, ao contrario dos grupos de cuidados
usuais que continuam com as atividades de vida diaria normais, permanecendo da
mesma forma ou piorando como mostram os estudos inclusos.

Como relatam Segal et. al.?’, o treinamento fisico pode melhorar a fadiga,
consequentemente, melhorando outros mecanismos, mostrando que em seu estudo,
a melhora da fadiga € clinicamente importante e de maior magnitude. Com a mesma
hipétese de obter resultados significativos em relacdo ao desfecho de fadiga, autores
mostram melhora nos grupos que praticaram atividade fisica, porém, nesta reviséao foi
concluido que h& beneficio sim, mas ndo resposta estatisticamente positiva. Esse
resultado pode ser devido a questionarios subjetivos e com escores variaveis, além
de poder ter relacdo com o fato de que os pacientes confundam a fadiga com cansaco
muscular dos exercicios e assim, responderem aos questionarios de forma errénea.
Por ndo haver protocolo especifico para pacientes oncoldgicos, podemos pontuar, que
essa populacdo poderia fazer qualquer atividade fisica, resultando na melhora da
fadiga quando comparado aos que nao fazem nenhum tipo exercicio.

O exercicio aerbébico nos pacientes oncolégicos ndo é consenso na
literatura em relacéo a intensidade a ser utilizada, a frequéncia a ser realizada e o
tempo de programa a ser desenvolvido. Apesar dos estudos aplicarem a intensidade
do exercicio baseada na frequéncia cardiaca, cada um utiliza uma porcentagem
diferente, variando de leve a alta, obtendo entdo, uma oscilagdo muito grande da faixa

de treinamento.
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Diretrizes®® séo relatadas no estudo de Hornsby, et. al.?4, recomendando
gue aintensidade seja trabalhada de 50% a 75% da frequéncia cardiaca e nos estudos
incluidos nessa metanalise estdo variando de 40% a 85%, sendo assim, fica dificil
comparar e analisar qual a intensidade é a mais adequada para 0s pacientes
oncoldgicos com tdo ampla variacdo. Quando se analisa a frequéncia das sessdes e
duracdo durante um programa de treinamento, a recomendacao é de 3 a 5 vezes na
semana, o0 que é confirmada nos estudos dessa revisdo, porém, a duragao
recomendada € de 150 minutos por semana e nos estudos a variabilidade foi de 45 a
180 minutos, sendo assim, ndo podemos afirmar o tempo mais adequado de cada
sessao e consequentemente, nem a frequéncia a ser realizada especificamente. Em
relacdo a duracao do programa, a literatura recomenda de 12 a 15 semanas, e 0S
estudos inclusos nessa revisdo estdo com variacao de 6 a 48 semanas, sendo uma
margem muito ampla para ter uma analise significativa.

Ha poucos ensaios clinicos randomizados que comparam diferentes doses
e tipos de exercicios durante os tratamentos e alguns estudos randomizados recentes
mostram que o treinamento de alta intensidade sendo de 85% a 95% da frequéncia
cardiaca, pode provocar niveis maiores na melhoria em relacdo aos desfechos
cardiovasculares guando comparados com intensidade moderada,
consequentemente, mas néo esta claro o ideal a ser empregado?“.

Bourke, et. al.3* afirmam que os participantes dos grupos de exercicios
aerébico tém boa adesao ao programa, mas outros autores relatam que seus estudos
nao tem peso tdo grande quanto ao tamanho da amostra sendo ela pequena e
heterogénea na maioria das vezes?426:31.33 g a dificuldade nas formas de cegamento
e avaliacdes, também produzem um risco de viés?”:30.

Ki-Yong An, et. al.®®> mostram que praticar o treinamento aerébico durante
0os tratamentos adjuvantes, principalmente durante a quimioterapia, melhora os
sintomas, a taxa de conclusao do tratamento, os efeitos colaterais e possivelmente a
sobrevida, porém, ndo ha como garantir essa afirmacao, pois as analises, na maioria
das vezes séo subjetivas, principalmente em relacdo aos sintomas e efeitos colaterais,
sendo também, necessario maior nimero de estudos que possam relatar a taxa de
adesdo ao tratamento e a sobrevida quando realizado o treinamento aerdbico.

Courneya, et. al.?® relatam que é maior a probabilidade dos pacientes que

ja praticam alguma atividade fisica antes da quimioterapia, darem continuidade ao
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tratamento. Essa terapia adjuvante € associada a niveis mais baixos de exercicios,
mas poucos estudos realizaram a analise e alguns relatam que a maioria dos
pacientes sdo sedentarios, sendo assim, ndo ha como confirmar essa hipoétese.

Os artigos mostram boa viabilidade e aceitabilidade em relacdo ao
recrutamento dos participantes, sendo que todos 0s inclusos nesta revisao relataram
a forma como foi realizado, a mudanca de comportamento sustentada apesar de
poucos analisarem a sobrevida28 e o programa de treinamento a longo prazo.

Implicagbes para as praticas clinicas: Em pacientes com cancer,
independente da fase de tratamento, o exercicio aerébico mostrou ser benéfico para
capacidade funcional e principalmente para qualidade de vida, sendo assim indicada
sua realizagao nesse grupo. Essa melhora ficou evidente na comparagao com aqueles
que nao realizaram qualquer exercicio. No entanto, como h& ampla faixa de
treinamento e nem todos os estudos relataram os eventos adversos, recomenda-se
gue os pacientes se submetam a avaliacbes e acompanhamento com profissionais
especializados para prescricdo do exercicio, e quando indicado, sua realizacdo com
supervisao e monitoramento constantes.

As limitacBes foram em relacdo a divisdo dos desfechos avaliados, sendo
realizados de formas distintas entre os estudos incluidos e ao programa de
treinamento como a variacdo do tempo de sessao e intensidade do exercicio. Deve-
se considerar a dificuldade em realizar a metandlise entre os desfechos de
condicionamento fisico, sendo necesséria a divisdo entre os estudos que utilizaram a
medida VO2 ml/kg/min e VO2 I/min. Da mesma forma, ao ser analisada a qualidade de
vida e fadiga, encontrou-se questionarios com escores diversos além de subjetivos
sugerindo a padronizagdo do mesmo.

Apesar das diretrizes relatarem um padrao de treinamento em relacéo a
duracdo, frequéncia, tempo de sessdo e intensidade do exercicio, ha grande
diversificacao principalmente quanto ao tempo e a intensidade tanto para valores mais
baixos quanto mais altos, sendo sugerido que os programas de treinamento estejam

dentro das recomendacdes ja publicadas.
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onclusoes

6. CONCLUSAO

A metanalise demonstrou que o exercicio aerébico foi eficaz no tratamento
clinico de pacientes oncolégicos, apresentando melhora significativa tanto no
condicionamento fisico medido pelo consumo méaximo de oxigénioquanto na
qualidade de vida quando comparado aos cuidados usuais, ndo sendo encontrada
diferenca quando realizada a anélise comparativa com exercicio resistido. A fadiga
desses pacientes, ndo mostrou diferenca entre os grupos.

A qualidade geral da evidéncia foi moderada devido ao fator impreciséo
relacionado ao alto intervalo de confianca dos estudos e pesquisas adicionais
provavelmente terdo um impacto importante em nossa confianca na estimativa do

efeito e podem alterar essa estimativa.
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8. APENDICES
8.1. Apéndice 1 - Formulario para avaliacéo dos critérios de Selecéo

AVALIACAO INICIAL DOS ESTUDOS

Estudo: Data: / /

Titulo resumido:

Referéncia(s):

Tipos de estudos

O tratamento foi alocado aleatoriamente?
() Sim

( ) Nao

() Indeterminado

Tipos de participantes

Os participantes eram apropriados para a resposta da pergunta da pesquisa?
() Sim
() Néo

() Indeterminado

Participantes Diagndstico

Tipos de intervengdes

A intervengdo é claramente definida?
( )Sim

( ) Nao

() Indeterminado

Quais séo os grupos de comparacdes?
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Grupo Experimental Grupo Controle

Geracdao do sigilo da alocacéao

Categoria | Geracdo do sigilo da alocacdao

Categoria A: significa que o processo de alocagéo foi adequadamente
relatado (aleatorizac¢do centralizada por um escritorio central ou farmécia;
administracdo sequencial de pacotes pré-codificados ou numerados aos
pacientes selecionados para o0 estudo; sistema computadorizado on-line;
dados gerados por um programa de computador contendo a distribuicdo
codificada; envelopes seriados opacos e numerados; outras maneiras
gue parecam oferecer uma alocagédo adequada, combinadas com o fato
de que a pessoa que fez a alocagdo nédo esteja envolvida na sua

utilizacao.

Categoria B: significa que o processo de alocagéo ndo é descrito, mas é
mencionado no texto de que o estudo é aleatério (lista ou tabelas
utilizadas; envelopes, mas néo qualificando o seu tipo; uma alocacéo
aparentemente adequada, mas com nenhuma outra informacdo no

estudo).

Categoria C: significa que o processo de alocagéo foi inadequadamente
relatado (alternancia; nimeros de prontuérios; datas de nascimento; dias
da semana; qualquer processo de alocacdo que seja totalmente

transparente da alocacéo propriamente dita).

Categoria D: significa que o estudo ndo € aleatorio.
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8.2. Apéndice 2 - Formulario para coleta de dados dos estudos

INFORMACAO DOS ESTUDOS INCLUIDOS

Estudo: Data: / /

Titulo resumido:

Referéncia(s):

Geracdo do sigilo da alocacdo: A: Adequado B: Indeterminado C: Inadequado D: N&o utilizado

Titulos do RevMan | Informagéo a ser coletada

Método Pergunta da pesquisa:

Processo da geracdo da sequéncia de tratamento:
Processo de sigilo da alocagao:

Duracao do periodo de seguimento pds-intervencao:
Avaliagéo cega dos desfechos clinicos primarios e secundarios:
Avaliacdo basal dos desfechos clinicos:

Medida dos desfechos clinicos primarios e secundarios:
Prote¢&o contra contaminagao:

Local do estudo:

Unidade de aleatorizacéo:

Célculo do poder estatistico:

Representatividade da amostra:

Avaliagéo pela escala de Jadad:
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Participantes

Critérios de inclusao:

Critérios de exclusao:

Intervencoes

Grupo Intervengao

n de intervenc¢Bes/ vezes na semana:

Duracdo da INTERVENCAO (meses/semanas)
Outras co-intervencgoes:

Tempo de seguimento (avaliagéo)

Grupo Controle

n de intervencgdes/ vezes na semana:

Duracdo da INTERVENCAO (meses/semanas)
Outras co-intervencgoes:

Tempo de seguimento (avaliacdo)

Desfechos

Quais séo :

Lista de todos os desfechos estudados:

Notas

Fontes de investimento:
Aprovacéo ética:

Conflito de interesses dos autores:
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8.3. Apéndice 3 — Estratégia especifica

Estratégia Especifica:

Filtros: palavras no titulo e resumo do document OU so no titulo, periodo 2007-
2019, clinical trial

Pubmed/ Medline

(Exercise OR Aerobic Exercise OR Aerobic Exercises) AND (Neoplasias OR
Neoplasia OR Neoplasm OR Tumors OR Tumor OR Malignancy OR Malignancies OR
Cancer OR Cancers)

Web Of Science

(Exercise OR Aerobic Exercise OR Aerobic Exercises) AND (Neoplasias OR
Neoplasia OR Neoplasm OR Tumors OR Tumor OR Malignancy OR Malignancies OR
Cancer OR Cancers) AND (Randomized controlled trial)

Cochrane

(Aerobic Exercise OR Aerobic Exercises) AND (Neoplasias OR Neoplasia OR
Neoplasm OR Tumor OR Malignancy OR Malignancies OR Cancer OR Cancers) AND
(Randomized controlled trial)

Embase

(Exercise OR (Aerobic Exercise) OR (Aerobic Exercises)) AND (Neoplasias OR
Neoplasia OR Neoplasm OR Tumors OR Tumor OR Malignancy OR Malignancies OR
Cancer OR Cancers)

Scopus

(Exercise OR (Aerobic Exercise) OR (Aerobic Exercises)) AND (Neoplasias OR
Neoplasia OR Neoplasm OR Tumors OR Tumor OR Malignancy OR Malignancies OR
Cancer OR Cancers) AND (Randomized controlled trial)

Lilacas

(Exercicio OR Exercicio Aerdbico OR Ejercicio OR Exercise) AND (Céancer or
Neoplasmas OR Tumor OR Tumores OR Neoplasias OR Neoplasia OR Neoplasia

Maligna) AND (randomizado OR randomized)
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9. ANEXOS

9.1. Anexo A: Parecer favoravel do Comité de Etica em Pesquisa
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- Universidade Estadual Paulista

unesp" Faculdade de Medicina de Botucatu m

Distrito Rubio Junior, s/n° - Botucatu — S.P
CEP: 18.618-970

bt Registrado no Ministério da Saude
= Telefone: (14) 38801608/3880-1609 730 de abel de 1997
w e-mail secretaria: capellup@fmb.unesp.br / kieber@fmb.unesp.br
e-mail coordenadoria: smolin. .unesp.br
Botucatu, 17 de margo de 2017 OF. 19/2017-CEP

Tlustrissima Senhora

Profa. Dra. Daniele Cristina Catdneo
Departamento de Cirurgia e Ortopedia da
Faculdade de Medicina de Botucatu.

Prezada Dra. Daniele,

Com referéncia a Pesquisa “Eficdcia do treinamento aerébico em pacientes
oncolégicos: Revisdo Sistemdtica e Metandlise™, a ser conduzido por Samantha
Pellison Agustini, orientada por Vossa Senhoria, com objetivo de Dissertagdo de
Mestrado, ndo necessitard de andlise ética, haja vista tratar-se de estudo
envolvendo Revisdo Sistemdtica e Metandlise.

Atenciosamente,

Prof® Dr® Silv}—e‘t(‘k’ym

ana Andréa Molina Lima
Coordenadora do CEP.



