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RESUMO

Efetividade do treinamento fisico para a composi¢cao corporal, variaveis
metabolicas e qualidade de vida de mulheres p6és menopausicas em
tratamento para cancer de mama com inibidores da aromatase

Introducdo: O cancer de mama é uma doenca multifatorial com varios tipos de tratamento,
dentre eles, a quimioterapia, radioterapia e a hormonioterapia. Os inibidores de aromatase
fazem parte do tratamento enddcrino e sdo considerados medicamentos efetivos para o cancer
de mama, que promovem menos chances de recidiva e metastase. No entanto, efeitos
colaterais do tratamento para o cancer sdo varios, dentre eles mudangas na composicao
corporal (diminuicdo da densidade mineral Ossea e aumento do percentual de gordura),
disfungdo metabdlica e piora da qualidade de vida. Sendo assim, o treinamento combinado
(resistido + aerdbio) pode ser uma estratégia interessante para minimizar os efeitos colaterais
do tratamento para o cancer de mama e promover melhoras nestas varidveis. Objetivo:
Analisar o efeito crénico do treinamento combinado sobre a composicdo corporal, variaveis
metabdlicas e qualidade de vida de mulheres p6s menopdusicas, que fazem tratamento para o
cancer de mama com inibidores da aromatase. Métodos: A amostra foi formada por mulheres
pOs menopausicas que tiveram cancer de mama e que usavam inibidores de aromatase
distribuidas em dois grupos: grupo intervencdo (treinamento combinado) e grupo controle
(alongamento). Foram realizadas as seguintes avaliagdes: composicao corporal estimada pelo
DEXA — Absorciometria de Raios-X de Dupla Energia, para as variaveis gordura corporal,
massa magra e densidade mineral 6ssea, analises bioquimicas de sangue: colesterol total e
fracbes (HDL, LDL, ndo HDL), triacilglicerol, glicemia, PCR, marcadores 6sseos (CTX e
osteocalcina) e qualidade de vida. A intervencdo foi com treinamento combinado (aerdbio e
resistido), trés vezes semanais, com exercicios resistidos realizados em maquinas (40
minutos/sessao), seguido do treinamento aerdbio em esteira elétrica (30 minutos/sessdo). A
interveng@o durou nove meses e as avaliagcdes foram feitas nos momentos inicial, trés, seis e
nove meses apds iniciada a intervencdo. As analises estatisticas foram realizadas de Anova
Two-way - medidas repetidas, utilizando software estatistico SPSS versdo 24.0, com
significancia em 5%. Resultados: De acordo com as analises, o treinamento combinado foi
efetivo para promover alteracbes na composicdo corporal (diminuicdo da massa total; da
gordura corporal total, % gordura total e de tronco), varidveis metabdlicas (diminuicdo do
LDL), além de promover beneficios na qualidade de vida. Quando comparado com o grupo
controle, ndo foram observadas diferencas nas variaveis relacionadas a densidade mineral
6ssea com o treinamento. Conclusdo: Concluiu-se que o treinamento combinado deve ser
recomendado como forma de tratamento ndo-farmacoldgico para mulheres p6s menopausicas
com cancer de mama em uso de inibidores da aromatase. O treinamento combinado, também
pode ser considerado uma estratégia importante para melhorar a saide e qualidade de vida,
como também, minimizar os efeitos colaterais do tratamento para o cancer de mama e
diminuir os impactos causados pela menopausa e pelo processo de envelhecimento.

Palavras chave: treinamento combinado; neoplasia de mama; hormonioterapia; mulher;
envelhecimento.



Abstract

Effectiveness of physical training on body composition, metabolic variables, and
quality of life of postmenopausal women undergoing treatment for breast cancer with
aromatase inhibitors

Introduction: Breast cancer is a multifactorial disease with several types of treatment,
including chemotherapy, radiation therapy and hormone therapy. Aromatase inhibitors are
part of endocrine therapy and are considered effective medicines for breast cancer, which
promote less chance of relapse and metastasis. However, side effects of cancer treatment are
several, including changes in body composition (decreased bone mineral density and
increased fat percentage), metabolic dysfunction and worsening of quality of life. Thus,
combined (strength plus aerobic) training may be an interesting strategy to minimize the side
effects of treatment for breast cancer and to promote improvements in these variables.
Objective: To analyze the chronic effect of combined training on body composition,
metabolic variables and quality of life of postmenopausal women who are being treated for
breast cancer with aromatase inhibitors. Methods: The sample consisted of postmenopausal
women who had breast cancer and who used aromatase inhibitors distributed in two groups:
intervention group (combined training) and control group (stretching). The following
evaluations were performed: body composition by DXA (body fat, lean mass and bone
mineral density), blood biochemical analyzes: total cholesterol and fractions (HDL, LDL, non
HDL), triglycerides, glycemia, C-reactive protein, bone markers (CTX and osteocalcin), and
quality of life. The intervention was with combined training (strength plus aerobic), three
times weekly, with resistance exercises performed on machines (40 minutes / session),
followed by aerobic training on an electric treadmill (30 minutes / session). The intervention
lasted nine months and the evaluations were done at the initial moments, three, six and nine
months. Statistical analyzes were performed from Anova Two-way - repeated measures, using
statistical software SPSS version 24.0, with significance at 5%. Results: According to the
analysis, combined training was effective to promote changes in body composition (decrease
of total body fat, total body fat, total body fat and trunk), metabolic variables (LDL decrease)
Quality of life. When compared to the control group, no differences were observed in the
variables related to bone mineral density with the training. Conclusion: Concluded that
combined training should be recommended as a form of non-pharmacological treatment for
postmenopausal women with breast cancer. Combined training can also be considered an
important strategy for improving health, and quality of life, as well as minimizing the side
effects of treatment for breast cancer and reducing the impact caused by menopause and the
aging process.

Key words: combined training; breast neoplasm, hormone therapy; woman; aging.
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1. INTRODUCAO

O céancer tem sido considerado a principal causa de morte em todo o mundo
(NATIONAL CENTER FOR HEALTH STATISTICS, 2016). De acordo com o Instituto
Nacional do Cancer, em 2012 houve 14,1 milhdes de novos casos em todo o mundo, com 8,2
milhdGes de mortes, além disso, com o crescimento da populagdo mundial, espera-se que este
numero aumente consideravelmente, atingindo 20,3 milhdes até 2030 (FERLAY, 2015).

Entre todos os tipos de cancer, o0 de mama é o mais prevalente entre as mulheres,
independente da classe econdmica. De acordo com a literatura, a taxa de mortalidade por esta
doenca esta diminuindo em paises desenvolvidos, devido ao diagndstico no estagio inicial e a
qualidade dos tratamentos e aumentando em paises em desenvolvimento, principalmente, por
causa do diagnéstico tardio e comportamento da populacdo (DeSANTIS et al., 2015).

De acordo com Gonzaga et al., (2015), o Brasil, mesmo sendo considerado um pais em
desenvolvimento, devido as grandes diferengas econémicas entre os estados, possue regioes
em que as taxas de mortalidade por cancer de mama diminuiram e estabilizaram (regides com
economia elevada). Porém, existem regifes, que o indice de mortalidade por esta doenca
aumentou (regides com economia baixa).

O céncer é definido como um grupo de doencas e caracterizado pela anormalidade de
algumas células do corpo, com mutacgdes e crescimento descontrolado, causados por efeitos
carcinogénicos, desencadeados por multiplos fatores, sendo que, quando diagnosticada no
estagio inicial, tem grandes potenciais para cura (HEJMADI, 2010).

Em relacdo ao cancer de mama, além do fator genético, o avancar da idade e a
menopausa, que se caracteriza pela diminuicdo da producdo de estrogénio e pela interrup¢édo
do ciclo menstrual, resultando no fim da funcdo ovariana (KIDERLEN et al., 2015) sdo
considerados relevantes fatores de risco. Além do impacto no sistema reprodutivo, a
menopausa provoca varias alteracbes no organismo feminino e pode ser responsavel por
alteracdes significativas na composi¢do corporal, como o aumento da gordura corporal,
especialmente a gordura central, e essas alteracdes sdo intensificadas com o tratamento para o
cancer de mama (US NATIONAL INSTITUTE ON AGING, 2010).

A experiéncia de ter um diagnostico de cancer, geralmente submete as pacientes a
enfrentar um ou uma combinacdo de tratamentos agressivos, como cirurgia, quimioterapia,
radioterapia e terapia hormonal. Os efeitos adversos relacionados a esses tratamentos incluem
desde alteracdes fisicas, como mudangas na composi¢do corporal (aumento da gordura

corporal e diminuicdo da massa magra e densidade mineral dssea), até alteracdes psicoldgicas,
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decorrentes da queda de cabelo, alteragdes hormonais que influenciam no humor, auto-estima,
sexualidade, imagem corporal, entre outros (BENNETT et al., 2014).

A terapia hormonal, inclui o uso de Inibidores da Aromatase (IAs), que tem como
mecanismo de acdo a inibicdo da enzima aromatase, diminuindo a producdo do estrogénio,
que é caracterizado como um fator de risco, por contribuir para o crescimento das células
tumorais, aumentando o risco de recorréncia do tumor e metéastase (CUZICK et al., 2010).

Os IAs sdo considerados tratamentos padrdo ouro para o cancer de mama e estes sao
usados por no minimo cinco anos na adjuvancia, sendo mais indicado apenas para mulheres
p6s menopausicas, podendo ser usados isoladamente para mulheres p6s menopéausicas ou
combinado com outros tratamentos hormonais, incluindo a associagdo de medicamentos para
0 bloqueio ovariano.

Os 1As sdo considerados medicamentos de terceira geracdo classificados como néo
esteroidal (anastrozol e letrozol) e esteroidal (exemestano), com efeitos positivos para o
tratamento do cancer de mama, porém estes podem causar varios efeitos colaterais, dentre
eles, artralgias (dores nas articulacBes), fadiga, osteoporose, nauseas, vomitos, diarréia,
aumento do risco de fraturas, reducdo da funcdo fisica e mobilidade, aléem de afetar
negativamente a qualidade de vida (DOWSETT et al., 2015).

O exercicio fisico tem sido considerado uma estratégia eficaz para reduzir as chances
de desenvolver o cancer de mama. Segundo a literatura, mulheres que praticam atividade
fisica regular tém 12% menos chance de desenvolver a doenca, menores chances de
recorréncia e metastase, e tambem beneficios, durante e apds o tratamento, minimizando os
efeitos colaterais deste processo (KIRKHAM et al., 2016).

Além disso, um estudo revisdo sistematica demostrou que os programas de exercicios
para sobreviventes do cancer de mama tém sido eficazes na reducdo da gordura corporal,
melhoras cardiorrespiratorias, e outros efeitos colaterais da doenca e/ou tratamento, como
manutencdo da densidade mineral 6ssea, melhoria da auto-estima e reducdo de dores nas
articulaces (BOURKE et al., 2013).

Outro estudo que analisou a relagdo entre nivel de atividade fisica e sobrevida em
pacientes diagnosticadas com cancer de mama, revelou que mulheres com maiores niveis de
atividade fisica, apresentam maior taxa de sobrevida e melhores indicativos de qualidade de
vida, quando comparadas aquelas que realizam menos atividades (LOPRINZI e CARDINAL,
2012).

De acordo com o Colégio Americano de Medicina do Esporte (ACSM, 2012), os

pacientes com cancer devem participar entre duas a trés sessdes semanais de exercicios
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resistidos com enfoque nos principais grupos musculares, peitoral e os membros inferiores,
além da prética diaria de exercicios aerobios, com intensidade moderada.

Diversos estudos na literatura tém investigado os beneficios dos diferentes modelos de
treinamento com exercicio fisico em mulheres com cancer de mama. Dentre eles, o exercicio
aerobio tem mostrado efeitos positivos na capacidade cardiorrespiratoria, maiores respostas
anti-inflamatoria, reducdo de gordura corporal, melhoras no perfil lipidico e lipropoteico
(KIM et al., 2009). O treinamento com exercicios resistidos, também promove beneficios
como a manutengdo e/ou aumento da massa magra e densidade mineral éssea, demonstrando
efeito protetor para quedas e fraturas (WALTMAN et al, 2010).

A combinagdo de exercicios aerdbios e resistidos nha mesma sessdo de treinamento,
também tem sido evidenciada na literatura como uma medida eficaz para promoc¢do a
qualidade de vida, beneficios fisiologicos e metabdlicos, durante e apds o tratamento para o
cancer de mama (MILLS et al., 2014).

Assim, ap6s o embazamento na literatura cientifica acerca da relagdo do exercicio
fisico e o cancer de mama, foi justificavel a proposicao deste estudo de analisar a efetividade
do treinamento combinado (resistido + aero6bio) na composicdo corporal, varidveis
metabdlicas e qualidade de vida de mulheres com cancer de mama.

O presente estudo hipotetizou que o treinamento combinado pdde ser uma intervencao
ndo farmacoldgica capaz de minimizar os efeitos colaterais (aumento da gordura corporal,
diminuicdo da massa magra, diminuicdo da densidade mineral dssea, fadiga, artralgias e
diminuicdo da qualidade de vida) advindos do tratamento para o cancer de mama em
mulheres p6s menopausicas, em especial, para aquelas que fazem o tratamento com IAs.
Além disso, possibilidades de evidenciar os efeitos benéficos em varidveis relacionadas a
composicao corporal, aspectos metabdlicos, da qualidade de vida e salde dessas pacientes em

tratamento para cancer de mama.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Cancer de mama: epidemiologia, doenca e tratamento

O céncer é uma doenca genética, de carater multifatorial, resultantes de alteracbes
gendmicas como mutagdes pontuais, rearranjos e amplificagdes que determinam modificagoes
na expressao dos oncogénes e de genes supressores de tumor (WROSCH e SABISTON,
2013).

O crescimento do tumor é um processo muito complexo, que envolve varias interacoes
entre as células tumorais e os tecidos adjacentes. Uma neoplasia em desenvolvimento
influencia e é influenciada pelo seu estroma, inicia a angiogénese, interage com o sistema
imunoldgico e suas respostas inatas e/ou adquiridas (LEVY et al., 2011).

O processo de carcinogénese transforma a célula normal em uma cancerosa e esse
processo pode ocorrer em trés fases. Primeira fase ou Estagio Inicial da carcinogénese, onde
as ceélulas sofrem mutacbes em alguns de seus genes, devido os efeitos dos agentes
cancerigenos ou carcindgenos que provocam modificacdes. A segunda fase é o Estagio de
Promocdo, onde ocorrem alteracdes da expressdo do gene e as células geneticamente alteradas
sdo transformadas em células malignas (YUSPA e POIRIER, 1988).

Ja a terceira fase € chamada de Estagio de Progressdo, que se caracteriza pela
multiplicacdo descontrolada e irreversivel das células alteradas (neoplasicas). Nesse estagio, 0
cancer ja esta instalado, evoluindo e aparecem as primeiras manifestac6es clinicas decorrentes
da doenca ja instalada (YUSPA e POIRIER, 1988). Este processo esta ilustrado com detalhes

na Figura 1.
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Figura 1. Processos de carcinogénese: iniciagdo, promocao e proliferacdo do tumor

Fonte: site biologiadiversa.blogspot.com
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Esta neoplasia pode surgir em qualquer parte do corpo, sendo resultado da interacdo de
fatores enddgenos e ambientais. Entre os Orgdos, sistemas e tecidos mais afetados estdo
pulmdo, mama, colo do Utero, préstata, colon e reto (intestino grosso), pele, estdmago,
esdfago, medula 6ssea (leucemias) e cavidade oral (boca). Cada 6rgéo, por sua vez, pode ser
afetado por tipos diferenciados de tumores, menos ou mais agressivos (AMERICAN
CANCER SOCIETY, 2011).

O cancer é considerado um grande problema para a sadde pablica em muitas partes do
mundo (DeSANTIS et al., 2014). Segundo o projeto Globocan/IARC, em 2012 houve 14,1
milhdes de casos novos de cancer, com cerca de 60% dos casos ocorreram em paises em
desenvolvimento. Além disso, ocorre anualmente um total de 8,2 milhdes de mortes por
cancer, em todo o mundo, com 70% ocorrendo nos paises em desenvolvimento. De acordo
com as estimativas, em 2030, a carga global sera de 21,4 milhdes de casos novos de cancer e
13,2 milhdes de mortes, devido as transi¢des no perfil da populagdo (FERLAY et al., 2012).

Dentre todos o0s tipos, o cancer de mama é o segundo tipo de neoplasia mais frequente
no mundo e o primeiro entre 0 sexo feminino correspondendo, anualmente, ha 22% dos casos
novos de cancer em mulheres, tanto em paises em desenvolvimento quanto em paises
desenvolvidos (JEMAL et al., 2010).

Segundo Ferlay e seus colaboradores (2015), aproximadamente 1,67 milhdes de casos
novos dessa neoplasia foram esperados para o ano de 2012, em todo o mundo, 0 que
representa 25% de todos os tipos de cancer diagnosticados nas mulheres. As taxas de
incidéncia do cancer de mama variam entre as diferentes regides do mundo, com as maiores
taxas em 2012 na Europa Ocidental (96/ 100 mil) e as menores taxas na Africa Central e na
Asia Oriental (27/ 100 mil).

De acordo com o Instituto Nacional do Cancer (INCA), estima-se para o biénio 2016-
2017 no Brasil, cerca de 600 mil casos novos de cancer, com destaque para o cancer de
préstata para os homens, com 61 mil casos novos e cancer de mama para as mulheres, com
57.960 casos novos, com risco estimado de 56,20 casos novos a cada 100 mil mulheres
(INCA, 2016). Nos estados brasileiros, esse tumor apresenta grande representatividade, sendo
mais incidente na Regido Sudeste, com cerca de 68 novos casos por 100.000 mulheres/ano,
tornando-se um dos maiores problemas de satde publica do pais (MINISTERIO DA SAUDE,
2012; INCA, 2016).

No entanto, as taxas de mortalidade por cancer de mama estdo diminuindo na maioria
dos paises de alta renda como resultado de um tratamento preciso e deteccdo precoce através

de exames eficazes e aumentando em paises em desenvolvimento (HASHIM at al., 2016).
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Porém, em varios paises em desenvolvimento, a realidade ¢ diferente, as taxas de mortalidade
por cancer de mama continuam crescendo, principalmente por falta de medidas preventivas e
comportamentos saudaveis por parte da populacdo (TORRE et al., 2015; DeSANTIS et al.,
2015).

O Brasil, mesmo sendo considerado um pais em desenvolvimento, a taxa de
mortalidade por cancer de mama foi considerada estalizada em determinadas regiées. Em
estados com niveis socioeconémicos elevados, foi considerado declinio ou estabilizacdo das
taxas de mortalidade por cancer de mama (mais acesso das mulheres a exames preventvos, ao
diagnostico precoce e tratamentos). JA nos estados com menores niveis socioecondémicos, a
taxa de mortalidade por cancer de mama aumentou, e isto pode se dar, devido a auséncia de
exames periodicos e também devido a deteccdo da doenca em estagio avancado, tornando
mais dificil a efetividade dos tratamentos (GONZAGA et al., 2015).

O céncer de mama é uma consequéncia de alteracfes genéticas em algum conjunto das
células mamarias, que podem ser tanto no ducto quanto nos l6bulos mamarios. Existem varias
classificacbes para o cancer de mama que abrangem, tipo histopatolégico, grau, tipos de
receptores hormonais, entre outros. Além destes, os tumores mamarios sdao chamados de In
Situ, classificado como tumor pré-maligno, situado apenas no ducto ou lobos, e carcinoma
Invasivo, aquele que além da mama, pode invadir outros pontos do organismo (HEJMADI,
2010).

Um dos principais fatores desencadeadores do cancer de mama continua sendo a
idade, seguidos da menarca precoce, falta de lactacdo, além disso, um dos mais importantes
fatores de risco é a menopausa, caracterizada pela diminuicdo da producdo de estrégeno e
interrupcdo do ciclo menstrual, resultando no final da fungdo ovariana, e s6 é reconhecida
retrospectivamente apds um ano de amenorréia (WHITCROFT e HERRIOT, 2011).

A menopausa provoca diversas alteracdes no organismo da mulher, além do impacto
sobre o sistema reprodutor, pode ser responsavel também por mudangas significativas na
composicdo corporal e aspectos emocionais. ApOS a menopausa, 0S ovarios tornam-se
inativos e ocorre baixa ou nenhuma liberagdo de estrogénio uma vez que, nesse periodo,
muitas mulheres apresentam aumento de peso e da adiposidade corporal, principalmente a
central (DONATO et al., 2006).

Para o tratamento do cancer de mama € necessario realizar um diagndstico preciso
relacionado ao seu estadiamento (descri¢do de quanto o céncer ja se espalhou pelo corpo). A
extensdo da doenca tem que ser avaliada em todos o0s casos, pois ajuda a determinar a melhor

estratégia de tratamento. O estadiamento leva em consideragdo o tamanho do tumor na mama,
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0 comprometimento (ou ndo) de ganglios na axila, o nimero de ganglios comprometidos e a
presenca ou auséncia de evidéncia de metéstases ou doenca a distdncia (BENDER et al.,
2005).

Em relacdo aos estadios pode ser classificado em: Estadio O - Tumor in situ (ndo
invasivo) ndo havendo possibilidade de metastase; Estddio | - Tumor < 2 cm; neoplasia
limitada ao tecido de origem; Estadio IlA e 1IB - Tumor < 5 c¢m; com disseminagdo local
limitada; Estadio IlIA e I1IB - Tumor > 5 cm com disseminacdo local e regional extensa,
invade a parede do térax ou pele e Estaddio IV - Presenca de metéstases a distancia
(DOLBEAULT et al., 2009).

A primeira técnica sistematizada usada para o tratamento do cancer de mama foi a
mastectomia radical, seguida da quadrantectomia e tumorectomia (resseccdo dos linfonodos
axilares), sendo todas estas bastantes conservadoras, relacionadas ao tamanho, local e
caracteristicas patolégicas do tumor. Em seguida vieram tratamentos através da
quimioterapia, radioterapia, hormonioterapia e a imunoterapia, com abordagem neoadjuvante,
adjuvante e paliativo (BEABER et al., 2008).

A hormonioterapia € um tratamento baseado em medicamentos que bloqueiam e
inibem a acdo dos horménios que podem estimular e influenciar o crescimento de células
cancerigenas (WINER, 2005). Este € o tratamento padrdo para os estagios precoces do cancer
de mama, em mulheres com receptor hormonal positivo (ER+) e atualmente a
endocrinoterapia é dividida em SERMs (moduladores do receptor de estrogénio, chamados de
tamoxifeno), SERd (fulvestranto) e 1A (letrozol, anastrazol e exemestano) (MURPHY et al.,
2012).

O tamoxifeno € mais prescito para mulheres pré menopausa, classificado na familia
dos SERMs (Selective Estrogen - Receptor Modulators), exercem efeitos seletivos, agonistas
ou antagonistas, em varios tecidos. Seu mecanismo de acdo inibe a interacdo do estrogénio
com as células cancerigenas, onde ligam-se ao receptor de estrogénio e este atua no
organismo como um antiestrogénico ndo esteroidal, impedindo a proliferacdo celular,
alimentacéo e crescimento do tumor (COATES et al., 2007).

Os inibidores de aromatase (IAs) sdo substancias que blogueiam a enzima aromatase
que é responsavel pela conversdo de andrdgenos em estrogenos, causando supressao dos
niveis de estrogénio nas mulheres pés menopausa. Dessa forma, a via que transforma a
testosterona em estradiol, a androstenediona em estrona e a que modifica androstenediona

(160H) em estriol sdo bloqueadas pela agéo destes inibidores (GAO et al.,, 2014), o
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mecanismo de acdo e efeitos colaterais dos IAs serdo discutidos mais detalhamente no

capitulo seguinte.

2.2 Cancer de mama e Inibidores da Aromatase

Os inibidores da aromatase sdo um tratamento enddcrino eficaz para o cancer de
mama, e é indicado principalmente para mulheres pds menopausicas. A aromatase € uma
enzima do citrocomo P450 que catalisa a conversdo dos andrdgenos em estrdgenos nos
tecidos periféricos, sendo que apds a menopausa o tecido adiposo e muscular s&o 0s mais
responsaveis pela produgdo estrogénica. Os Als interferem neste processo, reduzindo as
concentracdes de estrogénio pela inibicdo da conversdo de androgenos em estradiol
(SEMIGLAZOV et al., 2014).

Com o avanco da idade, o tecido mamério fica mais sensivel as citocinas
inflamatorias, que aumentam sua circulagdo e consequentemente aceleram a atividade da
aromatase mamaria, sendo necessario intervencdo para a inibicdo deste processo para evitar a
carcinogénese (SIMPSON e DAVIS, 2001).

Os IAs tém sido utilizados ha mais de duas décadas, como uma alternativa terapéutica
para o tratamento do cancer de mama, porém os considerados de terceira geracdo letrozol,
anastrozol (ndo esteroidais) e exemestano (esteroidal), sdo opgdes menos toxicas e com
eficacia igual ou até mesmo superior para mulheres pds menopdausicas. Estes possuem
compostos extremamente eficientes, que induzem um bloqueio de mais de 98% da conversao
em estrogenos (estradiol), com efeitos colaterais menos agressivos, mas existentes, sendo
alguns deles: nausea, vomitos, diarréia, fadiga, dores, osteoporose, fraturas (GAO et al.,
2014).

As diretrizes atuais da Sociedade Americana de Oncologia Clinica (ASCO),
recomenda o uso de inibidores da aromatase para mulheres que tiveram cancer e que sdo pos
menopdusicas, que tenham o ER+, com tumores durante a terapia adjuvante como tratamento
inicial, para o tratamento isolado, e também sequencial ou prolongado ap6s o uso do
tamoxifeno. A duragdo do tratamento que varia de acordo com o tipo do tumor, porém o mais
indicado séo terapias com IAs seja com duragdo minima de cinco anos (VISVANATHAN et
al., 2013; GOLDHIRSCH et al., 2011).

Em um estudo randomizado, duplo-cego em mulheres p6s menopausicas com cancer

de mama, encontrou-se que a terapia medicamentosa com lAs (exemestano) reduziu em 65%
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a chance de recidiva, fato que fortalece a utilizagcdo cada vez mais acentuada desse grupo de
medicamentos para o tratamento da doenca (BURSTEIN et al., 2010).

Em contrapartida, a deficiéncia de estrogénio ap0s a menopausa, tem sido associada ao
aumento de varias condicdes inflamatdrias cronicas, dentre elas, osteoporose e osteoartrite,
segundo a literatura a privacdo de estrogénio também pode causar progressiva e permanente
degeneracéo da cartilagem articular (HERSHMAN, 2008).

O efeito colateral mais comum dos inibidores da aromatase, sdo dores nas articulacdes,
caracterizada como artralgia. Esta condicdo clinica € considerada uma sintomatologia
dolorosa, com rigidez, associada a dores em uma ou mais articulagdes do corpo, sem gerar
condigdes de inflamacgédo, que atinge cerca de 5 a 40% das pacientes em tratamento para o
cancer de mama com IAs (CREW et al., 2007).

A terapia com lAs, também tem sido associada a osteopenia/osteoporose (perda da
massa 0ssea e do calcio presente nos 0ssos, 0 que torna as mulheres mais fracas e sujeitas a
fraturas), sendo necessario maior vigilancia na qualidade 6ssea, especialmente em mulheres
p6s menopausicas (VISVANATHAN et al., 2013).

O tecido 6sseo é metabolicamente ativo e sofre um processo continuo de renovacao e
remodelagdo. Esta atividade é consequéncia, em sua maior parte, da atividade de dois tipos
celulares principais, caracteristicos do tecido 6sseo: os osteoblastos e os osteoclastos. O
acoplamento desses dois tipos celulares ¢ mantido em longo prazo por um complexo sistema
de controle que inclui, entre outros, a producdo de estrogénios, calcitonina; paratorménio
(PTH), além da absorcédo da vitamina D e a ingestdo de calcio (BONNICK, LEE SHULMAN,
2006).

Além disso, estudos demonstram que o0s tratamentos para o cancer de mama, incluindo
guimioterapia, radioterapia e hormonioterapia estdo associados a disfuncdo cardiotdxica e
endotelial (GAYA et al.,, 2005; EWER et al., 2009). A terapia com IAs, diminui 0s
estrogénios circulantes e consequentemente podem reduzir os efeitos protetores mediados
pelo estrogénio no sistema cardiovascular, potencialmente traduzindo em um risco aumentado
para eventos cardiovasculares (AMIR et al., 2011).

Estudos mostram que tratamentos para o cancer de mama, estdo associados a perda de
massa magra e este processo é acentuado ao longo tratamento, com perda de musculo
esquelético, principalmente nas mulheres com 60 anos ou mais, sendo considerado um
preditor significativo de fadiga e risco de fratura (WINTERS-STONE et al.,, 2008;
CANTARERO-VILLANUEVA et al., 2012).
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Os tratamentos para o cancer de mama, também podem induzir deficiéncias e lesdes
no sistema musculoesquelético, como dores, linfodema, reducdo dos movimentos,
principalmente dos ombros, e da for¢ca muscular, influenciando diretamente nas habilidades
para realizar as atividades da vida diaria e interferindo na qualidade de vida (RIETMAN et al.,
2004).

No periodo p6s menopausa acontece o aumento da sensibilidade de todos os fatores
citados anteriormente, fato que favorece seu descompasso e estes sdo intensificados com o
uso dos IAs por mulheres durante o tratamento para o cancer de mama. Sendo assim,
necessarias medidas eficazes que amenizem os efeitos colaterais provenientes deste
tratamento, principalmente por serem considerados medicamentos dindmicos para o combate
desta neoplasia e sobrevida.

De acordo com as estatisticas, cerca de 30% dos casos de cancer de mama podem ser
evitados através de mudangas no estilo de vida, como uma alimentacdo saudavel, pratica de
atividade fisica regular, manutencdo do peso ideal e apoio psicoldgico. Além disso,
comportamentos saudaveis sdo imprescindiveis na prevencdo, durante o tratamento e pds
tratamento, pois interferem diretamente na qualidade de vida e proliferacdo do tumor
(EMAUS et al., 2010).

2.3 Treinamento fisico e cdncer de mama

Evidéncias epidemioldgicas apontam que um ter¢co das mortes por cancer podem ser
atribuidas a mé alimentacdo e a niveis baixos de atividade fisica, e habitos inversos como,
manutencdo do peso normal e prética diaria de exercicio fisico sdo considerados fatores de
protecdo e podem reduzir os fatores de riscos para desenvolvimento do céancer,
(FRIEDENREICH, NEILSON, LYNCH, 2011).

O exercicio fisico é considerado um mediador potencial, que atua como atividade anti-
tumoral, pois pode induzir a regulacdo do sistema inume inato e adaptativo, incluindo
fagocitose de macrofagos, citotoxixidade das células Natural Killer, proliferacdo das células
T, producéo de citocinas (DIPENTA, JOHNSON, MURPHY, 2004).

A pratica sistematica de exercicios também pode regular e/ou diminuir os hormonios
sexuais, podendo contribuir para menores chances de desenvolver cancer (mama, endométrio,
ovarios, prostata e testiculos), regular os horménios metabdlicos, diminuir tecido adiposo
(principalmente a adiposidade central), a resisténcia a insulina, adipocinas e inflamacéo
cronica (FRIEDENREICH e ORENSTEIN, 2002).
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Segundo a literatura, o exercicio fisico esta hipoteticamente associado com respostas
positivas sobre atividade carcinogénica. Isto se da, devido as evidéncias significativas
apontadas por varios estudos, de que o exercicio aumenta a massa muscular, os niveis de
vitamina D, a funcéo imune, os niveis antioxidantes e o reparo no DNA, diminui os niveis de
gordura corporal, os niveis de leptina e aumenta adiponectina, onde consequentemente,
diminui a inflamacéo e resisténcia a insulina. Todos estes mecanismos bioldgicos, decorrentes
da prética de exercicio regular, podem contribuir para diminuir as possiveis lesdes no DNA,
seguidos de diminuicdo dos processos de iniciacdo, promog¢do e progressao do tumor, com
menores riscos para desenvolver o cancer (WORLD CENTER RESEARCH FUND, 2007,
FOSTER-SCHUBERT et al., 2011; BALLARD-BARBASH et al., 2009).

A ocorréncia de cancer de mama em mulheres pds menopausicas e o tratamento para a
doenca, contribuem para que ocorra maior ganho de peso e alteracdes na composicao
corporal, caracteristica aflitiva por afetar aspectos fisiologicos, psiquicos e emocionais para a
maioria das mulheres, sendo que estas modificagdes representam risco significativo para o
desenvolvimento de novos tumores e condi¢des co-morbida, podendo ter impacto na
sobrevida livre de doenca a longo prazo (BROWALL et al., 2008; VANCE et al., 2010).

O exercicio fisico promove varios beneficios as mulheres pds menopausicas, 0s quais
incluem aumento da massa dssea e muscular, melhoria da condicdo cardiorrespiratéria e
metabdlica, com alteracdes funcionais e morfoldgicas que influenciam positivamente a
qualidade de vida, e promovem adaptacbes a nivel celular e sistémico que sdo protetores
contra o cancer de mama (CHURCH et al., 2009; HELLMANN et al., 2010).

De acordo com a literatura, mulheres fisicamente ativas (150 min de atividade
moderada por semana) no periodo pds menopausa, que apresentam fator ER+, conseguem
reduzir os niveis de estrégeno, sendo um comportamento positivo e protetor apds o
diagnostico do cancer de mama, pois o estrogénio pode estimular o crescimento das células
tumorais (EMAUS et al., 2010).

A prética de exercicio fisico, também colabora para atenuar e, até, reverter a perda da
qualidade Ossea, mais especificamente, atuando na melhoria, manutencdo e aumento da
densidade mineral (formagdo e reabsor¢do), atraves do estimulo mecéanico ou impacto de
cargas negativas e positivas (osteoclastos e osteoblastos), sobre a estrutura 0ssea, através da
osteogénese (BAADE et al., 201; KREGE et al., 2014).

De acordo com evidéncias de estudos recentes realizados com mulheres pés

menopausicas, 0 exercicio resistido tem sido efetivo para melhora da composicao corporal,
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com aumento da massa magra e reducbes da massa gorda e da circunferéncia de cintura,
principalmente quando associado a restri¢do calorica (BOUCHARD et al., 2009).

Estudos também mostraram, que o exercicio fisico € um comportamento protetor de
salde para sobreviventes do cancer de mama, em relacdo a saude cardiovascular, como
inducdo de menor peso corpotal, pressdo arterial baixa, controle de concentra¢Ges de lipideos
séricos, coagulacdo e sistemas fibrinoliticos, sistemas antioxidantes e a producdo de
moléculas vasoativas, 6xido nitrico e prostaglandinas (COURNEYA et al., 2007).

A pratica regular de exercicios fisicos com intensidade moderada realizados por 16
semanas, foi efetivo para melhorar a disposicdo de alteragdes adversas na composi¢ao
corporal, como de ganho de peso e mudancas no perfil das mulheres p6s menopausicas
(BUONANI et al., 2013). Além disso, o exercicio fisico foi efetivo em minimizar os sintomas
da fadiga melhorando, também, a qualidade de vida de mulheres nessa fase da vida (HSU et
al., 2011).

Knobf et al (2014) examinou os efeitos do exercicio fisico durante seis meses
mensurados por questionarios auto-reportados na qualidade de vida de um grupo mulheres
com cancer de mama e encontrou, diminuicdo da fadiga, dor e depressdo e melhora
significativa nas fungdes fisica, emocional e social da qualidade de vida.

Em relacdo ao exercicio aerébio para mulheres pds menopausicas, tem sido observado,
melhoras na composicdo corporal, com reducdo da massa corporal total, indice de massa
corporal e massa gorda total, além de reducédo da gordura localizada na regido do tronco, além
disso, diminuicdo da circunferéncia de cintura, gordura visceral e subcutanea (RIESCO et al.,
2010).

Durante o tratamento para o cancer de mama, o treinamento aerébio também, pode
manter e/ou aumentar 0 VO2max, melhorando as condigdes cardiorrespiratoria e funcional das
pacientes, além disso, minimizar os efeitos colaterais decorrentes do tratamento, como
cardiotoxidade, fadiga e disturbio do sono (SCHMITZ et al., 2010).

De acordo com achados na literatura, o treinamento resistido deve ser incluido na
rotina de pacientes com cancer de mama, pois estes proporcionam inumeros beneficios
durante e apds o tratamento, destacando melhoras significativas na forca muscular e
equilibrio, ganho de massa magra, manutencdo e melhoras expressivas na densidade mineral
0ssea, reducdo no risco de quedas, linfodema, fadiga e invalidez (BATTAGLINI et al., 2006;
SPECK et al., 2010; KILBREATH et al., 2012; WINTERS-STONE et al., 2011).

Além dos treinamentos aerobio e resistido isolados, considerados modelos tradicionais,

existe um modelo que combina forca (anaerobio) e resisténcia (aerobio) em uma mesma sesséo
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de treino (GOMES e AOKI, 2005). Este modelo de treinamento € caracterizado pela
combinacdo de dois estimulos distintos (exercicio fisico de forca e aerdbio), na mesma sessao
de treinamento, com o objetivo de agregar os beneficios de ambos os tipos de exercicios aos
mesmo tempo (SCHNEIDER et al., 2007).

O treinamento combinado, tem sido bastante discutido e existem questionamentos
relacionados a possibilidade de interferéncia dos efeitos que tanto o exercicio aerébio quanto
o resistido, podem exercer um sobre o outro, quando estes agregados em uma mesma Sessao
de treino (DAVIS et al., 2008). No entanto, segundo a literatura, para que ndo haja prejuizos
nas respostas adaptativas do treinamento combinado, sugere-se que os dois tipos de exercicios
ndo sejam realizados com intensidades elevadas, ou seja, entre 95% a 100% do VO2zmax €
entre 8-10 repeticbes maximas (RM) respectivamente, pois nessas intensidades ha grande
probabilidade de ocorrer a fadiga periférica, interferindo assim na resposta adaptativa de
ambos os tipos de exercicios (CANTRELL et al., 2014).

Desta forma, para que estas limitagcOes sejam sanadas, indica-se que quando realizado
o0 treinamento combinado, o exercicio aerobio deve se mantido a uma intensidade inferior a
90% do VO2max, € 0 treinamento de forca inferior a 6RM, assim o exercicio aerobio
consiguira propiciar adaptacOes cardiovasculares e o exercicio de forca adaptacfes neurais, ou
seja ambos preconizaram estimulos centrais e ndo causardo prejuizos fisiologicos
(HAKKINEN et al., 2003; DONNELLY et al., 2009).

O treinamento combinado, tem sido utilizado em mulheres pds menopausicas, com
resultados positivos sobre a qualidade 0ssea, fatores de risco cardiovasculares, diminuicdo da
gordura corporal, total e central, e aumento da massa corporal magra (BUONANI et al.,
2013). Battaglini et al., (2014) afirmaram que treinamento fisico (aerébio e anaer6bio), com
intensidade moderada, parece ser seguro para pacientes em tratamento para o cancer de
mama, com melhorias nos aspectos fisiologicos, psicologicos e funcionais.

Schneider et al., (2007) realizaram um estudo com cento e trinta e cinco pacientes de
ambos 0s sexos, ap0s 0 tratamento de cancer de mama ou prostata e observaram melhoras
significativa na forca muscular. Battaglini et al., (2007) apresentaram evidéncias positivas
relacionadas a pratica de exercicio fisico, como um método para reduzir as varia¢cdes negativas
na composicao corporal e forga das pacientes em tratamento contra o cancer de mama. Apos
vinte e uma semanas de treinamento aerobio e forca, durante o tratamento, encontraram
modifica¢Oes na composigdo corporal, com aumento na massa magra e reducdo de massa gorda.

Schmid e Leitzmann (2014) afirmam em sua metanélise, que a combinacdo dos

treinamentos de forca e aerébio pode trazer beneficios para pacientes pds menopausicas em
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tratamento e pds-tratamento do cancer de mama. Um estudo que analisou os efeitos da danca
combinado com exercicios resistidos em pacientes com cancer de mama, também comprovou
melhoras na forca de membros inferiores, capacidade funcional e variaveis psicologicas
(KALTSATOU, MAMELETZI, DOUKA, 2011).

A prescricéo de exercicio fisico para mulheres com cancer de mama deve ser analisada
com cautela e o programa de exercicios deve ser supervisionado por profissionais qualificados,
com atencdo ao tipo, intensidade, frequéncia e duracédo do treinamento, além do estilo de vida
do paciente (NASCIMENTO, LEITE, PRESTES, 2011), para que os efeitos benéficos sejam
obtidos.

Os resultados encontrados na literatura fortalecem a recomendacdo da prética de
exercicios resistidos e aerobios para mulheres pds menopausicas que fazem o tratamento para o
cancer de mama. Sendo assim, o treinamento combinado (resistido + aerobio), parece ser
valioso para minimizar os efeitos colaterais do tratamento, melhorar os paramentros
fisiolégicos, funcionais, emocionais, refletindo positivamente na qualidade de vida desta

populacéo.



29

3. JUSTIFICATIVA

O presente estudo se justificou baseado nas evidéncias elencadas pela comunidade
cientifica, referente ao exercicio fisico e o cancer de mama em mulheres p6s menopausicas,
em virtude da elevada incidéncia de casos novos de cancer de mama, da eficicia dos
tratamentos, considerando a grande propor¢do de mulheres pds menopausicas que usam 0s
inibidores de aromatase para tratar esta neoplasia e os efeitos colaterais.

Além disso, a escassez e a importancia de estudos para esta populacgéo,
principalmente estudos brasileiros, que envolvam modelos supervisionados e controlados
com o treinamento fisico, com enfoque na composicdo corporal, varidveis metabolicas e
qualidade de vida, bem como beneficio potencial.

Sendo assim, pareceu oportuno investigar os efeitos crénicos do treinamento
combinado (resistido + aerdbio) na composicao corporal, variaveis metabdlicas e qualidade
de vida de mulheres pds menopausicas em tratamento para 0 cancer de mama em tratamento
com inibidores da aromatase.

O conjunto das andlises que foram propostas na presente pesquisa, aliada ao desenho
experimental realizado - mulheres pds menopausicas em tratamento para o cancer de mama
com inibidores de aromatase (grupos exercicio e controle), o modelo de treinamento -
treinamento combinado (treinamento resistido e aerébio) e longo periodo de intervencédo (9
meses - 36 semanas; trés vezes por semana) conferiram o carater de ineditismo desta

pesquisa.
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4. OBJETIVOS

4.1 Objetivo geral

» Analisar o efeito cronico do treinamento combinado (resistido + aerdbio) em mulheres
pOs menopausicas em tratamento para o cancer de mama com inibidores da aromatase

sobre a composi¢do corporal, variaveis metabdlicas e qualidade de vida.

4.2 Obijetivos especificos

» Analisar os efeitos do treinamento combinado sobre a composic¢ao corporal (densidade
mineral dssea; massa magra e gordura corporal) de mulheres em tratamento para o

cancer de mama com inibidores da aromatase;

» Analisar os efeitos do treinamento combinado nas varidveis metabdlicas (colesterol
total e fracGes; triacilglicerol; glicemia), marcador inflamatorio (PCR) e marcadores
de formacéo e reabsorcao 0ssea (osteocalcina e CTX) em mulheres pds menopausicas

em tratamento para o cancer de mama com inibidores da aromatase;

» Analisar os efeitos do treinamento combinado na qualidade de vida de mulheres pds

menopAusicas em tratamento para o cancer de mama com inibidores da aromatase.
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5. METODOS

5.1 Caracteristicas dos participantes

Um total de 348 mulheres, que faziam tratamento para o cancer de mama, estavam
registradas nos prontuarios da Farméacia de Oncologia do Hospital Regional de Presidente
Prudente, Estado de Sdo Paulo. Neste registro medico, estavam registradas as mulheres que
fazem todos os tipos de tratamento para a doenca. No entanto, foram convidadas para
participar do presente estudo, apenas as mulheres que estavam em uso de inibidores da
aromatase (Als), o que totalizou 124 mulheres registradas.

Os critérios de inclusdo no estudo foram: apresentar estagios | a Illa do cancer de
mama certificados pelos médicos através dos prontuarios; idade entre 50 e 80 anos; ser pos
menopausica, autorrelato de auséncia de ciclo menstrual nos Gltimos 12 meses; apresentar
atestado médico autorizando realizar exercicios fisicos; estar morando na cidade de Presidente
Prudente; assinar o termo de consentimento livre esclarecido para participar da pesquisa e néo
ter participado de exercicio fisico supervisionado por, pelo menos, os Gltimos seis meses
anteriores ao estudo; mulheres com condi¢des fisicas para relizar a intervencdo proposta pelo
estudo.

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Estadual Paulista, Sdo Paulo, Brasil (nimero de protocolo 6727715.1.0000.5402 / 2015).

5.2 Desenho de estudo

O presente estudo trata-se de um ensaio clinico randomizado, registrado na Plataforma
ClinicalTrials.gov com o identificador NCT02804308. O estudo foi realizado no periodo de
margo de 2015 a julho de 2016, no Centro Esportivo Il da Universidade Estadual Paulista,
Campus de Presidente Prudente, Sdo Paulo.

A partir da triagem inicial, foram selecionadas e incluidas 36 mulheres com céancer de
mama no estudo. ApoOs esta fase, estas mulheres foram randomizadas, sendo este
procedimento realizado por um investigador que ndo participou das etapas anteriores do
estudo (cegamento simples), onde os grupos foram distribuidos em: Grupo Treinamento
Combinado (EX) com 18 mulheres e Grupo Controle (GC) com 18 mulheres. A selecdo das
participantes do estudo e a alocagdo em cada grupo pode ser melhor visualizada na Figura 2

apresentada a seguir.
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348 - mulheres registradas no prontuario
médico do departamento de oncologia

224 —Nio incluiram |
s )
no critério de

inclusdo
y 88- Nao elegiveis
124 -Mulheres com cincer de mama
e om ma 3 e/ou I‘e.cusaram
avaliadas pelos critérios de elegibilidade participar do
‘L estudo
36 - Randomizadas
Grupo Controle-GC Grupo Exercicio - EX
n=18 n=18
A 3 meses Y
GC (@=15) EX (n=18)
Desistiram (razio Sem Desisténcia
pessoal, n=3)
A 6 meses A
B EX (n=17)
GC (n=15) Desistiram (razdo
Sem desisténcia pessoal n= 1)
J 9 meses v
GC (n=14) EX (n=15)
Desistiram (razdo Desistiram (razio
pessoal n=1) pessoal n=2)
Anéalises J
Grupo Controle - GC Grupo Exercicio - EX
n=18 n=18

Figura 2. Desenho do estudo: recrutamento, randomizacdo, intervencao, avaliacdes e analises

A duracdo do estudo foi de nove meses, com todos as mulheres sendo avaliadas no
periodo inicio e apos trés, seis e nove meses de intervengdo. O cronograma de avaliagdes,

diagndsticas, formativas e somativa, foi realizado de acordo com o esquema abaixo.

I I I I
Avaliacdo Avaliacéo Avaliacdo Avaliacdo

Inicial 3 meses 6 meses final - 9 meses

(diagnostica) (formativa) (formativa) (somativa)
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5.3 Procedimentos

5.3.1 Caracteristicas sociodemograficas e clinicas

Para caracterizagdo da amostra todas as participantes responderam um questionario,
incluindo informagbes sociodemogréficas (com perguntas relacionadas a idade, grau de
instrucdo, estado civil, ocupacdo profissional, filhos, doencas autorreferidas - cardiacas,
respiratorias, metabolicas, musculoesqueléticas, quantidade de doencas cronicas e uso de
medicamentos continuos).

Além disso, elas também responderam um questionario com informacdes relacionadas
a doenca e ao tratamento (tipo de cirugia realizada, tipo de tratamento recebido -
quimioterapia, radioterapia, tempo de uso dos inibidores da aromatase, estadiamento do

cancer, suplementacao com célcio).

5.3.2 Antropometria

Para as medidas antropométricas utilizou-se uma balanca mecénica da marca Filizola,
com precisao de 0,1kg e capacidade méaxima de 180kg para mensurar 0 peso. A estatura foi
aferida com a utilizagcdo de um estadiometro fixo da marca Sanny, com precisdo de 0,1cm e
extensdo maxima de dois metros. O IMC foi determinado pela formula reconhecida pela
Organizacdo Mundial da Satde (peso / altura?). As medidas antropométricas foram feitas

seguindo as recomendacdes propostas por Freitas Jr. et al (2009).

5.3.3 Composicéo do corporal

A composicdo corporal foi mensurada utilizando-se o equipamento de DEXA -
Absorciometria de Raios-X de Dupla Energia, de marca Lunar DPX-NT, General Electric
Healthcare, Little Chalfont, Buckinghamshire, Reino Unido, software versdo 4.7. As variaveis
de desfecho foram o percentual de gordura corporal (%GC), massa livre de gordura — massa
magra (MLG) (kg), massa de gordura (MG) (kg) e densidade mineral 6ssea (DMO) total,
fémur, coluna e quadril.

Todas as medidas foram realizadas em temperatura ambiente com o clima controlado,
de acordo com o procedimento operacional padrdo recomendado pelo fabricante. A
reprodutibilidade do %GC, MG, e MLG mensurada utilizando-se 0 DEXA, tem sido relatada
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com o coeficiente de varia¢do (CV) oscilando entre 0,8-1,6% em adultos (BUCHHOLZ A. C.
et al., 2004; KNAPP K. M. et al., 2015). Nossos dados internos, mostraram um CV teste-
reteste de 1,48% para medicdo da %GC em n = 12 em mulheres na menopausa (BUONANI,
SC, 2013).

5.3.4 Coleta de sangue e anélise bioquimica

A coleta de sangue foi realizada em um laboratorio particular, em parceria com a
Unesp, localizado na cidade de Presidente Prudente. Para as andlises bioquimicas foi
respeitado um jejum de 12 horas, a coleta foi realizada em tubo a vacuo com gel separador
sem anticoagulante; ap0ds a coleta, o sangue foi centrifugado por 10 minutos a 3.000 rpm para
separar o soro dos demais componentes do sangue.

Para dosagem da glicemia, triacilglicerol, colesterol total e suas fragdes (HDL-
Colesterol, LDL-Colesterol e Nado HDL-Colesterol), foi utilizado um kit enzimético
colorimétrico processado em um aparelho Autohumalyzer A5 (HUMAN et al., 2004). As
anormalidades dos valores das variaveis bioquimicas foram definidas de acordo com as
referéncias propostas pela Il Diretrizes Brasileiras sobre Dislipidemias e diretriz sobre
prevencéo e aterosclerose (2001).

A proteina C-reativa ultrasensivel (PCR) foi medida usando um kit enzimatico ELISA:
analisador Immulite 2000 (Siemens Healthcare Diagnostics) (FRIEDENREICH et al., 2012).
Os marcadores bioquimicos de remodelacdo déssea (formacao e reabsorcdo), tém o potencial
de fornecer feedback inicial e os efeitos da intervencdo a curto-prazo. No presente estudo foi
analisado valor sérico da osteocalcina e o do telopeptideos carboxiterminais do colageno tipo
| (CTX) mensurados pelo Serum CrossLaps Assay (Nordic Bioscience DiagnosticsO, Herlev,
Denmark) (KANIS et al., 2013).

5.3.5 Avaliacao da qualidade de vida

Para a avaliacdo da qualidade de vida utilizou-se o questionario SF-36 (CICONELLI
et al., 1999) e as avaliagdes foram realizadas nos momentos inicial, seis meses e nove meses
de intervencédo. Este questionario contém 36 itens, divididos em oito dimensdes (capacidade
funcional, dor, aspectos fisicos, aspectos emocionais, aspectos sociais, salde mental,

vitalidade e estado geral de salde). Para cada dimensdo os itens do SF-36 sdo codificados,
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agrupados e transformados em uma escala de 0 (pior estado de saide) a 100 (melhor estado de
salde).

Além do questionario SF36, a qualidade de vida (QV) também foi avaliada pelo
instrumento especifico para populagdes com cancer, desenvolvido pela Organizacdo Européia
para Pesquisa e Tratamento do Cancer intitulada "Qualidade de Vida Questionario - versao
3.0 (EORTC QOL-C30) e da Organizacdo Europeia para Pesquisa e Tratamento de Cancer de
Mama médulo (EORTC QOL-BR23), traduzidos e validados para o portugués (MICHELS,
LATORRE, MACIEL, 2010).

A EORTC QOL-C30 (AARONSON et al., 1993) trata-se de uma escala de 30 itens,
que avalia a qualidade de vida em pacientes com céncer, que recebem pontuacfes para o
estado de saude global (2 itens: satde e qualidade de vida global), escala de sintomas com 0s
itens: nauseas e vomitos, dor, dispnéia, sono, distlrbios, perda de apetite, constipacao, diarréia
e fadiga e escala funcional com 15 itens (atividades extenuantes, autocuidado e caminhada
longa / curta, limitado ao lazer, depresséo, preocupacgéo, tensdo e irritabilidade), sendo que
cada item é classificado em uma escala de 0 (ndo) a 4 (muito), (AARONSON et al., 1993).

De acordo com as pontuacdes do questionario, para a escala de sintomas, a pontuacédo
alta representa alto nivel de problemas e a pontuagdo menor aponta baixo nivel de problemas.
Ja para a saude geral e escalas funcionais acontece o contrério, altas pontuagdes indicam alta
qualidade e bom desempenho e pontuacBes menores, representam baixo desempenho e méa
qualidade.

O EORTC QOL-BR23 (SPRANGERS et al., 1996), consiste em 23 itens e € uma
ferramenta especifica para mulheres com cancer de mama. Estes itens referem-se aos efeitos
colaterais relacionados a diferentes modalidades de tratamento, tais como cirurgia,
quimioterapia e radioterapia (15 itens), dimensdo da imagem corporal (4 itens), sexualidade (3
itens), perspectiva futura (1 item). Cada item € classificado em uma escala de 0 (ndo) a 4
(muito). Os escores sdo classificados em: escores mais altos nas escalas correspondem a
niveis mais altos de sintomas e 0s escores menores representam niveis mais altos de
funcionamento.

Para classificacdo e interpretacdo as escalas foram convertidas em nimeros que variam
de 0 a 100 para o EORTC QOL-C30 e EORTC QOL-BR23 (FAYERS et al., 2001).
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5.3.6 IntervencOes

Educacao em Saude

Durante 0s nove meses do estudo foram desenvolvidos oito encontros com as
mulheres alocadas no grupo de intervencdo, sendo estes, com 0 objetivo de proporcionar
conhecimentos relacionados a salde (com a participacdo de profissionais de diferentes areas
da satde, como médicos, nutricionista, psicéloga, educador fisico), motivacdo e trocas de
experiéncias entre as participantes e estes profissionais. Destes oito encontros, as mulheres
alocadas no grupo controle, foram convidadas a participarem de dois, sendo 0s temas

desenvolvidos durante estes encontros descritos na figura 3 abaixo.

Palestra Grupo Intervencéo Grupo Controle
Saude da mulher v
Cancer de mama — Epidemiologia e tratamento 4 v
Atividade fisica e salde v
Qualidade de vida e cancer de mama v
Atividade fisica e o cancer de mama v
Nutricéo e salide v
Satide mental: aspectos psiciolGgicos v v
Vida Ativa - Trocas de experiéncias v

Figura 3. Temas discutidos nas atividades de educacdo em salde com as mulheres dos grupos
intervencdo e controle durante o estudo.

Grupo Controle — Alongamento

O grupo controle foi convidado a participar de exercicios de alongamento e
relaxamento, 2 vezes por semana, com 45 minutos de duracdo cada sessdo, durante nove
meses. O protocolo de exercicios ndo foi estruturado, sende estes classificados como

alongamento estatico, com duracdo de 20-30 segundos cada movimento.
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Em cada sessdo de alongamento foi direcionado exercicios diferentes, com média de 8
a 10 exercicios, que envolveram a musculatura das costas, peitoral, posterior e anterior das
coxas, biceps, os musculos que envolviam o pescoco, 0s dedos e as maos. Estes exercicios
foram realizados na posicdo em pé, sentado e deitado, alternados em cada sessao.

Em todas as sessdes, foram dedicados aproximadamente 20 minutos para exercicios de
relaxamento e respiracgdo. Esta classe néo foi controlada em relagéo a frequéncia e todos as

participantes do grupo controle, poderiam participar das aulas quando quisessem.

Grupo Exercicio - Treinamento combinado (resistido + aerdbio)

A intervencdo teve duracdo de nove meses, trés vezes por semana, em dias ndo
consecutivos (segundas, quartas e sextas-feiras ou tercas, quintas e sabados), com duracdo de
aproximandamente 1h40min cada sessdo, supervisionada por profissionais de educacéo fisica
em todas as sessOes. Nas primeiras duas semanas houve um periodo de aprendizagem e
familiarizacdo com o protocolo de treinamento, com cargas e intensidades baixas.

No inicio de cada sessdo de treinamento, apds 5 minutos de descanso, foi monitorada
pressdo arterial para a maior seguranca das mulheres durante o treinamento, pelo aparelho
aparelho de pressdao G-Tech Digital automatico BP3AAL. A afericdo da pressao arterial foi
realizada na posicéo sentada, sem preferéncia pelo brago esquerdo ou direito, com o cotovelo
apoiado em uma mesa, com a palma da mao virada para cima, seguindo os padrdes e valores
determinados pela Sociedade Brasileira de Cardiologia (2010).

O programa de treinamento combinado consistiu em 5 minutos de aquecimento inicial,
apos realizou-se o treinamento resistido, seguido do treino aerébio, com dez minutos de
alongamento e relaxamento, ao final de cada sessao. A definicdo da ordem dos treinamentos -
o treino resistido realizado previamente ao treino aerébio, foi de acordo com a ordem utilizada
no estudo de Ghahramanloo, Midgley e Bentley (2009).

Os exercicios resistidos foram realizados em equipamentos de musculacdo, no Centro
Esportivo 11 da Universidade Estadual Paulista, em Presidente Prudente/SP. A duragdo do
treino foi de aproximandamente 40 a 50 minutos. Foram realizados 0s seguintes exercicios:
remada baixa, abdominal, leg press horizontal, cadeira extensora, flexao de joelhos em pé com
caneleiras, supino reto, ponte e prancha. A intensidade do treinamento resistido, foi controlada
por zonas de treinamento de repeticdo maxima, onde as séries foram realizadas até a exaustdo
momentanea da mulher. Nesse sentido, quando as participantes foram treinadas com

repeticdes variando de 15 a 20 movimentos, elas foram sempre encorajadas a realizar pelo
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menos 15 e no maximo 20 repeticBes. Se pudessem realizar mais de 20 repeticdes, a carga era
aumentada para que a zona de treinamento fosse respeitada (ROSSI, 2016).

A forca muscular estimada para prescrever a carga de peso do treinamento resistido,
foi avaliada pelo teste de repeticdo maxima (ADAMS, 1994), que permite a previsdo de “uma
repeticdo maxima” - (LRM). Para realizacdo deste teste, foi estabelecida a carga subméxima
de cada individuo e realizado o méximo de 10-12 repeticBes por vez. Antes dos testes, as
participantes iniciaram a familiarizacdo com o0s exercicios e com 0s equipamentos durante
duas semanas e apos este periodo, foi realizado o protocolo de avaliagéo.

A carga inicial foi sugerida pelas participantes de forma que elas ndo realizaram mais
de 20 repeticdes. O teste foi realizado apenas nos exercicios de supino reto e leg press
horizontal. Os resultados da carga subméaxima e nimero de repeticGes de cada participante
foram inseridos na equacdo: 1RM = carga submaxima / 100% - (2% * repeticao) para estimar
0 nimero de uma repeticdo méxima (1RM).

A relagdo de carga, nimero de séries e nimero de repetices de cada série do

treinamento resisitdo consistiram em quatro estagios progressivos descritos na Tabela 1.

Tabela 1 - Planejamento de progresséo de carga do treinamento resistido

Semanas Intensidade N° de Repeticdes/série Intervalo
série (seq)
Adaptacéo 1-22 Cargas minimas 1 20
Estagio 1 3-108 55% 1RM 2-3 15-20 60-90
Estagio 2 11-18¢2 60% 1RM 3 12-15 60-90
Estagio 3 19-28¢2 65 - 70% 1RM 3 10-12 60-90
Estagio 4 29-362 75% 1RM 3 8-10 60-90

1RM: uma repeticdo méaxima

Apos o treinamento resistido, seguiu-se o treino aerobio, realizado em esteira elétrica
(Movimento, LX-160, Equipamento de Fitness, Pompéia, Sdo Paulo, Brasil), com 30 minutos
de duracdo cada sessdo, prescrito a partir da FCmax (220-idade), dentro da zona-alvo de
treinamento (50-80%), controlado por monitores cardiacos (Modelo S810i, Polar Electro,
Kempele, Finlandia), durante todas as sessfes de exercicio. O protocolo aerdbio consistiu em

quatro estagios progressivos descritos abaixo (Tabela 2):
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Tabela 2 - Planejamento de progressdo do treinamento aerdbio

Semanas Duragéo (min) Intensidade
Adaptacédo 1-28 20 50-60% FCmax
Estagio 1 3-10° 30 60-65% FCrax
Estagio 2 11-182 30 65-70% FCrax
Estagio 3 19-282 30 70-75% FCrx
Estagio 4 29-36° 30 75-80% FCrax

FCmax: frequéncia cardiaca maxima.

5.4 Andlise estatistica

O calculo amostral do presente estudo foi realizado com base na observacdo de um
estudo prévio, que verificou a melhora na qualidade de vida de 13,4 pontos e desvio padrdo de
9,7 ap6s 10 semanas de treinamento de exercicio em mulheres p6s menopausicas
sobreviventes do cancer de mama (MURTEZANI et al, 2014). Utilizando um poder de teste
de 0,90 e um erro de tipo | de 5%, de acordo com o software PS (ver 3.1.2, Dupont e
Plummer, http://biostat.mc.vanderbilt.edu/wiki/Main/PowerSampleSize), estimou-se que
seriam necessarias 11 mulheres por grupo. Considerando uma taxa de desisténcia de 40%,
encontrou-se um total de 15 mulheres. N6s recrutamos um ndmero maior de mulheres para
participar da pesquisa, totalizando 18 mulheres em cada grupo.

No presente estudo, foi realizada a Analise de Intencdo de Tratar (ITT). Esta
abordagem utiliza informacdes estimativas de méaximo rigor, para manuseio de dados ao
longo do estudo e executa imputacdo de dados, para os dados faltosos (ALSHURAFA et al.,
2012). As participantes deste estudo, foram analisadas, de acordo com 0 Seu grupo
originalmente atribuido e independentemente de falta de dados de 3, 6 ou 9 meses, para gerar
estimativas de parametros imparciais.

Para as andlises estatisticas inicialmente foi realizado o teste de Kolmogorov-Smirnov
ou o teste de Levene, utilizado para verificar a normalidade e homogeneidade,
respectivamente, do conjunto de dados. Para comparacdo das varidveis no momento inicial do
estudo foi utilizado o Teste T de Student para amostras independentes e o Teste Qui-quadrado
para as variaveis categoéricas. Os dados descritivos estdo apresentados como meédias, desvio
padréo e percentual.

Para verificar as alteragdes na composicao corporal, perfil metabolico e qualidade de

vida controle foi empregado a ANOVA two-way (medidas repetidas). O tipo de intervengéo
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(grupo) foi incluido como fator entre sujeitos; tempo foi incluido como fator repetido intra-
sujeitos; tempo x grupo foram inclusos como interacdo. Se caso houvesse interacdo
significante, o post-hoc de Tukey, com a diferenca honestamente significante foi conduzido.

Para todas as medidas, a esfericidade foi verificada de acordo com o teste de
Mauchly’s W e o teste de Greenhouse-Geisser foi utilizado para corre¢do, quando necessario.
Para célculo do tamanho do efeito foram utilizados os valores pré e pos- intervencdo
combinados aos desvios-padrdes. O tamanho do efeito foi considerado pequeno, medio e
grande e representado pelo d de Cohen (1988), maior que 0,2, 0,5 e 0,8, respectivamente. As
analises foram realizadas usando o software estatistico SPSS versdo 24.0 e o nivel de
significancia foi estabelecido em 5%.



41

6. RESULTADOS

Para facilitar a compreensdo dos resultados referentes ao estudo com mulheres com
cancer de mama, este capitulo foi subdividido:
1. Caracteristicas da amostra com variaveis: sociodemograficas, composi¢do corporal,
metabdlicas, PCR e clinicas;
2. Treinamento combinado e composic¢do corporal;
3. Treinamento combinado e varidveis metabolicas, marcador inflamatério e marcadores
0sse0s;

4. Treinamento combinado e qualidade de vida.

6.1 Caracteristicas da Amostra

De acordo com os resultados, apresentados na Tabela 3, foi observado que as
mulheres com cancer de mama (controle e exercicio) obtiveram valores semelhantes em todas
as variaveis e ndo houve diferencas significativas entre 0s grupos.

As mulheres do presente estudo em sua maioria declararam estado civil de casadas, o
nivel de escolaridade variou entre ensino fundamental, ensino médio e superior, a atividade
ocupacional do lar e que tiveram filhos. Em relacéo as doencas autorreferidas, mais de 64,7%
das mulheres tinham doencas cardiacas e mais de 83,3% doencas musculoesqueléticas. Além
disso, mais de 72,2% das mulheres reportaram possuir mais de duas doencas cronicas € mais

de 60,7% usavam mais de dois medicamentos continuos (Tabela 3).



Tabela 3. Caracteristicas socidemogréaficas das mulheres participantes do estudo

Caracteristicas Cancer Exercicio (n=18)  Céncer Controle (n=18) p valor
% %

Grau de instrugdo

Nao estudou 11,8 22,2

Educacéo basica 35,2 27,8 0,73

Segundo grau completo 23,6 27,8

Nivel superior 29,4 22,2

Estado civil

Solteira 111 5,6

Casada 61,1 55,6 0,53

Divorciada 5,6 0

Viava 22,2 38,9

Ocupacéo

Do lar 55,6 50

Trabalha 5,6 16,7 0,27

Aposentada 38,9 33,3

Filhos

Né&o 5,6 5,6 0,82

Sim 94,4 94,4

Doencas autorreferidas

Cardiacas

Né&o 35,3 27,8 0,17

Sim 64,7 72,2

Respiratérias

Né&o 55,6 61,1 0,73

Sim 44,4 38,9

Musculoesqueléticas

Né&o 11,1 16,7 0,63

Sim 88,9 83,3

Metabdlicas

Nao 61,1 444 0,31

Sim 38,9 55,6

Quantidade de doencas
autorreferidas

Ateé 2 doencas 27,8 16,7 0,53
Mais de 2 doengas 72,2 83,3

Medicamentos de uso

continuo

Até 2 medicamentos 33,3 15,6 0,09
Mais de 2 medicamentos 66,7 84,4

Valores estdo expressos em percentual (%); ndo houve diferencas significativas entre os grupos.
p valor referente ao teste Qui-quadrado.
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De acordo com a analise descritiva das varidveis da composicao corporal, metabolicas,
PCR e marcadores 6sseos, no momento inicial, de todas as mulheres participantes do estudo,
apresentadas na Tabela 4, ndo foi observado diferencas significativas entre 0s grupos em
nenhuma destas varidveis. A retencdo no estudo das mulheres com cancer de mama, foi de
94% (17 mulheres) no grupo exercicio e de 78% (14 mulheres) no grupo cancer controle. A
adesdo ao treinamento combinado destas mulheres com cancer de mama, foi de 83%, sendo
considerado um ndmero bastante expressivo e positivo. J& para as mulheres alocadas no grupo
controle, foram oferecidas aulas de alongamento semanalmente, sendo que estas mulheres
ficaram livres para frequentar as aulas, conforme sua disponibilidade e interesse, fato que, de
acordo com os dados de acompanhamento do estudo, apenas 15% destas mulheres

participaram desta atividade.
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Tabela 4 - Caracteristicas descritivas da composi¢édo corporal, variaveis metabdlicas e PCR
no momento incicial das mulheres com cancer participantes do estudo

Variaveis Cancer Exercicio Cancer Controle p valor
(n=18) (n=18)
Md+DP Md+DP

Idade (anos) 63,2+7,1 66,6+9,6 0,23
IMC (kg/m?) 28,945,2 31,5+6,2 0,19
Peso (kg) 66,9+10,3 72,3+13,1 0,18
Massa magra total (kg) 33,7+£3,9 36,1+5,1 0,11
Massa magra apendicular 15,0+1,5 16,0+2,4 0,13
(ka)

Massa gorda total (kg) 31,048,1 33,849,2 0,36
% gordura total (%) 45,8+5,9 46,1+5,1 0,85
Massa gorda tronco (kg) 17,1+4,3 17,7£4,6 0,72
DMO (g/cm?) 1,1+0,1 1,1+0,1 0,32
DMO coluna (g/cm?) 1,0++0,1 1,1+0,1 0,21
DMO quadril (g/cm?) 0,9+0,1 0,9+0,1 0,62
DMO fémur (g/cm?) 0,840,1 0,940,1 0,27
Colesterol total (mg/dl) 219441 20741 0,40
HDL (mg/dl) 55+10 53+10 0,63
LDL (mg/dl) 29+37 32+36 0,74
N&o HDL (mg/dl) 164+37 154+41 0,45
Triacilglicerol (mg/dl) 148+68 136141 0,51
Glicemia (mg/dl) 10724 110£22 0,76
PCR (mg/dl) 5+4 8+7 0,14
CTX (ng/ml) 0,46+0,2 0,40+0,1 0,38
Osteocalcina (ng/ml) 19+8 17+5 0,42

valores expressos em média e desvio padrdo. IMC: indice de massa corporal. DMO: densidade mineral éssea.
PCR: proteina C-reativa. p valor referente ao teste T student.

Na tabela 5, estdo descritas as caracteristicas clinicas das mulheres com céncer de
mama participantes do estudo. Podemos observar, que ndo foram encontradas diferencas
significativas entre 0s grupos. Aproximadamente 52% das mulheres do grupo exercicio e 41%

das mulheres do grupo cancer controle, fizeram cirurgia de mastectomia, cerca de 67% das
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mulheres do grupo exercicio (n=12) e 69% do controle (n=13), receberam tratamento com
quimioterapia. A maioria das mulheres foram diagnosticadas no estagio | do cancer de mama
e a média de uso dos 1As foi de 19,3 meses para 0 grupo cancer exercicio e 17,8 meses para o

grupo cancer controle.

Table 5. Caracteristicas clinicas das mulheres com cancer de mama participantes do estudo

Variaveis Grupo Cancer Exercicio Grupo Céncer Controle p valor
(n=18) (n=18)

Tratamento geral
recebido
Quimioterapia

Sim 66,6% 69,3% 0,31
Né&o 33,4% 30,7%
Radioterapia
Sim 77,8% 75,2% 0,97
Né&o 22,2% 24,8%
Tipo de cirurgia
Quadrantectomia 47,4% 58,8% 0,73
Mastectomia 52,6% 41,2%
Tempo de uso inibidores 19,348,3 17,9+11,2 0,66

de aromatase (meses)

Estagio do cancer

| 50,0% 58,8%
I 33,3% 23,6% 0,74
Il 16,7% 17,6%
Suplementacgdo com
calcio
Sim 27,8% 22,9% 0,58
Néo 72,2% 77,1%

valores sdo expressos em percentual (%), média e desvio padrdo. Ndo encontrou diferencas significativas entre
0s grupos. p valor referente ao teste Qui-quadrado.
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6.2. Treinamento combinado e composicdo corporal das mulheres com céancer participantes

do estudo.

Quando comparado o efeito do treinamento combinado na composi¢do corporal das
mulheres com cancer de mama, no periodo entre o baseline e nove meses de treino, foi
observado efeito do tempo para as varidveis massa total (p=0,03), massa magra apendicular
(p=0,005) e densidade mineral 6ssea da coluna lombar (p<0,001). De acordo com as analises,
houve interacdo tempo x grupo para as variaveis massa gorda total (p<0,001), % de gordura
total (p<0,001) e massa gorda de tronco (p=0,001), Tabela 6.

O post hoc apontou que o grupo treinamento combinado, teve diminuicdo significativa
de 5,9% da gordura corporal total e para 3,9% do percentual de gordura ap6s 6 meses de
treinamento, comparado ao grupo controle. Vale ressaltar, que o0 grupo treinamento
combinado permaneceu diminuindo gordura corporal até o final do programa (9 meses),
enquanto o grupo controle, apresentou aumento durante os 9 meses da pesquisa. A variavel
gordura de tronco no grupo do treinamento combinado obteve diminuicdo significativa, 5,8%
apos 9 meses de treino, enquanto que o grupo controle aumentou 2%.

Nas demais varidveis ndo houve diferencas significativas entre os grupos, conforme
apresentados na Tabela 6.

O tamanho do efeito no grupo do treinamento combinado foi moderado para as
varidveis massa total, massa gorda total e % de gordura relacionadas a composicao corporal.
Para as outras variaveis o tamanho do efeito foi pequeno (Tabela 6).

As diferencas individuais das varidveis relacionadas a composi¢do corporal (massa
total, massa gorda total, % de gordura, massa gorda de tronco, massa magra total e
apendicular) estdo apresentadas nas Figuras 4 e 5, em que os dados revelam que a maioria
das mulheres do grupo treinamento combinado diminuiram os valores relacionados a gordura
corporal e mantiveram a massa magra. Diferente do grupo controle, que aumentaram a

gordura corporal e diminuiram a massa magra.
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Tabela 6 - Efeito do treino combinado na composicdo corporal das mulheres com cancer de mama participantes do estudo

Variaveis GRUPO CANCER EXERCICIO (n=18) GRUPO CANCER CONTROLE (n=18) Tempo Grupo Interacdo Tamanho
p p p do Efeito
Baseline 3 meses 6 meses 9 meses Baseline 3 meses 6 meses 9 meses
Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP
Massa Total (kg) 66,9+10,3 66,7£10,0 65,7+10,4 65,4+10,3 72,3131 72,1138 72,1138 72,1+13,1 0,03 0,14 0,08 0,57
Massa Magra Total (kg) 33,7439  34,5+35 34,2438 34,1434 36,24¢5,1  36,545,0 36,045,0 35,9+4,5 0,52 0,16 0,32 0,45
Massa Magra Apendicular ~ 15,0+1,5 155+14 15,2415 15,0+1,4 16,1+2,4 16,1+2,2 15,842,3 15,8+2,1 0,005 0,23 0,17 0,45
(kg)
Massa Gorda Total (kg) 31,1+8,0* 30,1+7,7* 29,4+7,7*%2 29,1+8,0*2 33,849,2 33,4+9,9 33,7+39,6 34,1+9,8 0,003 0,20 <0,001 0,56
Massa Gorda Total (%) 45,8458  44,5+5.8* 44,1+5,5*2 43,6+6,2*2 46,245,1 45,9458 46,3+5,3 46,845,9 0,01 0,34 <0,001 0,53
Massa Gorda de Tronco 17,1+4,3 16,7+4,2 16,4+4,0* 16,2+4,2*2 17,6+4,6 17,545,3 17,7+4,7 18,2453 0,32 0,45 0,001 0,42
(kg)
Densidade Mineral Ossea 1,1+0,1 1,1+0,1 1,1+0,1 1,1+0,1 1,1+0,08 1,1+0,1 1,1+0,07 1,1+0,1 0,19 0,50 0,40 0,00
(g/cm?)
Coluna Lombar (g/cm?) 1,0£0,1 1,0£0,1 1,0+0,1 1,0£0,1 1,1+0,1 1,0+0,1 1,0+0,1 1,0£0,1 <0,001 0,65 0,87 0,00
Quadril (g/cm?) 0,940,1 0,9+0,09 0,940,1 0,940,1 0,940,1 0,940,1 0,940,1 0,940,1 0,43 0,54 0,15 0,00
Colo do Fémur (g/cm?) 0,8+0,1 0,8+0,1 0,8+0,1 0,86+0,1 0,940,1 0,940,1 0,940,1 0,940,1 0,27 0,51 0,28 0,40

* Andlise Post hoc para diferenga grupo cancer exercicio em relacdo ao grupo cancer controle no mesmo periodo.
Anélise Post hoc para diferengas intra-grupo: a. diferenca quando comparado com baseline. Valores expressos em média e desvio padréo
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Figura 4. Efeito do treinamento combinado nas variaveis da composi¢do corporal (massa
total, massa gorda total, % de gordura, gordura de tronco) nos grupos cancer exercicio e
cancer controle nos momentos pré e pos-intervencéo
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Figura 5. Efeito do treinamento combinado nas variaveis da composi¢cdo corporal (massa
magra total e massa magra apendicular) nos grupos cancer exercicio e cancer controle nos
momentos pré e pos-intervencédo

6.3. Treinamento combinado e variaveis metabélicas, marcador inflamatorio e marcadores

0sseos das mulheres com cancer de mama

Em relag&o aos efeitos do treinamento combinado nas varidveis metabolicas, marcador
inflamatdrio (PCR) e marcadores 0sseos das mulheres com cancer de mama participantes da
pesquisa, encontrou-se efeito no tempo para o0 HDL (p=0,004) e interacdo grupo x tempo para
o marcador de formacdo dssea osteocalcina (p=0,006). Ndo foram encontradas diferencas
significativas entre 0os grupos para as outras varidveis (Tabela 7). O tamanho do efeito foi
baixo para todas as variaveis, exceto, para 0 marcador de reabsorcdo 6ssea CTX, que foi

considerado como tamanho de efeito médio (Tabela 7).
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Tabela 7 - Efeito do treinamento combinado nas variaveis metabdlicas, PCR e marcadores 6sseos das mulheres com cancer participantes do estudo

Variaveis

Colesterol total
(mg/dl)
HDL (mg/dl)

LDL (mg/dl)

Néao HDL (mg/dl)
Triacilglicerol (mg/dl)
Glicemia (mg/dl)
PCR (mg/dl)

CTX (ng/ml)

Osteocalcina (ng/ml)

GRUPO CANCER EXERCICIO (n=18) GRUPO CANCER CONTROLE (n=18) Tempo Grupo Interacdo Tamanho
p p p do Efeito
Baseline 3 meses 6 meses 9 meses Baseline 3 meses 6 meses 9 meses
Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP
219+41 213433 214+39 213+35 207+41 203+44 213+42 211+46 0,62 0,64 0,51 0,05
55+10 5348 50+8 51+8 53+10 5249 51+8 52+10 0,004 0,99 0,20 0,11
135+37 130+28 126435 126426 131+36 130+43 137+38 137+42 0,79 0,70 0,06 0,31
164+39 159+30 164+37 155+25 154+37 152+41 160+38 156+42 0,30 0,66 0,53 0,03
148+68 146+56 156458 147455 136+41 141+47 145+39 145+43 0,53 0,63 0,83 0,04
107+24 107+20 103+20 103+19 110+22 111+15 112+19 108+19 0,24 0,42 0,41 0,26
5+4 6+6 8+5 4+3 7+7 9+12 6+6 6+6 0,06 0,36 0,05 0,42
0,46+0,2 0,48+0,3 0,47+0,3 0,46+0,2 0,40+0,1 0,33+0,1 0,33+0,1 0,33+0,2 0,21 0,11 0,09 0,65
19+8 24+10*2 21+10* 20+9P 1745 17+6 17+6 17+6 0,04 0,14 0,006 0,39

*Analise Post hoc diferenga grupo cancer exercicio em relagdo ao grupo cancer controle no mesmo periodo.
Analise Post hoc intra-grupos: a. diferenca quando comparado com baseline; b. diferenga quando comparado com 3 meses; c. diferenca quando comparado com 6

meses. Valores expressos em média e desvio padrao.
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As variacgOes individuais entre 0 momento baseline e nove meses do estudo referente ao
efeito do treinamento combinado nas variaveis metabdlicas (colesterol Total, HDL, LDL, N&o

HLD, triacilglicerois, glicemia) estdo apresentadas nas Figuras 6 e 7.
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Figura 6. Efeito do treinamento combinado nas variaveis metabolicas (colesterol total, HDL,
LDL, Ndo HDL) nos grupos cancer exercicio e cancer controle nos momentos pré e pés-
intervencao
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Figura 7. Efeito do treinamento combinado nas variaveis metabolicas (glicemia e triacilglicerol)
NOS grupos cancer exercicio e cancer controle nos momentos pré e pés-intervencao

6.4. Treinamento combinado e qualidade de vida das mulheres com cancer de mama

Quando analisada a qualidade de vida das mulheres com cancer participantes da pesquisa,
através do questionario EORTC-QOL-C30 para os paramentros funcionais, encontrou-se
interacdo grupo X tempo para a variavel papel funcional (p=0,005). A anélise post hoc mostrou
que o grupo cancer que participou do treinamento combinado, demonstrou aumento significativo
na qualidade de vida para o papel funcional, ou seja, para as atividades diarias, apds 3 meses de
treinamento (p<0,001). J& o grupo controle, esta varidvel demonstrou aumento significativo
somente apds 6 meses (p<0,02). Além disso, o grupo treinamento combinado continuou
aumentando a funcionalidade apds 9 meses de treinamento em relacdo ao GC (Tabela 8).

Para o estado geral de salde, papel social, fisico, cognitivo e emocional houve efeito
principal do tempo em relacdo ao baseline, mas sem interagdo grupo X tempo entre 0s grupos.
Todos os dados estdo apresentados na Tabela 8. O tamanho do efeito foi grande para todas as
variaveis, exceto para funcdo cognitiva que foi considerado baixo, demonstrando que o
treinamento combinado foi eficaz, promovendo melhoras significativas para a qualidade de vida

destas mulheres. (Tabela 8).
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Variaveis GRUPO CANCER EXERCICIO (n=18) GRUPO CANCER CONTROLE (n=18) Tempo  Grupo Interacdo Tamanho
p p p do Efeito
Baseline 3 meses 6 meses 9 meses Baseline 3 meses 6 meses 9 meses
Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP
Fungéo 76,9+10,3 92,9449 95,2+6,9 94,9455 70,2+15,2 75,1+18,4 78,7£16,1 82,219,3 <0,001 <0,001 0,14 1,66
fisica
Papel 71,6+25,5 96,1+9,3**  94,1+13,02 99,9+24,6*2 66,6+19,9 73,3£19,7  85,6%16,52  72,2426,4 <0,001 0,02 0,01 1,05
funcional
Funcéo 64,7420,0  84,8+23,0 82,3+£19,7 85,3+10,8 60,5+27,7  67,2+240  73,3+250  71,1+235 0,006 0,02 0,56 0,78
emocional
Funcéo 70,6£30,9  91,2+13,3 83,3+18,6 75,5+20,5 70,0£245  75,6+22,5  84,4+193  68,9+250 0,008 0,29 0,33 0,29
cognitiva
Funcéo 88,2+21,0 99,0+4,0 99,8445 98,0+8,0 82,2+11,7 86,7+21,0 87,8+16,0 87,8+9,8 0,01 0,004 0,59 1,14
social
Saude 70,6+14,0 84,4+9,8 91,6+10,4 86,5+13,3 66,6+15,2 68,1+15,2 76,6+14,8 73,8£11,0 <0,001 <0,001 0,24 1,04
global

* Andlise Post hoc para diferenga grupo cancer exercicio em relacdo ao grupo cancer controle no mesmo periodo.

Anaélise Post hoc para diferencas intra-grupo: a. diferenca quando comparado com baseline. Valores expressos em média e desvio padro.
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Na Tabela 9, estdo as andlises relacionadas a qualidade de vida pelo do questionario
EORTC QOL - C30, nas varidveis relacionadas a salde (sintomas) comparados entre 0s
momentos baseline até nove meses de treinamento combinado, em ambos os grupos participantes
do estudo. As variaveis relacionadas a saude (sintomas) da qualidade de vida que apresentaram
interacdo grupo x tempo foram: dor (p<0,001), fadiga (p=0,01) e distdrbio do sono (p=0,04). O
post hoc revelou que o grupo do treinamento combinado diminuiu significamente os sintomas de
dor e fadiga apds 3 meses, 6 meses e 9 meses em relacdo ao baseline (p<0,001), e isto ndo
aconteceu para o grupo controle. Para o distarbio do sono, o grupo do treinamento combinado
diminuicdo significativamente ap6s 3 meses e 6 meses, comparado com o baseline e o grupo
controle demonstrou diminui¢do apenas apds 9 meses.

O tamanho do efeito para o grupo do treinamento combinado foi considerado grande para
dor e fadiga, moderado dificuldades financeiras durante o tratamento e pequeno para as demais

variaveis (Tabela 9).
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Tabela 9 - Efeitos do treinamento combinado na qualidade de vida - Escala de saude (sintomas) — EORTC QOL - C30 das mulheres com cancer de

mama
Variaveis GRUPO CANCER EXERCICIO (n=18) GRUPO CANCER CONTROLE (n=18) Tempo Grupo Interagdo Tamanho
p p p do Efeito
Baseline 3 meses 6 meses 9 meses Baseline 3 meses 6 meses 9 meses
Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP
Dor 35,3+25,6 8,8+11,9*  7,8+11,9* 4,9+7,8* 40,0287 34,4+26,3 31,1+16,5 27,8+20,6 <0,001 0,04 0,001 1,47
Fadigua 16,3£19,2 4,6+£11,8*2 1,3+5,3*2  0,6+2,6*2 2594228 20,0179 24,4+188 22,9+159 0,009 0,08 <0,001 1,96
Nauseas/vomitos 2,9+8,8 0,9+4,0 0,5+1,2 2,9+8,8 10,0£24,2 11,1241  4,4+9,9 3,745,8 0,17 0,12 0,14 0,11
Dispnéia 3,9+16,1 1,948,1 7,8+22,1 3,9+11,1 19,9+30,3 20,0£30,3 8,9+26,6  6,7+18,7 0,40 0,12 0,09 0,18
Distdrbio dosono  41,2+36,3  17,6+33,5** 7,8+14,5* 7,8+18,72 31,1+38,8 35,5+#38,7 26,7+36,1 17,7+33,0% 0,01 0,16 0,04 0,37
Constipacéo 7,8+£25,1 6,1+12,6 6,6+25,8 11,7+28,7 15,5+#353 17,84375 6,7+25,8 6,6+18,6 0,82 0,29 0,34 0,21
Diarréia 1,948,1 1,948,1 5,9+24,2 3,9+111 11,1+27,2  13,5+15,1 12,3#13,8 10,5+14,0 0,40 0,16 0,79 0,52
Perda de apetite 5,9+24,2 12,2+1,1 10,0£3,5 3,9+16,1 15,5+£24,7  13,3+27,6 2,2+8,6 4,4+17,2 0,16 0,38 0,10 0,03
Dificuldades 5,9+13,1 3,9+11,1 1,948,1 11,7£20,2 11,1+131 6,7£25,8 2,5+0,1 1,2+0,51 0,25 0,13 0,71 0,73
financeiras

* Andlise Post hoc para diferenga grupo cancer exercicio em relacdo ao grupo cancer controle no mesmo periodo.
Anélise Post hoc para diferencas intra-grupo: a. diferenca quando comparado com baseline. Valores expressos em média e desvio padréo.
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Na Tabela 10 estdo apresentadas as comparacdes das varidveis relacionadas aos
parametros psicologicos da qualidade de vida atraves do questiondrio- EORTC QOL - BR23,
especifico para mulheres com cancer de mama, entre momento baseline e nove meses de
treinamento combinado, para ambos grupos. Encontrou-se interacdo tempo X grupo para as
seguintes varidveis: imagem corporal (p=0,01) e tristeza pela quedo do cabelo (p=0,03).

O post hoc revelou que o grupo que realizou o treinamento combinado melhorou
significativamente a imagem corporal apds 6 e 9 meses de treino, em relacdo ao baseline quando
comparado com o0 grupo controle, que ndo apresentou melhoras ao longo da pesquisa. Para a
variavel tristeza pela perda do cabelo, o grupo do treinamento combinado demonstrou melhora
significativa com 6 meses de treinamento combinado quando comparado com o grupo controle
(Tabela 10).

O tamanho do efeito para grupo que participou do treinamento combinado foi considerado
grande para a variavel imagem corporal e moderado para perspectivas futuras, ja para as demais
variaveis foi considerado o tamanho do efeito pequeno (Tabela 10).
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Tabela 10 - Efeitos treinamento combinado na qualidade de vida - parametros psicoldgicos - EORTC QLQ - BR23 das mulheres com cancer de mama

Variaveis GRUPO CANCER EXERCICIO (n=18) GRUPO CANCER CONTROLE (n=18) Tempo Grupo Interacdo Tamanho
do Efeito
p p p

Baseline 3 meses 6 meses 9 meses Baseline 3 meses 6 meses 9 meses

Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP
Imagem corporal 77,4+14,7 87,7+18,9 98,0+3,6* 97,1+7,2*2 73,7£17,8 78,9+153 85,6+19,5 73,3+24,8 0,001 0,006 0,01 1,30
Funcéo sexual 89,2+16,6 91,2+22,1 87,2+18,2 94,1+14,3 85,6+26,6 90,0+18,7 86,7+22,0 94,4414 9 0,31 0,96 0,77 0,02
Prazer sexual 88,2+28,7 88,3+29,0 78,4+26,2 86,3+26,5 93,3+13,8 95,6+17,2  95,6+17,2 93,3+18,7 0,66 0,41 0,16 0,31
Perspectivas 54,9+38,9 47,1+37,4 74,5+27,7 78,4+37,1 55,5+44,8 57,8+36,6 55,6+34,9 46,6+43,3 0,34 0,05 0,28 0,79
futuras
Efeitos tratamento 28,3t£15,7 12,0+£14,9 78,4127 16,5+14,3 34,7£24,8 20,1+225 18,7£15,8 22,1+13,1 <0,001 0,86 0,08 0,41
Sintomas - mama 11,3+12,1 4,4+78 10,8+14,9 10,3+£12,7 1494215 16,1+19,2 10,1+18,2 11,3+13,3 0,72 0,25 0,31 0,08
Sintomas - bragos 20,3+19,7 12,4+18,4 16,9+28,9 18,9+15,1 27,8+32,8 27,8432,8 18,2+21,6 24,6+21,9 0,58 0,53 0,23 0,30
Tristeza pela queda  27,4+39,5 9,8+25,7 5,9+13,0*2 17,6+33,6 38,1+43,1 23,8+42,2  30,9+33,2 33,3+34,4 0,18 0,80 0,03 0,46
do cabelo

Anélise Post hoc para diferencas intra-grupo: a. diferenga quando comparado com baseline. * Andlise Post hoc para diferencga entre os grupos no mesmo periodo.
Valores expressos em média e desvio padréo.
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Na Figura 8 esta ilustrado o efeito do treinamento combinado nas varidveis fadiga,
disturbio do sono e imagem corporal relacionadas a qualidade de vida, pelo questionario EORCT
para 0s grupos treinamento combinado e controle nos momentos inicial, trés, seis e nove meses
de intervencdo. E possivel observar que o grupo das mulheres com céncer de mama que
participaram do treinamento combinado melhoraram significativamente a fadiga, distdrbio do

sono e percepcao da imagem corporal quando comparadas ao grupo controle.
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Figura 8. Efeito do treinamento combinado nas varidveis da qualidade de vida do questionério
EORTC - (fadiga, disturbio do sono, imagem corporal) nos grupos cancer exercicio e cancer
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De acordo com a Tabela 11, em relacéo ao efeito do treinamento combinado na qualidade
de vida utilizando o questionério SF36, observou-se interacdo grupo x tempo para as seguintes
variaveis: saude geral (p=0,01), funcdo fisica (p=0,008), funcdo geral (p<0,001), funcéo social
(p=0,02), dor (p<0,001), vitalidade (p<0,001). Além disso, dentre todas as variaveis, apenas para
a variavel funcdo emocional ndo foi observado resposta significativa em relacdo ao efeito no
tempo.

O post hoc demonstrou que o grupo do treinamento combinado (ap6s 9 meses) apresentou
melhoras significativas para a salde geral. Para as variaveis funcao fisica, funcdo geral, funcéo
social, dor e vitalidade, encontraram-se significancia ap6s 6 meses do estudo para o grupo do
treinamento combinado. Em relagdo as diferencas entre grupos, também foi encontrado
diferencas significativas para todas estas variaveis com 6 meses de treino. E importante destacar,
que o grupo cancer de mama que participou do treinamento combinado, melhorou
significativamente em relacdo ao grupo controle para quase todas as variaveis relacionadas a
qualidade de vida, ap6s seis meses de treino, sendo que apenas para a variavel saide mental, ndo
foi encontrado diferenca significativa, Tabela 11.

O tamanho do efeito foi grande para todas as variaveis referenciadas, exceto para saude
mental, que foi encontrado tamanho do efeito moderado, sendo assim, pode-se considerar que o
treinamento combinado melhorou a qualidade de vida das mulheres com cancer de mama
(Tabela 11).
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Tabela 11 - Qualidade de vida das mulheres com cancer de mama controle e exercicio pelo questionario SF-36

Variaveis GRUPO CANCER EXERCICIO (n=18) GRUPO CANCER CONTROLE (n=18) Tempo  Grupo Interacio Tamanho
p p p do Efeito
Baseline 6 meses 9 meses Baseline 6 meses 9 meses
Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP Md+DP
Estado Geral de 84,9+10,8 84,9+10,8 96,4+4,7*2>  83,8+9,2 83,849,2 87,3+10,3 <0,001 0,18 0,01 1,14
Saude
Funcéo Geral 75,8+13,4 87,5+12,7*  93,9+8,8*@  73,9+115  70,8+14,8 75,2+12,6 <0,001 0,001  <0,001 1,72
Funcéo Fisica 77,8+14,5 97,248,08**  98,6+5,8*®  79,2+12,8  84,7+19,4 83,3+14,8 <0,001 0,009 0,008 1,36
Funcéo 75,9+27,6 81,6+16,9 96,31+10,7  68,6+31,2  72,2+235  77,91+19,7 0,008 0,04 0,41 1,16
Emocional
Funcéo Social 79,2+14,9 95,8+7,6° 96,7+7,6" 79,9+11,1  87,1+10,2 81,7+17,7 <0,001 0,005 0,02 1,10
Dor 65,1+12,6 86,9+20,5**  91,3+11,8*  61,1+17,9  65,6+22,1 56,1+13,6 <0,001 <0,001 <0,001 2,76
Vitalidade 80,6+6,8 90,0£10,4**  92,8+14,5**  80,3+6,5 78,6£13,9  69,7+15,8%P 0,18 0,001  <0,001 1,52
Saude Mental 84,6+8,5 92,949,5 85,6+13,3 79,948,6 82,2+10,0 77,318,4 0,006 0,002 0,31 0,75

Anélise Post hoc para diferencas intra-grupo: a. diferenga quando comparado com baseline. b. diferenca quando comparado com 6 meses. * Andlise Post hoc para
diferenca entre os grupos no mesmo periodo. Valores expressos em média e desvio padrao.
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Na Figura 9 estd ilustrada a analise da qualidade de vida pelo questionario SF36, para as
variaveis que apresentaram respostas significativas, comparados os momentos inical, seis e nove
meses de treinamento combinado. E possivel observar que o grupo das mulheres com céncer de
mama que participaram do treinamento combinado, melhoraram vérios aspectos relacionados a
qualidade de vida, quando comparadas com o grupo controle. Além disso, pode-se verificar que
estas respostas positivas, relacionadas a qualidade de vida, aconteceram apds seis meses de
treinamento, para as variaveis funcdo geral, saude geral, funcdo fisica, funcdo social, funcéo

emocional e dor.
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Figura 9. Efeito do treinamento combinado nas varidveis da qualidade de vida do questionério
SF36 — (saude geral, funcao fisica, funcdo social, funcdo emocional, vitalidade, saide mental,
dor, funcdo geral) nos grupos cancer exercicio e cancer controle nos momentos inicial, 6 e 9
meses de intervencdo. * comparacao entre 0s grupos
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7. DISCUSSAO

O objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos do treinamento combinado (resistido +
aerobio) na composicao corporal, variaveis metabolicas e qualidade de vida de mulheres pos
menopAusicas em tratamento para o cancer de mama com inibidores de aromatase. Os principais
achados deste estudo, foram relacionados a composicéo corporal e qualidade de vida. De acordo
com os resultados encontrados, as mulheres que realizaram o treinamento combinado diminuiram
gordura corporal e melhoraram a qualidade de vida, quando comparado ao grupo controle, que
n&o apresentou melhoras nestes aspectos.

Para as mulheres com céncer de mama antes, durante e ap0s o tratamento, o exercicio
fisico regular promove mudancas positivas na composicao corporal e qualidade de vida, e estas
alteracdes sdo consideradas benéficas, pois previnem outras doencas crénicas e diminuem o0s
fatores de risco para recorréncia e metastase (BROWN et al., 2012; ZHU et al., 2016).

A eficacia do treinamento combinado para as varidveis da composi¢do corporal das
mulheres participantes do estudo, € consistente com os resultados de outros ensaios clinicos.
Thomas e seus colaboradores (2016), realizaram um estudo semelhante a este, com 12 meses de
exercicios aerobios e resistidos (treino resistido 2x/sem, aer6bio 150 min/sem) versus cuidados
habituais (atividades de rotina) em mulheres p6s menopausicas com cancer de mama em
tratamento com Als. Para o grupo que praticou exercicios (n=61), os autores relataram
diminuicdo significativa no percentual de gordura (-1,4% vs. 0,48%), do indice de massa corporal
(-0,73 vs. 0,17 kg / m?) e aumento da massa magra (0,32 vs. -0,88 kg) em relacido ao grupo de
cuidados habituais (n=60).

Os achados de Thomas e seus colaboradores (2016), convergeram com os resultados
encontrados neste estudo. No entanto, para massa magra, ndo foi encontrado respostas
significativas, porém, as mulheres que participaram do treinamento combinado mantiveram a
massa magra e/ou tiveram pesquenos ganhos. Além disso, a intervencdo do presente estudo foi
com um tempo inferior ao estudo que eles realizaram. Outro fato que deve ser levado em conta, é
em relacdo ao protocolo do treinamento combinado, eles também realizaram o treinamento
resistido supervisionado, em aparelhos de muscula¢do, com exercicios para principais grupos
musculares (peitoral e membros inferiores), no entanto, a frequéncia foi de duas vezes semanais e

o0 treinamento aerobio foi apenas direcionado (sem superviséo) e as mulheres realizaram em casa.
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Os achados do recente estudo piloto realizado por De Luca et al (2016), que avaliou os
efeitos de um programa de treinamento combinado (24 semanas, 2x/sem) nos parametros
fisioldgicos e psicoldgicos de mulheres com cancer de mama, também convergeram com 0S
resultados deste estudo. Eles encontraram diminuicdo significativa no % de gordura (6,3%),
melhora no VO2max, forca e qualidade de vida das mulheres com cancer que participaram do
treinamento em comparacdo com o grupo controle, além disso ndo acharam melhoras
significativas para massa magra.

De acordo com a literatura, € muito importante que mulheres durante e apds o tratamento
do céncer de mama mantenham os valores da composi¢do corporal dentro dos padrdes de
normalidade e permanecam ativas fisicamente, para que o tratamento seja mais efetivo e para
menores chances de desenvolver outras doencas cronicas (JIRALERSPONG et al., 2013). As
mulheres do presente estudo que participaram do treinamento combinado, praticaram
aproximadamente 300 minutos semanais de exercicio fisico supervisionado, durante nove meses.
Este grupo aumentou o nivel de atividade fisica e teve melhoras significativas na composi¢do
corporal, sendo estes comportamentos e mudancas, considerados beneficios clinicos impactantes
e positivos para mulheres em tratamento para o cancer de mama (KIM et al., 2013).

Os resultados obtidos para densidade mineral 6ssea (total, quadril, coluna e fémur)
contrariaram uma das hipoteses iniciais desse estudo. Foi esperado, que o treinamento combinado
também promovesse uma sobrecarga corporal, como estresse mecanico nos 0ssos, com estimulos
osteogénicos, que fossem capazes de aumentar a densidade mineral 6ssea das mulheres que
participaram do estudo, porém isso ndo aconteceu. No entanto, os resultados encontrados foram
semelhantes aos resultados de outros estudos, que também ndo encontraram melhoras
significativas paraa DMO (THOMAS et al., 2016, SAARTO et al., 2012).

Knobf et al (2016), realizaram um ensaio clinico intitulado Yale Fit Trial, para verificar os
efeitos de 12 meses de exercicios aerobios (3x/sem, 6 meses supervisionados e 6 meses sem
supervisdo) em comparagdo com grupo controle, com suplementacdo de vitamina D e calcio
(para ambos 0s grupos) na densidade mineral 6ssea de mulheres com cancer de mama. Eles nao
encontraram diferencas significativas para DMO, além disso, encontraram perda significativa da
DMO em todos os locais (coluna, fémur, quadril) para as mulheres que usavam IAs participantes

do treinamento.
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Diferente dos achados do presente estudo, Winters-Stone e colaboradores (2011)
mostraram que 12 meses de exercicios resistidos e de impacto em uma mesma sessdo, aumentou
a massa magra (p=0,01), preservou a DMO na coluna lombar (p<0,001), aumentou nos niveis de
osteocalcina (p=0,01) e diminuiu os niveis de deoxipirrodinolina (p=0,06) de mulheres com
cancer de mama que usavam Als. Eles sugeriram que o treinamento resistido + exercicios de
impacto podem reduzir as chances de quedas e os fatores de risco para fratura em mulheres com
cancer de mama. No entanto, os autores realizaram periodos de intervencao de 12 meses, além de
utilizarem um protocolo de exercicios com impactos, provavelmente estes fatores sdo o0s
responsaveis pelos resultados que eles obtiveram e diferenga com os resultados deste estudo.

Estudos de intervengdes com exercicios fisicos mostraram ser efetivos para a DMO de
mulheres pré e p6s menopausicas sem cancer (KELLY et al., 2001). No entanto, alguns estudos
mostraram apenas beneficios para as mulheres jovens, justificando que em mulheres pds
menopausicas, a idade, a menor producdo estrogénica, o baixo nivel de desempenho fisico e a
menor intensidade do treinamento fisico, sdo fatores que podem impedir a estimulacdo
osteogénica, necessaria para a remodelacdo 6ssea (SUGIYAMA et al., 2002; GOTO et al., 1996).

Vale a pena ressaltar, que as mulheres do presente estudo, além de serem pds
menopausicas, usavam o0s Als para o tratamento para o cancer de mama, considerados
tratamentos enddcrinos adjuvantes padrdo-ouro, prescritos para mulheres pds menopausicas, que
tenham receptores de estrogénio positivo e / ou receptores de progesterona positivo.

O tratamento com IAs resulta na reducdo dos niveis de estrogénios circulantes,
implicando uma perda Ossea acentuada, pois 0os hormoénios sexuais femininos (estrogénio e
progesterona) influenciam no metabolismo désseo, por estimular e influenciar a atividade
osteoblastica e osteoclastica (KEMMLER et al, 2002). Situacdo que pode prejudicar ainda mais a
DMO de mulheres pds menopausicas em tratamento para o cancer de mama, com aumento do
fator de risco para osteoporose, seguido de quedas e fraturas (EBCTCG, 2015). Os IAs também,
podem causar outros efeitos colaterais, como, ganho de peso e gordura corporal, eventos
cardiovasculars e artralgias (FABIAN, 2007; KIDWELL et al 2014; NAPOLI et al 2015;
AYDINER, 2013).

De acordo com os dados obtidos neste estudo, a osteocalcina, considerada um marcador
bioquimico de formacdo 0ssea, aumentou significativamente para 0 grupo que participou do

treinamento combinado. Este achado, corrobou com Knobf e seus colaboradores (2016), que
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encontraram maior remodelagdo Ossea durante o exercicio fisico para mulheres em tratamento
com Als em comparagdo com aquelas que usaram tamoxifeno ou ndo realizaram terapia
endocrina.

Estudos sugerem que o exercicio fisico pode causar a alteracbes na concentracdo dos
marcadores 0sseos, consequente adaptacGes precursoras ao aumento na DMO (PRUITT et al,
1992). Além disso, 0 exercicio resistido pode promover mudangas nas concentragdes dos
marcadores do metabolismo 0sseo e consequentemente, mudangas na DMO, sendo que, o
aumento dos marcadores de formacdo Ossea esta relacionado a maiores intensidades de treino
(JESSUP et al, 2002). Contudo, quando se utiliza os marcadores bioquimicos 0sseos, para mediar
as mudancas que ocorrem na DMO relacionadas ao exercicio fisico, encontra-se limitacoes e
diferencas nos resultados, sendo necessario mais estudos para o alcancar uma estimativa mais
apurada da remodelacdo dssea atraves dos marcadores bioguimicos (CADORE, BRENTANO,
KRUEL, 2005).

As mulheres do presente estudo ndo diminuiram densidade mineral Gssea durante o
treinamento combinado, no entanto, ndo foi encontrado diferencas significativas entre os grupos
(exercicio e controle) para as varidveis da DMO. Acredita-se, que seja necessario um longo
periodo de treinamento fisico para melhorar o sistema dsseo das mulheres p6s menopausicas com
cancer de mama, decorrentes de todos os fatores citados anteriormente. Nesse sentido, sugere-se
uma intervencdo com maior duracdo e a adesdo de exercicios resistidos e de impacto, para
controlar e estimular a remodelacdo 0Ossea, uma vez que no presente estudo, a duracdo da
intervencdo com treinamento combinado foi de apenas nove meses de duracéo.

Em relacdo ao efeito do treinamento combinado nas variaveis colesterol total, HDL, LDL,
triacilglicerois, glicose e PCR, ndo foram encontradas diferencas significativas entre 0os grupos.
No entanto, os achados do presente estudo, foram suportados pelo recente ensaio clinico
realizado por Bruno e colaboradores (2016), que mostraram que o treinamento aerobio foi eficaz
para melhorar os niveis de insulina, porém ndo foi eficiente para para outros marcadores
metabolicos, como glicose (p=0,51), colesterol total (p=0,83), HDL (p=0,80), LDL (p=0,91),
triacilglicerol (p=0,73) e IGF (p=0,62) em mulheres com cancer de mama.

De acordo com a literatura, 54% das mulheres sobreviventes do cancer de mama

apresentam sindrome metabdlica, 54,8% sdo sobrepeso ou obesas, com destaque para a obesidade
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visceral, além disso, associado a altas concentracfes de peptideo C, leptina, IGF e CRP (PIERCE
etal., 2009; THOMPSON et al., 2009).

Esperava-se encontrar diferencas expressivas para as variaveis metabdlicas e PCR no
presente estudo, principalmente porque que o treinamento combinado promoveu diminuicao
significativa na gordura corporal das mulheres, porém isto ndo aconteceu. No entanto, alguns
estudos relataram que a diminuigdo da gordura corporal e IMC podem diminuir os fatores de
risco para a sindrome metabolica e outras doencas crénicas (PETERSEN e PETERSE, 2005;
BALLARD-BARBASH, et al., 2012; ZHU et al., 2016).

De acordo com as anélises deste estudo, mais de 60% das mulheres do estudo fizeram
quimioterapia, cerca de 70% passaram por radioterapia e todas as participantes estavam usando
IAs. Sendo assim, estas caracteristicas, podem ter influenciado os resultados encontrados
relacionados as varidveis metabdlicas e PCR. De acordo com alguns estudos, o tratamento com
IAs, pode reduzir o VO2pico de 5-10% e ap6s o tratamento do cancer de mama, pode continuar
diminuindo, considerando uma média de capacidade cardiorrespiratéria de 22% menor, quando
comparado a mulheres saudaveis e sedentarias (MENDELSOHN et al., 1999).

Assim, a menor capacidade cardiorrespiratéria pode aumentar os niveis de fadiga,
prejudicar a independéncia funcional e também aumentar o risco de eventos cardiovasculares
(GEISLER et al., 2002). O tratamento com Als, também reduz os niveis de estrogénios
circulantes, que consequentemente, diminui os efeitos protetores mediados por este hormonio no
sistema cardiovascular, que podendo potencializar o risco de morbidade e mortalidade
(FOGLIETTA etal., 2016).

Alem deste, varios outros ensaios clinicos corroboraram com os resultados desse estudo.
Eles avaliaram os efeitos do exercicio fisico nas variaveis metabdlicas e também ndo encontraram
respostas significativas para os marcadores metabolicos e PCR, sugerindo a necessidade de
intervencdes com exercicio fisico mais longas, que visem maior adesdo desta populacdo e
impactos positivos para a saude (FAIREY et al., 2005, LIGIBEL et al., 2008, GUINAN et al.,
2013, HARRIGAN et al., 2016)

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (1995), a qualidade de vida € definida como “a
percepcdo do individuo de sua posi¢do na vida no contexto da cultura e sistema de valores nos
quais ele vive e em relacdo aos seus objetivos, expectativas, padrdes e preocupagdes”. O

diagnostico do cancer de mama pode afetar o estado emocional das mulheres, como também
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comprometer a qualidade de vida durante meses e até anos, com impactos Varios negativos,
dentre eles (fadiga, depressdo, sintomas vasomotores, problemas sexuais, dor), que podem
contribuir de forma significativa para mudancas na qualidade de vida deste grupo de mulheres
(EVANGELISTA et al., 2009).

O tratamento para o cancer de mama é complexo e seus efeitos colaterais também podem
interferir na qualidade de vida das mulheres. Dentre eles, induzir a deficiéncias e lesoes
musculoesqueléticas, como artralgias, linfodema, menor amplitude articular ombro, diminuicao
da forca muscular e densidade mineral 0ssea, quedas, fraturas, 0 que consequentemente, podem
influenciar nas habilidades para realizar as atividades da vida diaria (RIETMAN et al., 2004;
KATZ et al., 2005; O’TOOLE et al., 2015; NIRAVAT, 2013; BRIOT et al., 2010).

Segundo a literatura, a fadiga interfere na funcéo fisica, cognitiva e ocupacional, e esse
sintoma é um efeito colateral comum, associado ao tratamento do céancer, principalmente com a
quimioterapia e radioterapia (CRAMP et al., 2012). Cerca de 35% dos sobreviventes de cancer
apresentam fadiga relacionada ao céncer entre 1 e 5 anos apds o término do tratamento
(OERLEMANS et al., 2013).

Mulheres que tiveram cancer de mama diminuem o nivel de atividade fisica e séo
significativamente mais propensas a quedas e limitacdes fisicas quando comparadas a mulheres
sem o0 histérico da doenca. Além disso, o declinio na capacidade funcional é multifatorial,
também relacionado ao envelhecimento, que pode ser intensificado apds o diagnostico e
tratamento para o cancer de mama em mulheres p6s menopausicas (WINTERS-STONE et al.,
2011).

O treinamento combinado melhorou variaveis relacionadas a qualidade de vida, dentre
elas, capacidade funcional, aspectos psicocomportamentais, dor, fadiga, imagem corporal,
distdrbio do sono, considerados beneficios potenciais para a qualidade de vida de mulheres com
cancer de mama. Os resultados do presente estudo, foram semelhantes aos achados de uma
recente uma metanalise, que avaliou a eficacia do exercicio na qualidade de vida de sobreviventes
de cancer. Os autores concluiram que o exercicio fisico pode melhorar a qualidade de vida nos
aspectos fisioldgicos, funcionais e psicossociais, além minimizar os sintomas advindos do
tratamento (MISHRA et al., 2012).

Além disso, outros estudos também corroboraram com os achados deste estudo,

enfatizando que o exercicio fisico foi capaz de melhorar desordens como, a fadiga, a condicéo
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fisica e cardiorrespiratéria, depressdo e a qualidade do sono (KNOBEF et al., 2014; ROGERS et
al., 2015; GANZ et al., 2003; GARBER et al., 2011).

As atividades de intervencao do presente estudo foram desenvolvidas em grupos, ou seja,
foi um grupo homogéneo, em que todas as mulheres passaram por situacdes semelhantes, como o
diagndstico da doenca, tratamentos e possiveis problemas (fisiologicos, fisicos e emocionais).
Assim, o treinamento em grupo, pode ter contribuido para melhorar véarios aspectos relacionados
a qualidade de vida, como percepc¢édo positiva e satisfagcdo com a imagem corporal, autoestima,
relacdes interpessoais, motivacao (FERRER et al., 2011). Aumento a sensacédo de bem-estar e da
sensacdo de energia, pois estas mulheres tiveram a oportunidade de compartilhar as experiéncias,
medos e desafios, principalmente, relacionados ao cancer de mama (SAXTON et al., 2014).

O estudo de Shobeiri et al (2016), também apoiou as descobertas do presente estudo. Eles
realizaram um ensaio clinico randomizado, com o objetivo de avaliar o papel do exercicio
aerobio na qualidade de vida (EORTC QLQ-C30 e QLQ-BR23) de mulheres com cancer de
mama. Seus resultados mostraram que o treinamento aerdébio foi associado significativamente
com melhoras saude global (p<0,001), além de percepcdes positivas relacionadas a escala de
sintomas no grupo exercicio em comparagdo ao grupo controle.

Denysschen et al (2014), também concluiram que um programa de exercicio fisico
promoveu melhoras na dor, desempenho funcional, qualidade de vida e sintomas depressivos em
pacientes com cancer de mama tratados com Als.

Outro ensaio clinico, conduzido por Saarto et al (2012), também avaliou a qualidade de
vida usando os questionarios EORTC QLQ-C30 e QLQ-BR23, com o objetivo de determinar a
efetividade de 12 meses de treinamento fisico na qualidade de vida e a aptidao fisica de mulheres
sobreviventes de cancer de mama. Diferente dos achados deste estudo, eles ndo encontraram
diferencas significativas para a qualidade de vida entre os grupos exercicio e controle.

Saarto e seus colaboradores (2012), relataram alguns possiveis fatores que podem explicar
seus achados: o estudo nédo foi cegado, o0 que poderia ter motivado os participantes do grupo
controle, promovendo aumento do nivel de atividade fisica em ambos os grupos; a
insensibilidade dos questionarios, que sdo projetados para avaliar a qualidade de vida em
pacientes com cancer durante o tratamento, e ndo com sobreviventes de cancer; as pacientes

iniciaram o estudo com altas pontuag6es nas escalas de qualidade de vida.
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Por outro lado, eles acentuaram como um potencial do estudo, o grande tamanho da
amostra, sendo considerado o maior estudo randomizado prospectivo com exercicio fisico,
qualidade de vida e aptidao fisia para sobreviventes de cancer de mama publicado até o0 momento
(Saarto et al., 2012).

Winters-Stone e seus colaboradores (2011), apontaram que 0 exercicio resistido aumentou
a forca muscular de mulheres sobreviventes do cancer de mama e consideraram que a préatica
regular de exercicios melhorou o desempenho fisico, diminuindo o risco de quedas e
incapacidade funcional. Sendo interessante a pratica regular de exercicio fisico para minimizar
estes efeitos colaterais e melhorar a qualidade de vida desta populagéo.

De acordo com as andlises realizadas neste estudo, foi possivel observar resultados
significativos e tamanho do efeito alto do treinamento combinado para praticamente todas as
varidveis relacionadas a qualidade de vida. Estes achados potencializaram as evidéncias
apontadas pela literatura, de que o exercicio fisico esta associado a uma série de beneficios
relacionados a qualidade de vida durante e também apds o tratamento para o cancer de mama
(BROWN et al., 2012).

O presente estudo apresentou elevado indice de aderéncia das mulheres com cancer de
mama ao treinamento combinado, demonstrando que este publico pode adaptar, aderir e
participar de um programa de treinamento fisico de longa duracdo, que envolva exercicios
resistidos e aerébios. Uma carcteristica importante do presente estudo que vale a pena ser
destacada e considerada, que pode ter contribuido para esta ampla adesdo e resultados positivos,
foi a importancia da supervisdo, motivacdo e acompanhamento advindo de profissionais de
educagdo fisica as mulheres do estudo durante todo o periodo de intervencdo (CABRAL,
SOUSA, RAYDAN, 2007)

Apesar da importancia deste estudo, devem ser abordadas algumas limitac6es, dentre elas:
falta de homogeneidade da amostra em relacdo ao tempo de uso dos inibidores da aromatase;
inclusdo de mulheres com uso de suplementacdo de calcio (pode interferir no efeito do treino);
avaliacbes da qualidade de vida foram realizadas através de questionarios auto-relatados
validados, mas estes geralmente sdo inferiores a medidas objetivas; a falta de testes de
desempenho fisico (teste de forca e teste aerobio) realizado com os grupos controle participantes

do estudo, pois estes testes foram realizados apenas com 0s grupos que participaram da



72

intervengdo com treinamento combinado; ndo foram realizadas avaliagGes fisicas direcionadas

para controle de linfodema nas mulheres com cancer de mama.
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8. CONSIDERACOES FINAIS

O treinamento combinado (resistido + aerobio) durante nove meses de duracéo foi efetivo
para promover alteracbes em varidveis da composicdo corporal e variaveis metabdlicas, das
mulheres p6s menopausicas com cancer de mama, bem como promover beneficios para a
qualidade de vida. No entanto, nove meses de intervencdo com treinamento combinado, ndo foi
suficiente para alterar as varidveis relacionadas a densidade mineral 6ssea das mulheres que
participaram do estudo.

Apds nove meses de intervencdo, verificou-se que as mulheres que participaram do
treinamento combinado, obtiveram resultados significativos, sendo estes relacionados
principalmente a diminuicdo da gordura corporal e qualidade de vida, quando comparado com as
mulheres que n&o participaram do treino (grupo controle).

Diante das consideracBes supracitadas, foi possivel concluir que este é um estudo de
relevancia clinica, que demonstrou beneficios potenciais do treinamento combinado para a
composicdo corporal, variaveis metabdlicas e qualidade de vida de mulheres p6s menopdusicas
com cancer de mama que fazem tratamento com inibidores de aromatase.

Sugere-se que o treinamento combinado, pode e deve ser recomendado pelos médicos e
demais profissionais da salde, como tratamento ndo-farmacoldgico tanto para mulheres pés
menopausicas com cancer de mama, pois pode auxiliar estes profissionais, como professores de
educacado fisica, a prescreverem exercicios adequados para esta populacéo.

Além disso, o treinamento combinado pode ser considerado uma estratégia importante
para melhorar a salde, qualidade de vida e sobrevida, como também minimizar os efeitos
colaterais do tratamento para o cancer de mama, como também as diminuir os impactos causados

pela menopausa e pelo processo de envelhecimento.
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P Purpose

Breast cancer is a multitactorial disease affecting women, and one of the treatments for its healing and survival is hormone therapy. Aromatase inhibitors are third-generation drugs
that promote lower chance of metastasis, but their side effects include the loss of bone mineral density and increased fat percentage. In this way, ihe Combined Training (combined
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INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

Efetividade do Treinamento Fisico na Composicdo Corporal, Nivel de Atividade Fisica e Qualidade
de Vida de Mulheres p6s menopausa que fazem tratamento para o cancer de mama com inibidores

da aromatase.

Data:_ [/ [/

Nome:

Endereco:

Tel: Cidade:

1. Data de Nascimento: / / 2. |dade: 3. Estado Civil:

2.Qual é o seu grau de instrugao?

() analfabeto/Primério incompleto

() primario completo/ginasio incompleto
() ginasio completo/colegial incompleto

() colegial completo/superior incompleto
() superior completo

3.Coloque dentro dos parénteses, em NUMERO, a quantidade destes itens que existem na sua casa:

() TVemcores () automovel

() videocassete/ dvd () empregada mensalista

() radio () banheiro () geladeira comum
() geladeira duplex( ) freezer( ) maquina de lavar

4. Por favor, responda se o(a) Sr(a) sofre de algum destes problemas de saude:

9[ ] nenhum problema de salde relatado

Aparelho circulatério 22[ ] Problemas renais (célculo renal
[ 1Problemas cardiacos e infecgdo urinaria)

2[ ] Hipertenséo arterial Doencas do Ouvido

3[ 1AVC/derrame 23[ ] Perda da audicao/ surdez

4 ] Hipercolesterolemia 24 ] Labirintite

5[ ]Circulagdo Doencas de olhos

8] ] Varizes 25[ ] Transtornos visuais
Respiratorio Sistema nervoso

[ 1Asma/bronquite 26[ ] Enxaque

8 ]Alergia Outros:

9 ]Problemas respiratérios
(faringite, tosse, gripe)

Sistema Osteomuscular

10[ ] Reumatismo/ artrite/ artrose
1 1 Dores coluna/ lombar

12[ ] Osteoporose

13[ ] Dores musculares
Metabdlicas

14 ] Diabetes Mellitus

15[ ] Hipotiroidismo

Aparelho digestivo

16[ ] Problemas estomacais (Ulcera e
esofagite)

17 ] Problemas intestinais

18] ] Gastrite

19[ ] Hérnias (umbilical e inguinal)
Neoplasias

20[ ] Cancer

Aparelho geniturinério

21 ] Incontinéncia urinaria



tel:_____________________%1f%1f%1f%1f%1f%1f%1f%1f%1f%1f__________________

5.A Sra. faz uso de medicamentos de forma continua?
o ]1Sim I ]Nao

6.Listar todos os medicamentos (incluir suplementacéo), o tempo de uso e a indicacao:
Nome do Medicamento Tempo de Uso (anos e meses) Indicacéo

1.

2.

9.

10.

SUPLEMENTACAO DE CALCIO:[ ]sim [ ] Nao

7. ldade de Menarca: 8. Idade da Menopausa:

9. Filhos:[ ]sim [ ]ndo 10.Quantos: 11. Idade da Primeira Gestacéao:
12. Fuma[ ]Sim [ ]Nao 13.Jafumou?[ ]Sim [ ]N&o

14. Quanto tempo: 15. Quantidade por dia que fuma/fumava:

16. J& fez uso de bebidas alcodlicas (cerveja, vinho dentre outras) de modo frequente?

[ 1Sim [ ]Nao 17. Aindafazuso?[ ]Sim [ ]N&o Quantidade:

17. Ocupacéo:

ANTROPOMETRIA:

Peso: Altura: CC: CQ:

PRESSAO ARTERIAL:

TESTE DE CAMINHADA “6 minutos”:

ACELEROMETRO:




2. QUESTOES RELACIONADAS AO TRATAMENTO PARA CANCER DE MAMA:

Qual é o nome do seu médico Mastologista?

Data do diagnéstico do Cancer de Mama:

Estadiamento do Cancer de Mama (PRONTUARIO MEDICO): 1. Estagio IA[ ] 2. Estagio IB
[ ] 3. EstagiollA[ ] 4.EstagiollB[ ] b5.EstagiolllA[ ] 6.EstagiolliB[ 7.Estagio
nep |

Data Cirurgia:

Tipo de Cirurgia: [ ] mastectomia [ ] quadrantectomia
Tratamentos: [ ] Quimioterapia [ ]Radioterapia [ ]Hormonioterapia[ ] Imunoterapia
Qual Inibidor de Aromatase toma: [ ] Anastrozol [ ]Letrozol [ ] Exemestano

Qual data vocé comecou a tomar o Inibidor de Aromatase:

Tem quanto tempo que vocé usa inibidor de aromatase (MESES):

Usa Tamoxifeno: [ ]Sim [ ]Nao Faz quanto tempo (meses):

Ja usou Tamoxifeno:[ ]Sim [ ] porquantotempo (meses):

Parentes de 1 grau que ja teve diagnoéstico de Cancer:[ ]Sim[ ]Nao

Qual tipo do cancer:

Desfecho da doenca:




Versao Brasileira do Questionario de Qualidade de Vida -SF-36

1- Em geral vocé diria que sua saude é:

Excelente Muito Boa Boa Ruim Muito Ruim

1 2 3 4 5

2- Comparada ha um ano atras, como vocé se classificaria sua idade em geral, agora?

Muito Melhor | Um Pouco Melhor | Quase a Mesma | Um Pouco Pior | Muito Pior

1 2 3 4 5

3- Os seguintes itens s@o sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um dia
comum. Devido a sua salde, vocé teria dificuldade para fazer estas atividades? Neste caso,
quando?

Atividades sim, dificulta | Sim, dificulta | 12 70
muito um pouco
modo algum

a) Atividades Rigorosas, que exigem
muito esforco, tais como correr,
levantar objetos pesados, participar em 1 2 3
esportes arduos.
b) Atividades moderadas, tais como
mover uma mesa, passar aspirador de 1 2 3
po, jogar bola, varrer a casa.
c) Levantar ou carregar mantimentos 1 2 3
d) Subir varios lances de escada 1 2 3
e) Subir um lance de escada 1 2 3
f) Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar- 1 2 3
se
g) Andar mais de 1 quildometro 1 2 3
h) Andar varios quarteirées 1 2 3
i) Andar um quarteirdo 1 2 3
J) Tomar banho ou vestir-se 1 2 3

4- Durante as Ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho
ou com alguma atividade regular, como consequéncia de sua salde fisica?

Sim Né&o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a outras atividades. 1 2
d) Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades (p. 1 2
ex. necessitou de um esforgo extra).

5- Durante as Ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho
ou outra atividade regular diaria, como conseqiiéncia de algum problema emocional (como
se sentir deprimido ou ansioso)?

Sim N&o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
¢) Nao realizou ou fez qualquer das atividades com tanto cuidado 1 2
como geralmente faz.




6- Durante as Ultimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas emocionais
interferiram nas suas atividades sociais normais, em relacéo a familia, amigos ou em grupo?

De forma nenhuma Ligeiramente | Moderadamente | Bastante | Extremamente
1 2 3 4 5
7- Quanta dor no corpo vocé teve durante as Ultimas 4 semanas?
Nenhuma Muito leve Leve Moderada Grave Muito grave
1 2 3 4 5

8- Durante as Ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com seu trabalho normal (incluindo
o trabalho dentro de casa)?

De maneira alguma

Um pouco

Moderadamente

Bastante

Extremamente

1

2 3

5

9- Estas questbes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé
durante as ultimas 4 semanas. Para cada questdo, por favor dé uma resposta que mais se
aproxime de maneira como vocé se sente, em relagdo as ultimas 4 semanas.

A maior | Umaboa | Alguma Uma
Todo pequena
parte do parte do | parte do Nunca
Tempo parte do
tempo tempo tempo
tempo
a) Quanto tempo vocé
tem se sentindo cheio de 1 3 4 5 5
vigor, de vontade, de
forca?
b) Quanto tempo vocé
tem se sentido uma 1 3 4 5 6
pessoa muito nervosa?
c) Quanto tempo vocé
tem se sentido téo 1 3 4 5 5
deprimido que nada
pode anima-lo?
d) Quanto tempo vocé
tem se sentido calmo ou 1 3 4 5 6
tranquilo?
e) Quanto tempo vocé
tem se sentido com 1 3 4 5 6
muita energia?
f) Quanto tempo vocé
tem se sentido 1 3 4 5 6
desanimado ou abatido?
g) Quanto tempo vocé
tem se sentido 1 3 4 5 6
esgotado?
h) Quanto tempo vocé
tem se sentido uma 1 3 4 5 6
pessoa feliz?
i) Quanto tempo vocé 1 3 4 5 5
tem se sentido cansado?




10- Durante as Ultimas 4 semanas, quanto de seu tempo a sua saude fisica ou problemas
emocionais interferiram com as suas atividades sociais (como visitar amigos, parentes, etc)?

Todo A maior parte do Alguma parte do Uma pequena | Nenhuma parte
Tempo tempo tempo parte do tempo do tempo
1 2 3 4 5
11- O quanto verdadeiro ou falso é cada uma das afirmacdes para vocé?
Definitivamente A maloria Nao A maloria Definitiva-
. das vezes ) das vezes
verdadeiro ) sei mente falso
verdadeiro falso
a) Eu costumo obedecer
um pouco mais 1 9 3 5
facilmente que as outras
pessoas
b) Eu sou tdo saudavel
qguanto qualquer pessoa 1 2 3 5
que eu conheco
c) ,Eu ac_ho_que a minha 1 2 3 5
salde vai piorar
d) Minha saiude & 1 2 3 5
excelente




PORTUGUESE (BRAZIL)

.
e
EORTC QLQ-C30 (versdo 3.0.)

Nos estamos interessados em alguns dados sobre vocé e sua salde. Responda, por favor, a todas as perguntas
fazendo um circulo no nimero que melhor se aplica a vocé. Nao ha respostas certas ou erradas. As informacdes
gue vocé fornecer permanecerao estritamente confidenciais.

Por favor, preencha suas iniciais: L1111
Sua data de nascimento (dia, més, ano): I I .
Data de hoje (dia, més, ano): U I T

Nado Pouco Modera- Muito

damente

1. Vocé tem alguma dificuldade quando faz grandes esforgos,

por exemplo carregar uma bolsa de compras pesada ou uma mala? 1 2 3 4
2. Vocé tem alguma dificuldade quando faz uma longa caminhada? 1 2 3 4
3. Vocé tem alguma dificuldade quando faz uma

curta caminhada fora de casa? 1 2 3 4
4. Vocé tem que ficar numa cama ou nha cadeira durante o dia? 1 2 3 4
5. Vocé precisa de ajuda para se alimentar, se vestir,

se lavar ou usar o banheiro? 1 2 3 4
Durante a Gltima semana: N Pouco Modera- Muito

damente

6. Tem sido dificil trabalhar ou realizar suas atividades diérias? 1 2 3 4
7. Tem sido dificil praticar seu hobby ou participar de atividades de lazer? 1 2 3 4
8.  Vocé teve falta de ar? 1 2 3 4
9. Vocé tem tido dor? 1 2 3 4
10. Vocé precisou repousar? 1 2 3 4
11. Vocé tem tido problemas para dormir? 1 2 3 4
12. Vocé tem se sentido fraco/a? 1 2 3 4
13. Vocé tem tido falta de apetite? 1 2 3 4
14. Vocé tem se sentido enjoado/a? 1 2 3 4
15. Vocé tem vomitado? 1 2 3 4
16. Vocé tem tido prisdo de ventre? 1 2 3 4

Por favor, passe a pagina sequinte




PORTUGUESE (BRAZIL)

Durante a ultima semana: Nio Pouco Modera- Muito
damente

17. Vocé tem tido diarreia? 1 2 3 4

18. Vocé esteve cansado/a? 1 2 3 4

19. A dor interferiu em suas atividades diarias? 1 2 3 4

20. Vocé tem tido dificuldade para se concentrar

em coisas como ler jornal ou ver televisao? 1 2 3 4
21. Vocé se sentiu nervoso/a? 1 2 3 4
22. Vocé esteve preocupado/a? 1 2 3 4
23. Vocé se sentiu irritado/a facilmente? 1 2 3 4
24. Voce se sentiu deprimido(a)? 1 2 3 4
25. Vocé tem tido dificuldade para se lembrar das coisas? 1 2 3 4

26. A sua condicéo fisica ou o tratamento médico tem
interferido em sua vida familiar? 1 2 3 4

27. A sua condicdo fisica ou o tratamento médico tem
interferido em suasatividades sociais? 1 2 3 4

28. A sua condicdo fisica ou o tratamento médico tem
Ihe trazido dificuldades financeiras? 1 2 3 4

Para as seguintes perguntas, por favor, faca um circulo em volta do nimero
entre 1 e 7 que melhor se aplica a vocé.

29. Como vocé classificaria a sua salde em geral, durante a Gltima semana?
1 2 3 4 5 6 7

Péssima Otima

30. Como vocé classificaria a sua qualidade de vida em geral, durante a Gltima semana?

1 2 3 4 5 6 7

Péssima Otima

© Copyright 1995, 1996 EORTC Study Group on Quality of Life. Todos os direitos reservados. Versdo 3.0



PORTUGUESE (BRAZIL)

&

EORTC QOLO - BR23

As vezes, os pacientes relatam os sintomas ou problemas relacionados abaixo. Por favor, indique até
que ponto vocé apresentou esses sintomas ou problemas durante a ultima semana.

Durante a tltima semana: N&o Pouco Moderado Muito
31. Sentiu a boca seca? 1 2 3 4
32. O que comeu e bebeu teve um sabor diferente do normal? 1 2 3 4
33.  Sentiu os olhos doloridos, irritados ou lacrimejantes? 1 2 3 4
34. Teve queda de cabelo? 1 2 3 4
35. Responda a esta pergunta apenas se teve queda

de cabelo: A queda de cabelo perturbou vocé? 1 2 3 4
36. Sentiu-se doente ou indisposta? 1 2 3 4
37. Sentiu fogachos? 1 2 3 4
38. Sentiu dor de cabeca? 1 2 3 4

39. Vocé se sentiu menos bonita
devido a sua doenca ou tratamento? 1 2 3 4

40. Vocé se sentiu menos mulher como resultado

de sua doenca ou tratamento? 1 2 3 4
41. Achou dificil observar-se nua? 1 2 3 4
42. Sentiu-se insatisfeita com seu corpo? 1 2 3 4
43. Sentiu-se preocupada com sua satde futura? 1 2 3 4
Durante as ultimas quatro semanas: Né&o Pouco Moderado Muito
44, Até que ponto sentiu desejo sexual? 1 2 3 4

45. Com que freqliéncia foi sexualmente ativa (teve relagoes
sexuais)? (com ou sem relacdo sexual) 1 2 3 4

46. Responda a esta pergunta apenas se tiver sido sexualmente
ativa: Até que ponto o sexo foi satisfatdrio para vocé? 1 2 3 4

Por favor, continue na folha sequinte




Durante a tultima semana:

47,

48.

49.

50.

51.

52.

53.

Sentiu dores no braco ou ombro?

Sentiu seu braco ou sua méo inchados?

Sentiu dificuldade em levantar ou abrir o brago?
Sentiu dores na rea de seu seio doente?

Sentiu a rea de seu seio doente inchada?

Sentiu a rea de seu seio doente demasiado sensivel?

Sentiu problemas de pele no ou na area do seio
doente (i.e., comich&o, pele seca ou escamosa)?

Nao

1

1

PORTUGUESE (BRAZIL)

Pouco Moderado Muito

2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
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