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RESUMO

Os pacientes com cancer podem apresentar ao longo do tratamento uma série de problemas
como ansiedade, stress, neuropatia, enjoo e fadiga. Além disso, a quimioterapia que € uma das
principais formas de tratamento tem sido associada a neurotoxicidades e alteragdes cognitivas.
Para controle dessas alteragbes a atividade fisica, tanto regular quanto de maneira nédo
programada, pode melhorar a funcéo cognitiva por estimulo de neurotransmissores, ativacao
cerebral, aumento do fluxo sanguineo e entre outros mecanismos. Com isso, 0 objetivo desse
estudo foi verificar se o nivel de atividade fisica minimiza o impacto do tratamento
quimioterapico sobre o desempenho cognitivo de pacientes oncoldgicos. Foi conduzido um
estudo observacional longitudinal, no qual foram incluidos 29 pacientes com diagnostico de
cancer (54,3 = 10,0 anos; 23 mulheres; 34,48% cancer de mama; 72,41% sem cirurgia
oncoldgica anterior; 31,03% com estadiamento llic; escolaridade 8,5 + 4,3 anos) que iriam
iniciar o tratamento quimioterapico. Os pacientes foram avaliados quanto ao nivel de atividade
fisica e o desempenho cognitivo utilizando o Questionario Internacional de Atividade Fisica
(IPAQ - verséo curta), o Miniexame do Estado Mental (MEEM) e testes neuropsicologicos
(teste de figuras, teste de fluéncia verbal, o teste de extensdo de digitos). Os participantes foram
categorizados em dois grupos (ativos e inativos fisicamente). Posterior a isso, 0s pacientes
foram submetidos ao tratamento quimioterapico e, ao final do tratamento, foram reavaliados e
comparados. Como resultados o desempenho apds a quimioterapia foi semelhante entre ativos
e inativos, ndo houve diferenca estatisticamente significante entre os grupos com relacdo a
presenca de déficits cognitivos tanto antes (p=0,431) quanto depois do tratamento (p=0,521), a
quimioterapia diminuiu o desempenho da atencdo e memoria de trabalho (p=0,021), a
inatividade fisica aumentou entre individuos depois da quimioterapia (p=0,034), e o0s pacientes
ativos apresentaram melhores resultados para fungdes executivas comparados aos inativos antes
da quimioterapia (p=0,023). Concluimos que a atividade fisica anterior ndo minimizou o
impacto do tratamento quimioterapico sobre o desempenho cognitivo apds a quimioterapia, 0s
pacientes ativos mostraram melhor desempenho nas funcfes executivas antes de realizar o
tratamento, e a quimioterapia prejudicou a memoria, atencao e contribuiu para inatividade fisica

dos pacientes.

Palavras-chave: neoplasias; testes neuropsicolégicos; exercicio fisico.



ABSTRACT

Cancer patients may experience a series of problems such as anxiety, stress, neuropathy, nausea
and fatigue during treatment. In addition, chemotherapy, which is one of the main forms of
treatment, has been associated with neurotoxicities and cognitive changes. To control these
changes, physical activity, both regular and unscheduled, can improve cognitive function by
stimulating neurotransmitters, brain activation, increased blood flow and other mechanisms.
Thus, the objective of this study was to verify whether the level of physical activity minimizes
the impact of chemotherapy treatment on the cognitive performance of cancer patients. A
longitudinal observational study was conducted, in which 29 patients diagnosed with cancer
were included (54.3 + 10.0 years; 23 women; 34.48% breast cancer; 72.41% without previous
oncologic surgery; 31.03 % with stage llic; schooling 8.5 + 4.3 years) who would start
chemotherapy. Patients were evaluated for physical activity level and cognitive performance
using the International Physical Activity Questionnaire (IPAQ - short version), the Mini-Mental
State Examination (MMSE) and neuropsychological tests (picture test, verbal fluency test, the
digit span test). Participants were categorized into two groups (physically active and inactive).
Subsequently, the patients underwent chemotherapy and, at the end of the treatment, were
reassessed and compared. As a result, the performance after chemotherapy was similar between
active and inactive, there was no statistically significant difference between the groups
regarding the presence of cognitive deficits both before (p=0.431) and after treatment
(p=0.521), chemotherapy decreased the attention performance and working memory (p=0.021),
physical inactivity increased among subjects after chemotherapy (p=0.034), and active patients
had better results for executive functions compared to inactive patients before chemotherapy
(p=0.023). We conclude that previous physical activity did not minimize the impact of
chemotherapy treatment on cognitive performance after chemotherapy, active patients showed
better performance in executive functions before undergoing treatment, and chemotherapy
impaired memory, attention and contributed to physical inactivity of patients. patients.

Key-words: neoplasms; neuropsychological tests; exercise.
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1 INTRODUCAO

O céancer se caracteriza por um crescimento anormal e desordenado de algumas células
e esse crescimento gera uma série de complica¢fes ao organismo gque podem comprometer o
seu funcionamento (INCA, 2020; AMERICAN CANCER SOCIETY, 2022). Os tumores
malignos, como também sdo chamados, estdo entre as principais causas de mortalidade no
mundo, acometendo mais de 18 milhdes de pessoas, e aumentando sua incidéncia a cada ano,
com destaque para os canceres de pulmao, mama, colorretal, prdstata e esdfago, que séo os que
mais acometem a populacdo mundial (GLOBOCAN, 2018).

Com o aumento do nimero de pessoas com o diagnostico de cancer, surgem também
como consequéncia, uma série de comprometimentos que estdo ligados direta ou indiretamente
a essa enfermidade, e que contribuem para uma piora na qualidade de vida desses pacientes,
tanto pelo tratamento quanto pela doenca, podendo ser citados como exemplos de influéncia
negativa, o comprometimento funcional e cognitivo (SANTOS; SILVA; SALDANHA, 2020;
SOUZA; FORTES, 2012; SANTOS; ROSA; BATTAGIN, 2009).

Entre os principais tipos de tratamento para o cancer estdo a cirurgia, a quimioterapia, a
radioterapia, a imunoterapia e a terapia de alvo molecular (ONCOGUIA, 2022); essas terapias
buscam atuar de maneira a conter ou eliminar o crescimento anormal e desordenado das células
cancerigenas, trazendo avangos na cura e na sobrevida dos pacientes (AMERICAN CANCER
SOCIETY, 2022). Elas também podem ser utilizadas tanto de forma individual como de forma
complementar a depender do tipo de tumor e do seu estadiamento (INCA, 2020; AMERICAN
CANCER SOCIETY, 2022).

Esses tipos de tratamento geram efeitos colaterais como: fadiga, enjoo, dor neuropatica,
e é muito comum que 0s pacientes sob tratamento relatem algum tipo de alteragcdo cognitiva
(FACTS FOR LIFE, 2022). Essas alteracfes podem ser de origem multifatorial como, por
exemplo, aumento da inflamacao, da ansiedade, do stress, da dor e entre outros, porém, cerca
de 65% a 75% ocorre durante o tratamento, tendo a quimioterapia como principal fator causador
(VANNORSDALL, 2017).

Os quimioterdpicos em sua maioria ndo ultrapassam diretamente a barreira
hematoencefélica, entretanto, geram prejuizos a funcdo cognitiva por meio de aumento de
espeécies reativas de oxigénio e inflamacdo sistémica, além de diminuicdo na vascularizagdo
cerebral, neurogénese, gliogeneses, e diminuigédo dos estimulos pelos neurotransmissores; esses
processos levam a atrofia de algumas areas e consequentemente disfuncdo na memoria, na
aprendizagem e na funcdo executiva (NGUYEN; EHRLICH, 2020).
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Para controle dessas alteragcbes cognitivas, podem ser utilizadas intervengdes
farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas. Dentre as farmacoldgicas podem ser citados os farmacos
modafinil e o metilfenidato, que tem como principal objetivo 0 aumento da atividade cerebral,
e também sdo utilizados no controle do Alzheimer, (LOH et al., 2016). Em relacdo as
intervencdes ndo farmacoldgicas, o exercicio fisico tem sido reportado na literatura como uma
das estratégias bastante eficiente (MEREGE FILHO et al., 2014; NORTHEY, 2019).

O exercicio tanto cronico como de forma aguda, atua ndo apenas no combate aos efeitos
colaterais mais frequentes da quimioterapia (ndusea, fadiga, queda da imunidade), como
também na melhora da funcéo cognitiva dos pacientes, por meio de aumento do fluxo sanguineo
cerebral, da ativacéo de regides cerebrais, aumento da neurogénese, angiogéneses e crescimento
endotelial (OH et al., 2012).

Em relacdo a atividade fisica, que compreende a realizacdo de movimentos voluntarios
com gasto energético acima dos niveis de repouso, sem um determinado planejamento,
estruturacdo ou objetivo de manter ou melhorar determinada capacidade fisica (WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2022). As investigacbes sobre sua influéncia no
comprometimento cognitivo ao longo de tratamentos em pacientes oncoldgicos ainda sdo
limitadas (SALERNO et al., 2021; CAMPBELL et al., 2020) como pode ser observado no

levantamento de estudos com desenhos experimentais e observacionais presentes no Quadro 1.
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Quadro 1. Descri¢do dos estudos sobre atividade fisica/exercicio fisico e o desempenho cognitivo relacionado ao tratamento oncoldgico.

Frequéncia, S
Autor ) ) . L Principais
Amostra Tratamento Grupos (n) intensidade e duracao Avaliacoes
(ano) o resultados
da atividade
Estudos experimentais
n: 81
individuos
Sexo: Ambos
Idade: 34 a 86 ) .
45 min de exercicio
anos ) . )
) o ) - Qigong (37) supervisionado e 30 min ) o
Oh et al. Tipo de Quimioterapia _ ) o o Fungdo cognitiva )
) ) - Cuidados usuais | de meditagédo domiciliar. 1 Fungdo cognitiva
(2012) Cancer: (durante e pos) (autorrelatada)
(44) 2x/semana por 10
Mama,
semanas.
Pulméo,
Prostata,
Colorretal,

gastrico




12

Continuacao do Quadro 1. Descri¢cdo dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado ao

tratamento oncoldgico.

n: 101
individuos
Sexo: o ) - Exercicio 8 a 12 repeticdes de 60- .
) o Quimioterapia o Performance cognitiva
Schmidt et Feminino _ resistido (52) 80% de 1RM. )
adjuvante _ ) (teste de trilhas e <> Performance
al. (2014) | Idade: 30a71 - Cuidados usuais 2x/semana por 12 .
(durante) autorrelato) cognitiva
anos (49) semanas.
Tipo de
Cancer: Mama
n: 200 90 min posicionamento
individuos e respiracdo do Yoga +
Sexo: Pds- aconselhamento para
. - Yoga (100) .
Derry et Feminino tratamento de ) ) fazer os Problemas cognitivos | Problemas
o - Cuidados usuais o o
al. (2015) | Idade: 51,6 £ cirurgiaou (100) posicionamentos em (autorrelato) cognitivos
9,2 anos radioterapia casa.
Tipo de 2x/semana por 12
Cancer: Mama semanas.
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Continuacao do Quadro 1. Descri¢cdo dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado ao

tratamento oncoldgico.

n: 19 Caminhada com 2x de '
o . . > Cognigdo
individuos 45 supervisionado + 2x Cognicéo
) o 3 autorrelatada
Sexo: ) de 30min domiciliar, (autorrelatada), funcéo
Campbell o o ) - Caminhada (10) ) ) . 1 Fung@o
Feminino Quimioterapia _ ) com intensidade de 60- | neurocognitiva (testes .
etal., - Cuidados usuais . . neurocognitiva
Idade: 40 a 65 (durante) 80% da frequéncia neuropsicolégicos) e ' '
(2018) 9) ] . o 1 Funcionalidade
anos cardiaca maxima. atividade cerebral do )
. . do cérebro
Tipo de 4x/semana por 24 cerebro.
Céncer: Mama semanas.
n: 76
individuos ) . Exercicio aerobio +
Pds qualquer - Exercicio o
) Sexo: ) o L resistido + relaxamento
Galiano- o tipo de resistido + aerobio _ 3 .
) Feminino por 90min Funcéo cognitiva (teste -
Castillo et tratamento + relaxamento (39) ) o 1 Fungdo cognitiva
Idade: 48,30 = . _ ) Intensidade? neuropsicoldgico).
al. (2017) para o cancer | - Cuidados usuais
8,80 anos 37) 3x/semana por 8
Tipo de semanas.
Cancer: Mama
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Continuacgdo do Quadro 1. Descricdo dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado ao

tratamento oncoldgico.

n: 72
individuos
Sexo: - Exercicio aerdbio _ _
. o ) Caminhada 25-60min de
Feminino Quimioterapia (36) ) .
Zhang et ) ) ) 40-75% da FC. De 3 a Fadiga cognitiva . N
Idade: 18 a 65 adjuvante - Cuidados usuais | Fadiga cognitiva
al. (2018) 5x/semana por 24 (autorrelatada)
anos (durante) (36)
) semanas.
Tipo de (Cross-over)
Cancer:
Ovario
n: 87
individuos Pds- Caminhada por 150 ) o
Sexo: tratamento de ) min/sem
Hartman - o | - Caminhada (43) _ (testes processamento
Feminino Quimioterapia ] ) Intensidade auto .
etal. - Cuidados usuais ) neuropsicolégicos) e
Idade: em e/ou selecionadas. Quantas o
(2017) (44) Cognicao < Cognigio

média 57 anos
Tipo de

Cancer: Mama

Radioterapia

vezes possivel por

semana por 12 semanas.

(autorrelatada).

autorrelatada
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Continuacdo da do Quadro 1. Descricdo dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado
ao tratamento oncoldgico.

Northey et
al. (2019)

n: 17
individuos
Sexo:
Feminino
Idade: de 50 a
75 anos
Tipo de
Cancer: Mama

Pos-
tratamento
de
Quimioterapia
ou radioterapia
ou cirurgia ou

outro.

- HIT (6)
- Aerébio continuo
(5)

- Lista de espera

(6)

HIIT= bicicleta
ergométrica (5min de
aquecimento + series de
30seg de estimulo a
105% da poténcia pico,
com 2min de descanso
completando 20-30min
de treino. 3x/semana por
12 semanas.
Aerobio= bicicleta
ergomeétrica 20min
continuos de 55-65% da
poténcia pico.
3x/semana por 12

semanas

Funcéo cognitiva
(testes

neuropsicoldgicos)

1 Fungdo cognitiva
(ambas as

intervencdes)
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Continuacao do Quadro 1. Descri¢cdo dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado ao
tratamento oncoldgico.

n: 27
individuos Velocidade de < Velocidade de

Sexo: Pds qualquer | - Caminhada (13) processamento viso Processamento

Salerno et Feminino tipo de - Ficar sentado ) ) espacial e viso espacial
_ Caminhada 30min N
al. (2019) Idade: Em tratamento 30min (14) memoria de trabalho
média 49 anos | para o cancer (Cross-over) (testes 1 Memoria de
Tipo de neuropsicoldgicos) trabalho

Cancer: Mama
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Continuacao do Quadro 1. Descri¢cdo dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado ao
tratamento oncoldgico.

Myers et
al. (2019)

n: 50
individuos
Sexo:
Feminino
Idade: de 29 a
76 anos
Tipo de
Cancer: Mama

POs-
tratamento de
Quimioterapia

e/ou

Radioterapia

- Qigong (19)

- Exercicios suaves

(20)
- Cuidados usuais
(11)

Qigong= Exercicio de
mobilizacdo e base de
posicionamento com
meditacdo por 60min
supervisionado + 2x/dia
15min de meditacdo
domiciliar. 7x/semana
por 8 semanas.
Exercicios suaves=
mobilizacdo e base de
posicionamento sem
meditacdo. 7x/semana

por 8 semanas.

Cognicéo
(autorrelatada), funcéo
neurocognitiva (testes

neuropsicoldgicos).

Efeitos de ambas
as intervencoes:
1 Cognicao
autorrelatada

1 Funcao

neurocognitiva
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Continuacao do Quadro 1. Descricao dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado ao
tratamento oncoldgico.

Rosero et
al. (2020)

n: 26
individuos
Sexo: Ambos
Idade: 70 a 81
anos
Tipo de
Cancer:

Pulméao

Quimioterapia
adjuvante

(durante)

- Exercicio
multicomponente
(7)

- Cuidados usuais
(19)

Aeraobio, resistido,
equilibrio e flexibilidade
de Intensidade variavel
pela condicao do
paciente por 45-50min.
2x/semana por 10

semanas.

Funcéo cognitiva
(testes

neuropsicoldgicos)

1 Funcao

Cognitiva
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Continuacgdo do Quadro 1. Descricdo dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado ao
tratamento oncoldgico.

Estudos observacionais

Crowgey
etal.
(2014)

n: 37
individuos
Sexo:
Feminino
Idade: 28a72
anos
Tipo de

Cancer: Mama

Pés-
tratamento de

quimioterapia

- Atividade fisica
geral > 150 min.
- Atividade fisica
geral <150 min.

150 min. de atividades
moderadas ou vigorosa

na semana

Velocidade
psicomotora, tempo de
reacao, atencao
complexa, flexibilidade
cognitiva, velocidade
de processamento,
fungéo executiva,
memdria composta,
memoria verbal e

memb6bria visual.

1 Memoria visual

1 Memoria verbal

<~ Qutros

dominios




20

Continuacao do Quadro 1. Descri¢cdo dos estudos envolvendo atividade fisica/exercicio fisico e 0 comprometimento cognitivo relacionado ao
tratamento oncoldgico.

Chaddock-
Heyman et
al. (2015)

n: 56
individuos
Sexo:
Feminino
Idade: 41a73
anos
Tipo de

Cancer: Mama

Pos-
tratamento de
quimioterapia

ou radioterapia

- Teste de esteira
(29)
- Controle sem

cancer (27)

Cargas incrementais a
cada 2 min até atingir
85% da frequéncia
cardiaca prevista, com o
objetivo de mensurar o
Vo2 max em teste de

esteira.

Aptidéo
cardiorrespiratoria e

Volume do hipocampo

Maior Vo?max =
Maior volume no

hipocampo

Legenda: n= numero de pessoas; + = desvio padrdo; min= minutos; seg= segundos; 1IRM= uma repeticdo maxima; HIIT= High-Intensity Interval

Training; Vo?max= consumo maximo de oxigénio; 1 Melhorou; | Diminuiu; <> ndo apresentou diferenca estatisticamente significante.
Fonte: o autor, 2022.
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Os estudos apresentados no Quadro 1 foram realizados com individuos de ambos os
sexos, com idade entre 18 e 86 anos, que apresentaram tumores de mama, pulmao, prdstata,
colorretal, gastrico, ovario e leucemia, sendo que a maior parte dos estudos incluiam pessoas
pos-tratamento de cancer de mama (9 estudos). Em relacdo ao tratamento, os estudos de uma
maneira geral investigaram a influéncia ou impacto das diferentes estratégias de movimento
sobre a cogni¢do de individuos durante ou apds quimioterapia e/ou radioterapia, estando a
quimioterapia envolvida em todas as condicdes.

As estratégias investigadas envolveram em sua maioria algum tipo de exercicio fisico
sendo: exercicio resistido (1 estudo), a caminhada (4 estudos), treinamento resistido junto com
o0 treinamento aerdbio (1 estudo), o Qigong (2 estudos), o Yoga (1 estudo), o treinamento
intervalado de alta intensidade (1 estudo), aerébio em bicicleta (1 estudo), mobilizacdes
corporais (1 estudo) e o exercicio multicomponentes (envolve exercicios de forca, aerobio,
equilibrio e flexibilidade na mesma sesséo) (1 estudo), observando maior representatividade de
estudos que tinham apenas a caminhada como estratégia.

Quanto a frequéncia das intervencGes, os protocolos dos estudos apresentaram uma
variacdo de 2 vezes por semana até 7 vezes por semana, com uma frequéncia maior de estudos
com protocolo de 2 vezes por semana por 12 semanas. Essas intervengdes seguiam diferentes
modelos de acompanhamento, sendo um com acompanhamento presencial de um profissional,
outro em que os exercicios eram realizados em casa sem a presenca do profissional, e por fim
um modelo em que parte do treino era feita na presenca do profissional e a outra parte era feita
em casa sem a presenca do profissional.

Além das estratégias de exercicios fisicos também foram investigados outros dois
modelos, sendo um com mensuragdo da capacidade fisica e aptiddo cardiorrespiratoria (teste de
esforco em esteira ergométrica) relacionado com a area do hipocampo (1 estudo), e outro estudo
observando a relacdo do desempenho cognitivo com o nivel de atividade fisica de individuos
pos-tratamento quimioterapico (1 estudo).

Esses protocolos mostraram resultados positivos no desempenho cognitivo (fluéncia
verbal, fungdo executiva, memoria de trabalho), qualidade de vida, fadiga (SCHMIDT et al.,
2014), capacidade funcional (GALIANO-CASTILLO et al., 2017), Proteina C- reativa (OH et
al., 2012), depressdo (ZHANG et al., 2018), consumo méaximo de oxigénio (NORTHEY et al.,
2019) e qualidade do sono (ZHANG et al., 2018).

Contudo, podemos observar que os estudos apresentados partem em sua maioria de

programas estruturados e planejados que utilizam como ferramenta o exercicio
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fisico/treinamento fisico durante ou ap6s o tratamento quimioterdpico (CAMPBELL et al.,
2018; SALERNO et al., 2020).

Cabe ressaltar que o estado da arte dos estudos sobre 0 comprometimento cognitivo em
pacientes com cancer em sua maioria € constituido por pesquisas com desenhos do tipo
experimental (11 estudos) e apenas dois estudos com desenho observacional, ndo sendo
verificado nenhum estudo que tenha analisado se o0 engajamento em atividades fisicas ao longo
da vida, ou seja, se o nivel de atividade fisica poderia influenciar na cognicdo global e nas
funcBes cognitivas de pacientes oncologicos submetidos a tratamento quimioterapico.

Desta forma, faz-se necessario esclarecer se o nivel de atividade fisica pré-tratamento
oncolégico pode oferecer algum tipo de efeito neuroprotetor para o comprometimento
cognitivo, fato este observado corriqueiramente ao longo do tratamento quimioterdpico
(CAMPBELL etal., 2020; CANARIO et al., 2016; ROSERO et al., 2020; VITALI etal., 2017).
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL
Verificar se o nivel de atividade fisica minimiza o impacto do tratamento quimioterapico

sobre o desempenho cognitivo de pacientes oncoldgicos.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
a. Comparar o desempenho cognitivo dos pacientes antes e depois da quimioterapia,;
b. Identificar a presenca de déficits cognitivos entre ativos e inativos, antes e depois
da quimioterapia;
c. Comparar o desempenho cognitivo de pacientes ativos e inativos, antes e depois da
quimioterapia;
d. Identificar o nivel de atividade fisica dos pacientes oncoldgicos antes e apds da

quimioterapia.
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3 METODOS

3.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

O estudo observacional longitudinal com abordagem quantitativa foi realizado no
Ambulatério de oncologia clinica da Unidade de Oncologia e Hematologia do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Pernambuco (HC-UFPE), sendo aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa dos Hospital das Clinicas (CEP/HC), CAAE 47432621.5.0000.8807/ Parecer
n. 4.844.457.

A populacdo foi composta de individuos com tumores femininos (Utero, ovario, mama,
colo de Utero e endométrio) ou tumores do trato gastrointestinal (estbmago, bile, colon retal,
figado, péancreas e intestino), adultos, de ambos 0s sexos, que eram acompanhados pelo
ambulatdrio de oncologia. Todos os participantes eram virgens de tratamento de cancer, exceto
quanto a procedimentos cirurgicos.

O recrutamento/triagem ocorreu durante os atendidos no Ambulatério de oncologia
clinica da Unidade de Oncologia e Hematologia (HC-UFPE), sendo considerados elegiveis e
entregue o convite para participagdo no estudo somente aqueles que atenderam aos critérios de
inclusdo. Ap6s concordarem em participar e assinarem o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) foram aplicadas as avaliac@es iniciais (anterior ao inicio do tratamento
médico - quimioterapia). As avaliacdes iniciais foram compostas por: Miniexame do Estado
Mental (MEEM), Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ versdo curta) e por
uma bateria de testes neuropsicoldgicos (teste de figuras, teste de fluéncia verbal e o teste de
extensdo de digitos).

Dados de prontuarios como hipoteses diagnosticas, registro, data de nascimento, sexo,
escolaridade, ocupacdo, renda, medicamentos em uso, doencas atuais, tabagismo, etilismo,
historico de tratamento para o céncer, indicacdo de tratamento para o cancer, esquema de
tratamento e tempo estimado para conclusdo da quimioterapia foram coletados para
caracterizacdo da populacéo e futuras discussoes.

Posterior a isso, 0s pacientes iniciaram o tratamento médico, no caso do estudo apenas
aqueles submetidos a quimioterapia, e foram monitorados ao longo do tratamento por meio de
contatos mensais por telefone ou presencialmente (nos dias das consultas) para identificar
possiveis abandonos no tratamento ou perdas de seguimento. As reavaliacGes foram realizadas
ao término do tratamento quimioterapico (pOs-tratamento). Cabe ressaltar que o tempo de
seguimento variou entre 12 e 24 semanas, de acordo com o tratamento prescrito pelo médico

que acompanhou cada paciente desta pesquisa.
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Com base nos dados do IPAQ (versdo curta) da avaliacdo inicial os participantes foram
dicotomizados em fisicamente ativos ou inativos. Essa dicotomizagdo foi determinada pelo
seguinte critério: ativos - aqueles que alcancaram a classificacdo | ou Il no IPAQ; individuos
inativos - aqueles que obtiveram classificacédo I11 ou IV no IPAQ.

Os procedimentos, fluxo e avaliagbes seguidos pelos pacientes estédo representados na
figura abaixo:

Figura 1- Fluxograma de coleta de dados.

Diagnéstico Inicio do tratamento Fim do tratamento
C—p
Recrutamento N\ Consulta
A 3
ﬁ LigacGes mensais &

l .
Avaliagao 1 Avaliagao 2
B = @ =
& Bl ) Ell

Fonte: o autor, 2022.

3.2 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE
3.2.1 Critérios de inclusédo

Foram incluidos no estudo pacientes com tumores femininos (Utero, ovario, mama, colo
de Utero) ou tumores do trato gastrointestinal, admitidos e distribuidos para atendimento no
ambulatério de oncologia clinica. Tinham o diagndstico anatomopatoldgico estabelecido e
confirmado, e eram virgens de tratamento oncoldgico, exceto cirurgia. Pacientes elegiveis para
a quimioterapia conforme protocolos e critérios da rotina do servigo de oncologia clinica. Com
idade superior ou igual a 18 anos e que concordassem com o estudo e assinassem o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). Os mesmos ndo eram incluidos se apresentassem
estadiamento 1V, diagnostico de deméncia, metastases ou qualquer comorbidades e deficiéncias

fisicas.
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3.2.2 Critérios de excluséo

Foram excluidos do estudo os individuos que apresentaram metéastases durante o
tratamento, que iniciaram outro tratamento além da quimioterapia durante o acompanhamento,
que pararam o acompanhamento do estudo seja por vontade prépria ou ébito, e 0s que

receberam diagndstico de algum tipo de deméncia.

3.3 INSTRUMENTOS E DESCRICAO DAS VARIAVEIS

3.3.1 Bateria Neuropsicoldgica
3.3.1.1 Miniexame de Estado Mental (MEEM)

O MEEM (Anexo ) é o teste mais utilizado para avaliar a funcdo cognitiva por ser
rapido (em torno de 10 minutos), de facil aplicacdo. Ele é utilizado como instrumento de
rastreio, avaliando varios dominios (orientacdo espacial, temporal, memoria imediata e de
evocacao, calculo, linguagem-nomeacdo, repeticdo, compreensao, escrita e copia de desenho).
Para cada questdo é atribuida uma pontuacdo especifica, podendo ao final os individuos
chegarem a um méaximo de 30 pontos. O ponto de corte varia de 19 pontos para analfabetos, 24
pontos para 1 a 4 anos de escolaridade, 26 pontos para 5 a 8 anos de escolaridade, e de 28 pontos
para pessoas que tiverem acima de 8 anos de escolaridade (BRUCKI, 2003). Quanto maior a
pontuacdo, melhor o estado mental. Ele indica funcbes que estdo afetadas e precisam ser
investigadas, sendo um dos testes mais utilizados na populagdo idosa e um dos poucos testes
validados e adaptados para a populacgdo brasileira (MELO; BARBOSA, 2015).

3.3.1.2 Teste de identificacdo de figuras

O Teste de identificacdo de figuras (ANEXO Il) compreende alguns dominios, dentre
eles a percepcdo visual, a nomeacdo, memoria incidental, e memoria imediata. O teste se inicia
com a apresentagédo de uma folha contendo 10 figuras, o individuo recebe entdo o comando para
identifica-las e nomeé-las, cada identificagdo vale 1 ponto e cada nomeagéo vale 1 ponto. Ao
término da etapa de nomeacéo a folha é retirada e o individuo recebe o comando para citar todas
as figuras que foram mostradas anteriormente, cada uma vale 1 ponto. Em seguida o cartdo é
apresentado mais uma vez por 30 segundos para que as figuras sejam memorizadas, e €
perguntado mais uma vez quais eram as figuras. Se o individuo ndo se lembrar de todas é feita
uma nova apresentacao das figuras e um novo comando para cita-las. Por fim, € feito outro teste
neurocognitivo antes da Ultima etapa que necessita de um distrator de 5min. Ao passar este

tempo, uma nova folha é apresentada com 20 figuras, o individuo precisa nomear as figuras que
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estavam presentes na folha anterior. Quanto maior a pontuagéo total ao final, melhores séo os
scores de memoaria (NITRINI et al., 1994).

3.3.1.3 Teste de teste de Extensao de digitos

O teste de extensdo de digitos (Anexo I11) tem o objetivo de avaliar a atengdo, memoria
operacional e funcdo executiva. Nesse teste 0 avaliador diz uma sequéncia de nimeros e 0
individuo repete essa sequéncia. Existem duas configuraces dentro deste, na primeira o
individuo repete os digitos na forma direta, ou seja, na mesma ordem em que ele escuta do
avaliador. Na segunda o avaliado repete 0os ndmeros na ordem inversa. A quantidade de
numeros falados pelo avaliador vai aumentando progressivamente, necessitando da capacidade
de memorizar uma sequéncia cada vez mais longa. O teste se encerra quando o individuo
apresenta 2 erros seguidos (NITRINI et al., 2005).

3.3.1.4 Teste de fluéncia verbal

A fluéncia verbal é um indicativo de como estdo as fungdes executivas, pois, exige a
capacidade de planejar, monitorar, ordenar, e também de habilidades como: organizacéo,
autorregulacdo e memoria operacional (SILVA et al., 2011). No teste de fluéncia verbal na
categoria semantica de nomeacdo de animais, os individuos sdo orientados a dizer o maior
namero de animais no menor tempo possivel. O avaliador anota os nomes e a pontuacao é
definida como o numero de animais (excluindo-se 0s nomes repetidos) em um minuto
(NITRINI et al., 2005). Os pontos de corte para esse teste sdo de 9 animais para escolaridade
<8 anos e de 13 animais para pessoas com escolaridade maior do que 9 anos (BRUCKI et al.,
1997).

3.3.2 Nivel de Atividade Fisica
3.3.2.1 Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ)

A avaliacdo do nivel de atividade fisica foi realizada com a aplicacdo do Questionario
Internacional de Atividade Fisica (Anexo IV) que contém perguntas sobre 0s comportamentos
de cada individuo e classifica-os de acordo com a intensidade das atividades fisicas em muito
ativo, ativo, irregularmente ativo e sedentario. Sendo adaptado para esse estudo duas
classificagfes: ativos (muito ativo e ativo) e inativos (irregularmente ativo e sedentario)
(CELAFISC, 2004).
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3.4 ANALISES DE DADOS

Foi realizada a andlise descritiva e a andlise inferencial com o auxilio do programa
estatistico Jamovi versdo 2.2.5 (jamovi.org). Os dados categoricos foram apresentados em
frequéncia absoluta e relativa. Os dados numericos foram testados para normalidade pelo teste
de Shapiro-wilk, apresentando normalidade os dados foram descritos em média e desvio padréo,
e para distribuicdo ndo normal os dados foram apresentados em mediana e amplitude
interquartil.

Para as analises inferenciais foram utilizados o teste exato de Fisher e o teste de
McNemar para diferencas entre dois grupos de duas amostras. O teste t pareado (dados normais)
ou teste de Wilcoxon (dados ndo normais), para encontrar as diferencas pré e pos-avaliacdo dos
mesmos individuos, teste t independente (dados normais) ou teste de Mann-Whitney (dados nao
normais) para avaliar a diferenca entre 0s grupos nao pareados. Teste Anova two way de
medidas repetidas para a avaliar as diferencas entre os grupos e ao longo do tempo em duas
avaliacOes. E os testes de correlacdo de Spearman (dados ndo normais) ou Pearson (dados
normais) para analisar a relacéo entre variaveis. Para todos os tratamentos foram adotados nivel

de significancia de 5%.
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4 RESULTADOS

4.1 ARTIGO: IMPACTO DO NIVEL DE ATIVIDADE FISICA NO DESEMPENHO
COGNITIVO DE PACIENTES ONCOLOGICOS EM TRATAMENTO
QUIMIOTERAPICO: UM ESTUDO OBSERVACIONAL LONGITUDINAL

Introducéo

Os tumores malignos estao entre as principais causas de mortalidade no mundo, dentre
ele os tumores que atingem a populacdo feminina (ovario, Gtero, mama) e 0S canceres que
atingem o trato gastrointestinal somados acometem mais de 6,9 milhdes de pessoas e
aumentando sua incidéncia a cada ano (GLOBOCAN, 2018).

Uma série de comprometimentos estdo ligados direta ou indiretamente a essa
enfermidade, contribuindo para uma piora na qualidade de vida desses pacientes tanto pelo
tratamento quanto pela doenca, podendo ser citados como exemplos de influéncia negativa, o
comprometimento funcional e cognitivo (SANTOS; SILVA; SALDANHA, 2020; SOUZA;
FORTES, 2012;SANTOS; ROSA; BATTAGIN, 2009).

Entre os principais tipos de tratamento estdo a cirurgia, a quimioterapia e a radioterapia,
essas terapias buscam eliminar o crescimento anormal e desordenado das células tumorais,
objetivando avancar em melhoras ligadas a estratégias curativas e na sobrevida dos pacientes
(INCA, 2020; AMERICAN CANCER SOCIETY, 2022). Por sua vez essas terapias apresentam
efeitos colaterais como: enjoo, fadiga, dor, e algumas dificuldades no desempenho cognitivo
(KOMEN, 2022). Essas alteragfes podem ser de origem multifatorial, como aumento de
marcadores inflamatérios, progressdo da doenca, aumento da ansiedade, do estresse, da dor e
entre outros, sendo 70% dessas alteracBes de desempenho cognitivo relatadas durante o
tratamento tendo como principal fator causador a quimioterapia (VANNORSDALL, 2017).

Os prejuizos ligados aos quimioterapicos em sua maioria envolvem diminuicdo da
vascularizagdo cerebral, aumento de espécies reativas de oxigénio e inflamacéo sistémica, e
diminuicdo da neurogénese e dos estimulos pelos neurotransmissores, que levam a disfuncéo
na memoria, na aprendizagem e na funcdo executiva (KOVALCHUK e KOLB, 2017;
NGUYEN E EHRLICH, 2020).

O exercicio fisico tem sido reportado na literatura como uma das estratégias eficientes
para promover adaptagdes positivas nas fungdes cognitivas (MEREGE FILHO et al., 2014;
NORTHEY, 2019; CAMPBELL et al., 2020). O exercicio fisico realizado de forma crénica
(treinamento), como também de forma aguda, atua ndo apenas no combate aos efeitos colaterais

mais frequentes associados a quimioterapia como nausea, fadiga, queda da imunidade (DO,
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CHO e JEON, 2015; NOGUEIRA e LIMA, 2018), mas também na melhora da funcéo cognitiva
dos pacientes, por meio de aumento do fluxo sanguineo cerebral, atividade de regides cerebrais,
neurogénese, angiogéneses e crescimento endotelial (OH et al., 2012).

Os mecanismos ligados a melhora da funcdo cognitiva desencadeada pelo exercicio
fisico envolvem as potenciais modulagdes do exercicio no sistema antioxidante com a remogao
espécies reativas de oxigénio (SCHAMES, 2014), a ativacdo de regibes cerebrais por meio de
aumento do fluxo sanguineo e oxigenacdo nessas regides (BURDETTE et al., 2010;
NASCIMENTO CASTRO, GIL-MOHAPEL e BROCARDO, 2017), a producao de reserva
cognitiva (BRAGA et al., 2019), o aumento das conexdes neurais (CARVALHO et al., 2014),
a diminuicdo a permeabilidade da quinurinina que é neurotoxica, e o estimulo para produgédo
de fatores neurotroficos entre eles o fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF) que esta
envolvido no processo de sobrevivéncia e plasticidade neural (PEDERSEN, 2019; AGUDELO
etal., 2014).

A atividade fisica por envolver praticas que ndo necessitam de um determinado rigor
guanto ao planejamento, frequéncia, estruturacdo ou objetivo de manter ou melhorar alguma
capacidade fisica, pode ndo ser suficiente para desencadear os beneficios relacionados ao
exercicio estruturado/treinamento, sendo a literatura ainda limitada sobre a influéncia do nivel
de atividade fisica na cognicdo dos pacientes com cancer (SALERNO et al., 2020, 2021) e apds
tratamento quimioterapico. Com base na necessidade de investigacdo sobre a atividade fisica
no desempenho cognitivo associado a quimioterapia, o objetivo deste estudo é verificar se 0
nivel de atividade fisica minimiza o impacto do tratamento quimioterapico sobre o desempenho

cognitivo de pacientes oncoldgicos.

Métodos
Desenho do estudo e selecdo dos participantes

Trata-se de um estudo observacional longitudinal desenvolvido no periodo de agosto de
2021 a maio de 2022. Foram selecionados pacientes com cancer do trato gastrointestinal e de
tumores femininos, que no momento da coleta ndo haviam realizado nenhum tipo de tratamento
(exceto cirurgia). As avaliagOes foram realizadas quando o paciente recebia a indicagdo a
quimioterapia pelo servico de oncologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de
Pernambuco (HC-UFPE, Recife, Brasil).

Os pacientes eram usuarios do Sistema Unico de Saude (SUS), renda familiar de até 2
salarios-minimos, e foram selecionados no ambulatério de Oncologia e Hematologia do HC-

UFPE. Os critérios de elegibilidade incluiram confirmacdo do diagnostico de cancer do trato
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gastrointestinal ou feminino por histologia, citologia ou imuno-histoquimica; ndo ter realizado
nenhum tratamento, exceto cirurgia, ter idade igual ou superior a 18 anos; e ter respondido o
Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ). Foram excluidos pacientes com cancer
de pele do tipo basocelular ou epidermoide ndo metastatico; e pacientes que realizaram
tratamento prévio (quimioterapia ou radioterapia).

O estudo foi aprovado pelo comité de ética e pesquisa do Hospital das Clinicas (CAEE
47432621.5.0000.8807/ Parecer n. 4.844.457). Apos o consentimento informado por escrito ter
sido obtido pelos participantes elegiveis, os dados clinicos foram coletados nos prontuarios
online e em seguida foi realizada a aplicacdo dos questionarios que investigam o desempenho

cognitivo e o nivel de atividade fisica.

Instrumentos e descricdo de variaveis

Para avaliacBes destes pacientes em relacdo as variaveis de desempenho cognitivo e
nivel de atividade fisica foram utilizados os seguintes instrumentos, respectivamente:

O Mini Exame de Estado Mental (MEEM) que é o teste mais utilizado para rastreio de
alteracdes na funcdo cognitiva, avaliando varios dominios (orientacdo espacial, temporal,
memoria imediata e de evocacdo, célculo, linguagem-nomeacdo, repeticdo, compreensao,
escrita e copia de desenho), a cada questdo é atribuida uma pontuacéo especifica, podendo ao
final os individuos chegarem a um méaximo de 30 pontos, 0 seu ponto de corte varia de 19
pontos para analfabetos, 24 pontos para 1 a 4 anos de escolaridade, 26 pontos para 5 a 8 anos
de escolaridade, e de 28 pontos para pessoas que tiverem acima de 8 anos de escolaridade
(BRUCKI, 2003).

O teste de identificacdo de figuras que avalia alguns dominios, dentre eles a percepgéo
visual, a nomeacdo, memoria incidental, e memoria imediata, memdria tardia e reconhecimento.
O teste se inicia com a apresentacdo de uma folha contendo 10 figuras, o individuo recebe entdo
0 comando para identifica-las e nomea-las, cada identificacdo vale 1 ponto e cada nomeagéo
vale 1 ponto. Terminada a etapa de nomeacéo a folha é retirada e o individuo recebe o comando
para citar todas as figuras que aviam sido mostradas anteriormente, cada uma vale 1 ponto. Em
seguida o cartdo é apresentado mais uma vez por 30 segundos para que as figuras sejam
memorizadas, e é perguntado mais uma vez quais eram as figuras. Se o individuo ndo se lembrar
de todas é feita uma nova apresentagédo das figuras e um novo comando para cita-las. Por fim,
é feito outro teste neurocognitivo antes da Ultima etapa que necessita de um distrator de 5

minutos, passado os 5 minutos, uma nova folha é apresentada com 20 figuras, o individuo
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precisa nomear as figuras que estavam presentes na folha anterior. Quanto maior a pontuacéo
total ao final, melhores sdo os escores de memoria (NITRINI et al., 1994).

O teste de extensdo de digitos que tem o objetivo de avaliar a atencdo, memoria
operacional e funcdo executiva. Nesse teste o avaliador diz uma sequéncia de nimeros e 0
individuo repete essa sequéncia. Existem duas configuragBes dentro deste, na primeira o
individuo repete os digitos na forma direta, ou seja, na mesma ordem em que ele escuta do
avaliador. Na segunda o avaliado repete os numeros na ordem inversa. A quantidade de
numeros falados pelo avaliador vai aumentando progressivamente, necessitando da capacidade
de memorizar uma sequéncia cada vez mais longa. O teste se encerra quando o individuo
apresenta 2 erros seguidos (NITRINI et al., 2005).

O teste de fluéncia verbal que é um teste indicativo de como estdo as funcGes executivas,
pois, exige a capacidade de planejar, monitorar, ordenar, e também de habilidades como:
organizacao, autorregulacdo e memoria operacional (SILVA et al., 2011). No teste de fluéncia
verbal na categoria semantica de nomeagdo de animais, os individuos sdo orientados a dizer o
maior nimero de animais no menor tempo possivel. O avaliador anota 0s nomes e a pontuacao
é definida como o ndmero de animais (excluindo-se os nomes repetidos) em um minuto
(NITRINI et al., 2005). Os pontos de corte para esse teste séo de 9 animais para escolaridade
<8 anos e de 13 animais para pessoas com escolaridade maior do que 9 anos (BRUCKI et al.,
1997).

Para a avaliacdo do nivel de atividade fisica foi realizada com a aplicacdo do IPAQ
(versdo curta) que contém perguntas sobre 0os comportamentos de cada individuo durante a
ultima semana e os classifica de acordo com a intensidade das atividades fisicas em muito ativo,
ativo, irregularmente ativo e sedentario. A partir destes dados categorizamos 0s participantes
em dois grupos para acompanhamento: ativos (para aqueles classificados como | - muito ativo
e Il - ativo) e inativos (para aqueles classificados como Il - irregularmente ativo e IV -
sedentario) (CELAFISC, 2004). Cabe ressaltar que o IPAQ foi aplicado em dois momentos
distintos, anterior ao inicio do tratamento com quimioterapia e logo apés este periodo (que

variou entre 12 a 24 semanas).

Analise estatistica

Foi realizada a analise descritiva e inferencial acerca dos resultados e os dados foram
analisados utilizando o programa estatistico Jamovi versdo 2.2.5 (jamovi.org). Os dados
categoricos foram apresentados em frequéncia absoluta e relativa. Os dados numéricos foram

testados para normalidade pelo teste de Shapiro-wilk, apresentando normalidade os dados
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foram descritos em média e desvio padrdo, e para distribuicdo ndo normal os dados foram
apresentados em mediana e amplitude interquartil.

Para as analises inferenciais foram utilizados o teste exato de Fisher e o teste de
McNemar para diferencas entre dois grupos de duas amostras. O teste t pareado (dados normais)
ou teste de Wilcoxon (dados ndo normais), para encontrar as diferencas pré e pos-avaliacdo dos
mesmos individuos, teste t independente (dados normais) ou teste de Mann-whitney (dados néo
normais) para avaliar a diferenca entre os grupos nao pareados. Teste Anova de dois caminhos
de medidas repetidas para a avaliar as diferencas entre os grupos e ao longo do tempo em duas
avaliacdes. Os testes de correlacdo de Spearman (dados ndo normais) ou Pearson (dados
normais) foram utilizados para analisar a relagéo entre variaveis. Para todos os tratamentos

foram adotados nivel de significancia de 5%.

Resultados

Foram coletados os dados de 29 pacientes com cancer. Durante o periodo do estudo
houve uma perda amostral de quatro pacientes, sendo um por 6bito pela progressao da doenca
e trés por decisdo do proprio paciente em ndo realizar a reavaliacdo. Portanto, as avaliagdes
apos o tratamento quimioterapico incluiram 25 participantes.

A média de idade da amostra do estudo foi de 54 anos, os pacientes tinham baixo nivel
de escolaridade (8,5 + 4,3) e 79,3% dos pacientes eram mulheres. O diagnoéstico mais presente
foi o de tumor na regido da mama (34,5%) e 31% dos pacientes apresentaram a doenca no
estadiamento Illc. A comorbidade mais frequente entre eles foi a hipertensao arterial (55%), e

o perfil de inatividade fisica foi encontrado em 10 pacientes (Tabela 1).

Tabela 1. Descricdo das caracteristicas dos pacientes na avaliacdo inicial (n= 29).

Media + desvio padréo

Variaveis Valores absolutos (Valores relativos)

Idade (anos) 54,3 + 10,0
IMC (kg/m?) 27,1+57
Escolaridade (anos) 85+43
Sexo

Masculino 6,00 (20,69)

Feminino 23,00 (79,31)
Diagnadstico de Cancer

Mama 10,00 (34,48)

Endométrio 1,00 (3,45)

Ovério 3,00 (10,34)

Utero 1,00 (3,45)

Estdmago 5,00 (17,24)
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Figado 2,00 (6,90)
Intestino 1,00 (3,45)
Bile 1,00 (3,45)
Pancreas 1,00 (3,45)
Colén retal 4,00 (13,79)
Estagio da doenca
I 4,00 (13,79)
lla 1,00 (3,46)
b 4,00 (13,79)
Ila 7,00 (24,14)
b 4,00 (13,79)
Iic 9,00 (31,03)
Tipo de tratamento
quimioterapico
Neoadjuvante 15,00 (51,72)
Adjuvante 14,00 (48,28)
Comorbidades
Hipertensao 16,00 (55,17)
Diabetes 7,00 (24,14)
Labirintite 3,00 (10,34)
Gastrite 1,00 (3,45)
Colesterolemias 1,00 (3,45)
Consumo de bebida alcodlica
Sim 7,00 (24,14)
Né&o 22,00 (75,86)
Tabagismo
Sim 2,00 (6,90)
Né&o 27,00 (93,10)
Cirurgia oncologica anterior
Sim 8,00 (27,59)
Né&o 21,00 (72,41)
Nivel de atividade fisica (IPAQ)
Ativo 19,00 (65,50)
Inativo 10,00 (34,50)

Os valores estdo descritos em média + desvio padrdo ou valores absolutos (porcentagem).

Comparando o desempenho cognitivo no momento anterior ao tratamento e apds a
quimioterapia, independentemente do nivel de atividade fisica, observou-se apos a
quimioterapia um aumento nos escores do teste de figuras incidental (p<0,001) e uma
diminuicdo dos escores do teste de extensdo de digitos na ordem direta (p=0,021) apds o

tratamento quimioterapico (Tabela 2).

Tabela 2. Comparagédo dos escores das medidas de desempenho cognitivo antes e depois do

processo quimioterapico (n= 25).

Antes do Apos o
tratamento tratamento
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quimioterapico quimioterapico

Figuras incidental (escores) 6,00 (2,00) 7,00 (1,00) <0,001°
Figuras Imediata 1 (escores) 8,61 +1,00 9,09 £ 2,00 0,0942
Figuras Imediata 2 (escores) 8,91+ 1,00 9,09+1,00 0,6402
Figuras tardia (escores) 8,58 £ 1,28 8,79+ 0,98 0,447
Figuras reconhecimento 10,00 (0,00) 10,00 (0,00) 1.000"
(escores) ' ' ' ' '
Extensdo de digitos direta 9,00 (2,00) 7,50 (3,00) 0.0215"
(escores) ' ' ' ' ’
Extensdo de digitos inversa 4,00 (1,00) 3,00 (2,20) 0.051°
(escores) ' ' ’ ' ’
Fluéncia verbal (escores) 14,33 £ 4,85 14,42 + 3,36 0,900?

Valores apresentados em média + desvio-padrdo ou mediana (amplitude-interquartil). @ Teste t pareado;
®Teste de Wilcoxon; * Apresentou diferenca estatisticamente significativa de p< 0,05.

Nota: Néao foi possivel realizar as analises inferenciais para os testes de figuras percepcdo e figuras
nomeacao, pois todos receberam pontuagdo maxima nesses testes (Efeito Teto).

A identificacdo da presenca ou auséncia de déficits cognitivos dos pacientes,
considerando o nivel de escolaridade, e a comparagdo antes e apos o tratamento quimioterapico
entre os individuos ativos e inativos estdo apresentadas na Tabela 3, ndo sendo identificadas

diferencas estatisticamente significativas entre 0s grupos.

Tabela 3. Rastreio de déficits cognitivos (MEEM) e a relacdo com o nivel de atividade fisica

dos pacientes antes e ap0s o tratamento quimioterapico.

Antes do tratamento quimioterapico (n=29)
Nivel de atividade fisica

Variaveis Ativos (n=19)  Inativos (n=10) P
n (%) n (%)
g . Presente 6,00 (31,58) 1,00 (10,00)
Déficit cognitivo 0,4312
Ausente 13,00 (68,42) 9,00 (90,00)

ApoOs o tratamento quimioterapico (n= 25)
Nivel de atividade fisica

Variaveis Ativos (n=17) Inativos (n=8) p
n (%o) n (%)
- .. Presente 7,00 (41,18) 2,00 (25,00)
Défict cognitivo 0,5212
Ausente 10,00 (58,82) 6,00 (75,00)

Valores apresentados em valores absolutos (porcentagem); @ Teste exato de Fisher.

Os pacientes ativos e inativos foram comparados quanto ao seu desempenho cognitivo

antes do tratamento quimioterapico (Tabela 4). Os pacientes ativos apresentaram melhores
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resultados no teste de fluéncia verbal (p=0,023). Para demais variaveis analisadas ndo houve
diferengas significativas. Também foram analisados possiveis fatores de confusdo como a
idade, sexo, escolaridade e IMC, ndo sendo observado nenhuma influéncia destes fatores sobre

os resultados.

Tabela 4. Comparacéo dos escores das medidas de desempenho cognitivo de acordo com o

nivel de atividade fisica antes do tratamento quimioterapico.

Ativos (n=19) Inativos (n=10) p
Figuras incidental (escores) 5,74 £1,37 6,20 + 1,14 0,368°
Figuras Imediata 1 (escores) 9,00 (1,50) 9,00 (1,00) 0,9242
Figuras Imediata 2 (escores) 9,50 (1,00) 9,00 (1,00) 0,7322
Figuras tardia (escores) 9,00 (3,00) 8,00 (1,00) 0,3822
Extensdo de digitos direta (escores) 9,00 (2,00) 9,00 (1,75) 0,6502
(Eeg:eo”rseas‘)) de digitos inversa 3,58 + 1,12 3,00 + 1,37 0,503"
Fluéncia verbal (escores) 15,70 + 5,02 11,50 £ 3,03 0,023

Valores apresentados em média + desvio-padrdo ou mediana (amplitude-interquartil). @ Teste de Mann-
whitney; ® Teste t para amostras independentes; *Apresentou diferenca estatisticamente significativa de
&<ot?:10 ?\iéo foi possivel realizar as anélises inferenciais para os testes de figuras percepcédo, figuras
nomeacdo e figuras reconhecimento, pois todos receberam pontuagdo méaxima nesses testes (Efeito
Teto).

Em relacdo ao desempenho cognitivo antes e ap6s o tratamento quimioterapico (Figura
2), ndo houve diferencas significativas para os resultados do MEEM (Figura 2, A), Figuras -
Imediata 1 (Figura 2, C), Figuras - tardia (Figura 2, D) e Extensdo de Digitos - ordem inversa
(Figura 2, F) na comparacdo dos pacientes ativos com 0s inativos.

Para o teste de Figuras - incidental (Figura 2, B), tanto os pacientes ativos como 0s
inativos mostraram aumento nos escores (p<0,001) apds o tratamento. No teste de extensdo de
digitos — ordem direta (Figura 2, E), pacientes ativos e inativos diminuiram os escores (p=0,012)
apos o tratamento. J& no teste de fluéncia verbal (Figura 2, G), os pacientes ativos tiveram

maiores escores que os inativos antes do tratamento quimioterapico (p=0,043).
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Figura 2. Comparacdo dos déficits cognitivos e os escores nos testes de desempenho cognitivo de acordo com o nivel de atividade fisica antes e
apos o tratamento quimioterapico.
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pi= Valor de p para interacéo entre os fatores grupo e tempo; P= Valor de p para o fator tempo; ps= Valor de p para o fator grupo; ptukey= Valor de p para o
teste de comparacdes multiplas de Tukey; - N&o foi possivel realizar analises inferenciais (todos os valores sdo iguais entre 0s grupos e os individuos nos dois
tempos); * Apresentou diferenca estatisticamente significante de p< 0,05; *** Apresentou diferenca estatisticamente significante de p< 0,001.

Nota: Para esta analise foi utilizado o teste Anova Two Way de medidas repetidas; Nao foi possivel realizar as analises inferenciais para os testes de figuras
percepc¢ao, figuras nomeacdo e figuras reconhecimento, pois, todos receberam pontuacdo maxima nesses testes; No teste de figuras imediata 2 a baixa quantidade
de individuos a analise e representacao grafica.

Para comparacao entre os perfis de atividade fisica antes e ap0s o tratamento quimioterapico (Tabela 5), cabe ressaltar que houve uma perda
amostral de quatro pacientes durante o seguimento, sendo dois pacientes do grupo ativo e dois pacientes do grupo inativo. A compara¢ao mostrou
uma modificacdo do perfil de atividade fisica, com seis pacientes que eram ativos sendo categorizados como inativos ap6s o tratamento
quimioterapico, o que representa uma diminuicao de 35,3% no quantitativos de pacientes que eram ativos antes do tratamento quimioterapico e um

aumento de 75% de inativos apds o periodo de quimioterapia (p=0,034).

Tabela 5. Comparagio de pacientes ativos e inativos fisicamente antes e apds 0 tratamento quimioterapico.

Nivel de Atividade fisica Nivel de Atividade fisica
(Antes do tratamento quimioterapico; n=29) (Apo6s o tratamento quimioterapico; n=25) b
Ativos 17 11 x
Inativos 8 14 0,034

Valores apresentados em valores absolutos; # Teste de Mc Nemar. * Apresentou diferenca estatisticamente significante de p< 0,05
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Discussao

Os achados deste presente estudo clinico realizado com pacientes oncolégicos apontam
que o desempenho nos testes cognitivos apos a quimioterapia foi semelhante entre os pacientes
ativos e inativos, considerando o nivel de atividade fisica anterior ao inicio do tratamento
quimioterapico. Observamos que 0s pacientes oncoldgicos ativos antes de iniciar a
quimioterapia apresentavam melhor desempenho no teste de fluéncia verbal (memoria
semantica), relacionada a habilidade de recuperar informacGes e ao processamento das funcdes
executivas. Além disso, o estudo identificou menor desempenho no teste de atencdo e memdaria
de trabalho tanto nos pacientes ativos como nos inativos apos a quimioterapia.

Em relacdo ao desempenho cognitivo dos pacientes de uma maneira geral, no periodo
entre o diagnostico e o fim da quimioterapia, nosso estudo identificou uma diminuicdo de
desempenho no teste de extensdo de digitos na forma direta, que € um indicativo de desempenho
para memoria de trabalho verbal e atencdo, que juntas regulam a capacidade de reter
informagdes para desenvolver uma determinada tarefa (NETTO et al., 2013). A verséo inversa
do teste de extensdo de digitos ndo demonstrou resultados estatisticamente significativos, mas
a comparacao dos escores antes e depois do tratamento é sugestiva de perda de desempenho
cognitivo no controle da atencdo, coordenacéo e outros processos envolvidos na armazenagem
de curto prazo (FIGUEIREDO; NASCIMENTO, 2007).

Miao et al. (2016) conduziram um estudo com 49 pessoas, sendo 23 pessoas com cancer
de mama que passaram por quimioterapia e 26 pessoas saudaveis, foi comparado o desempenho
cognitivo entre elas. O resultado mostrou um pior desempenho cognitivo na fungdo executiva
das pessoas que passaram por quimioterapia. Os possiveis mecanismos envolvidos neste pior
desempenho cognitivo em pacientes que passaram por quimioterapia sao a reducao de espinhos
e dendritos nos neurdnios, diminuicdo no numero de neurotransmissores e do BDNF, e o
aumento de fatores inflamatorios como o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e espécies
reativas de oxigénio, mecanismos estes associados ao tratamento de quimioterapia, processo
denominado “Chemo-brain” (NGUYEN; EHRLICH, 2020; PARK et al., 2018; FARDELL et
al., 2011).

A presenga de déficits cognitivos, rastreada por meio do MEEM com pontos de corte de
acordo com a escolaridade (BRUCKI, 2003) foi observada em nosso estudo, fato comum
acontecer quando se inclui na amostra individuos mais velhos (ZANINI, 2001). Quanto a
relacdo entre déficits cognitivos e o nivel de atividade fisica, observamos que ser ativo ndo
modificou a esta condigdo nem antes e nem depois do tratamento quimioterapico. Resultados

semelhantes foram encontrados por Carvalho (2019) que avaliou a cognicéo e os habitos de



40

atividade fisica de 29 mulheres sobreviventes de cancer de mama, ndo sendo observadas
diferengas significativas entre os déficits cognitivos percebidos de ativos e inativos. N0ssos
resultados podem ter sofrido influéncia da divergéncia de idade entre 0s pacientes que incluiu
individuos entre 33 e 82 anos, dos diferentes tipos de esquemas quimioterapicos incluidos, e da
modificacdo do nivel de atividade fisica de antes para depois do tratamento (ARAUJO et al.,
2015).

Em relacdo a fluéncia verbal, que envolve a capacidade de buscar e recuperar os dados
armazenados na memoria de longo prazo, o0s pacientes ativos demonstraram melhor
desempenho cognitivo quando comparado aos pacientes inativos no momento anterior ao
tratamento quimioterdpico. Resultado semelhante ocorreu no estudo de Bender et al. (2020),
que observou a relacdo positiva entre funcdo cognitiva e atividade fisica (medida por meio de
actigrafo) e também da funcéo cognitiva com a aptiddo cardiorrespiratoria (medida pelo teste
progressivo de esteira) em 73 mulheres na pds-menopausa com cancer de mama em estagio
inicial antes do inicio da quimioterapia adjuvante.

Os maiores escores na fluéncia verbal pelo grupo de pacientes ativos antes da
quimioterapia podem estar ligados a capacidade que a atividade fisica tem de potencializar
processos cerebrais por meio de melhora na fun¢do mitocondrial (FERREIRA, 2020), ativacédo
de regides cerebrais (SCIANNI et al., 2019; MEREGE-FILHO et al., 2014), e estimulo para a
producdo de neurotransmissores e fatores neurotréficos como o BDNF, que contribui para
neurogénese e plasticidade neural (PEDERSEN, 2019).

Nossos achados também apontaram para melhora da memaria incidental, que tem como
base a solicitacdo da evocacao sobre as imagens vistas anteriormente de maneira imediata e
sem um aviso prévio. Entretanto, acreditamos que este melhor resultado pode estar associado
ao tempo relativamente curto entre o teste e reteste (antes e apds a quimioterapia), variando
entre 3 e 6 meses, e isso pode ter favorecido os pacientes de maneira a preverem que a
memorizacdo seria solicitada (VITIELLO et al., 2007), do que propriamente ao um efeito
neuroprotetor vinculado a condigéo de fisicamente ativo.

Em nosso estudo, ap6s o tratamento quimioterapico, seis individuos que eram
fisicamente ativos se tornaram inativos, indicando um aumento da inatividade fisica
supostamente pelo tratamento. Este comportamento inativo de pacientes em tratamento
oncologico parece ser habitual para essa populagdo, como observado nos estudos de Seixas;
Kessler; Frison (2010) e Granger et al. (2016) que investigaram os perfis de atividade fisica de
pacientes que passaram por um periodo de tratamento oncoldgico e identificaram um aumento

da inatividade fisica dos pacientes. Os possiveis motivos para reducdo da atividade fisica
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envolvem os efeitos colaterais do tratamento como a fadiga, as nauseas e a dor, que sao relatadas
entre os pacientes (IRWIN et al., 2003).

Acreditamos que o comportamento inativo identificado apds o tratamento pode ter
interferido nos resultados dos testes da bateria neurocognitiva, sugerindo que os individuos com
0 histérico de atividade fisica mesmo apresentando melhores resultados para dominios
cognitivos antes do tratamento sofrem os impactos negativos da quimioterapia. 1sso sinaliza a
necessidade dos pacientes se manterem ativos durante todas as fases do tratamento para tentar
manter um bom desempenho cognitivo (KOEVOETS et al., 2022).

Este estudo apresenta algumas limitagfes como: o baixo nimero de pacientes incluidos
na pesquisa; a variagdo do tempo de acompanhamento dos protocolos de tratamento
quimioterapico; a classificacdo do nivel de atividade fisica que ocorreu por meio de avaliacédo
indireta e pode ter sido influenciada por semanas atipicas e/ou pela dependéncia da memdria
dos pacientes; o ndo controle das modificacBes no perfil de atividade fisica em decorréncia do
tratamento quimioterapico prescrito pelo médico do ambulatoério de oncologia. Essas limitacdes
podem ter influenciado direta ou indiretamente os resultados deste estudo, ficando como
sugestdo para pesquisas futuras a padronizacdo ou categorizacdo do tempo de tratamento, a
utilizacdo de medidas diretas para mensurar a atividade fisica e, por fim, o seguimento (follow-
up) dos pacientes apds o tratamento quimioterapico por algumas semanas e/ou meses, tendo em
vista que os impactos da quimioterapia na cognicdo acompanham 0s pacientes para além do
tratamento.

Como pontos fortes deste estudo destacamos 0 acompanhamento periddico do paciente
ao longo de todo periodo de tratamento, a utilizac&o de instrumentos de coleta de fécil e rapida
aplicacdo para mensurar o desempenho cognitivo e a atividade fisica, a minimizac&o de visitas
adicionais a ambientes hospitalares ou de laboratério (evitando que o paciente se sinta cansado
ao realizar as avaliacdes), além da contribuicdo com o corpo de conhecimentos sobre a atividade
fisica e 0 comprometimento cognitivo associado a quimioterapia. Estas estratégias somadas a
outras podem tornar viavel o acompanhamento do paciente oncoldgicos por toda a equipe
envolvida no cuidado, tendo referéncias para possiveis intervencoes.

Como perspectivas futuras sugerimos a necessidade de acompanhamento do
desempenho cognitivo por parte da equipe de suporte oncologico para eventuais intervencdoes,
bem como a necessidade de implementacdo de estratégias de impacto sobre os niveis de
atividade fisica dos pacientes que estdo em tratamento. Assim, a pratica de exercicio domiciliar

e no ambiente hospitalar, por exemplo, considerando as necessidades de cada caso, poderia
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focar na melhora no desempenho cognitivo, no aumento da reserva cognitiva e no controle dos

demais efeitos colaterais ligados & quimioterapia.

Concluséo

O presente estudo observou que o nivel de atividade fisica prévio dos pacientes
oncolégicos parece ndo influenciar no desempenho cognitivo apds o tratamento de
quimioterapia. Pacientes ativos antes do tratamento apresentam melhor desempenho cognitivo.
A quimioterapia contribuiu para inatividade fisica e queda no desempenho cognitivo dos

pacientes.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A quimioterapia, uma das principais formas de tratamento para o cancer, tem sido
associada a neurotoxicidade e alteragdes cognitivas, processo denominado “chemobrain”. Para
controle dessas alteracBGes cognitivas, podem ser utilizadas intervencfes ndo farmacologicas
como o exercicio fisico, por meio de um efeito neuroprotetor. Em nosso estudo, observamos
que a prética de atividade fisica anterior ao tratamento quimioterapico ndo minimizou seu
impacto sobre o desempenho cognitivo apds a quimioterapia. Os pacientes que inicialmente
eram ativos comparados aos inativos antes do tratamento quimioterapico demonstraram, em
relagcdo ao desempenho cognitivo, melhor desempenho na capacidade de buscar e recuperar 0s
dados armazenados na memdria de longo prazo. Com a quimioterapia foram observados
prejuizos no desempenho cognitivo no tocante aos dominios de memoria de trabalho verbal e
atencdo, além de colaborar para um aumento do perfil de inatividade fisica entre os pacientes

durante o periodo de tratamento.
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dobreaomeioecoloqueno chGo (3PtOs) ....ovviiniiiiiiiiiinnieenns £ 3
* Ler e obedecer: "feche 0s olhos" (1 PONtO) ... v i iiiiiiinniiananns « )
o Escriover Unmia fro0iCl PONOY | o e e sie s ammman s aam im i e s wiovee sisnae s &y « )
& COPIN- N IOBENN0 (1 PONIG). ivicii o v viivisiossinee simessiorsssiers suialsssioas e £ )

ESCORE: (___/30)

54



ANEXO D - TESTE DE FIGURAS

Folha 1
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ANEXO E — TESTE DE EXTENSAO DE DIGITOS
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Ordem Direta

Ordem Inversa

16 26158
95 49327
283 715294
419 681495
5973 841?93
6917 61??34

15 95631
29 47352
742 835291
518 294171
3948 5927163
6274 8362517




ANEXO F - IPAQ

.
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FISICA -
VERSAD CURTA -
Data- ! I Idade - Sexo:F{ JM[ )

Mos estamos inleressados em saber gue lpos de alividade fisica as pessoas
tazem como parte do seu dia 8 dia Eate projeto far parle de um grande estads
que estd sendo feilo em diferentes paises ao redor do mundo. Suas respostas nos
ajudardo a enlender que 1o alivos nds somos em relacho & pessoas de oulros
paises. As perguntas estio relacionadas ao lempo que vocd gasta fazendo
atividade fizica na ULTIMA semana. As pergurias induem &= alividades gue vocs
faz no trabalho, para ir de wm lugar 8 oulro, por lazer, par esporte, pof exefcico ou
como pane das suas alividades em casa ou no jardim. Suas respostas sio MUITO
imporiantes. Por favor responda cada guestio mesmo gue considere gue ndo seja
aliva. Dbngado pela sua participacio !
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Para responder as questies lembre que:

» abvidades fsicas VIGOROSAS sdo aquelas que precsam de um grande
E-!fl:lll'l;tl fisico & gue fasam resairar MUITO mais fane que o sl

= abvidades lisicas MODERADAS s30 aguelas que precsam de algum esfarco
fisico & gue fazem respirar LM POUCO mais forle que o nommal

Para responder as perguntas pense somenle nas aividades que vool realiza por
pelo menos 10 minutos continuos de cada vez.

1la Em guanios dias da olima semana vocd CAMINHOU por
minulos conlinuoes &m casa ou no rabalho, coma forma de bransporte para i de um

lugar para oulfo, por lazes, por prader ou coma forma de exercicio?

dias por SEMAMNA { ) MenbFum

1b Mos dias em que VacE caminhou par peho mands 10 minulcs condinuos I!|I.ﬂ|'ﬂltl
tempa o total vocd gastou caminkando por dia”

T Mirwias.

Za. Em quanios dias da diima semana, vooé reakzou aividades MODERADAS por
pelo menss 10 minulos conlinuos, como por exemplo pedalar leve na bicicleta,
nadar, dancar, fazer gindslica aerdbica leve, jogar vilel recrealivo, Carmegar pesos
leves, farer servipos doméslicos na casa, no guintal ou no jardim como vasmes,
aspirar, cuidar do jardim, ou  quakquer alividade gue fez aumeniar

CEMTRD CCR0R CEHADDR O IFAC RO BERSS - CELAFISCE -
IHFOEAC SES: ARALISE, CLASSIFICACAD E COMPARAGAD OE FESULTADDS MO BRASL
Tal-Fax: — M1-45E5F M qu 425K ). E-mnail: cabfisc comn br
Home Fege: warw.celriscs com b IFAD Iniemaec e izao b i s




moderadamente sua respiracao ou balimentos do coraclo (POR FAVOR NAD
INCLUA CAMINHADA)

dias por SEMAMNA { 1 Menburm

2b. Moz dias e gue wock fer essas alividades moderadas por pelo menos 10
mitubos ooeinens guanlo Empd no total vood gastou fazends essas abvidades
por dia?

horas: hirustas.

3a Em quaries dias da dlima semana, voce realizou atividades VIGORDSAS por
pedo menes 10 mneics conlinums, oomo por Eili‘f.'l'l"!lh- correr, Tazer Ei‘l!ﬂﬁ-ﬂ
aerimica, jogar Tulebal, pedalar @pdo na biccleta, jogar basquels, fazer servipos
doméslicos pesados em casa, no quintal ou CAVOUCAT PO jardim, Carregar pesos
elevados ou qualouer alividade gue fer aumertar MUITO sua respirachs ou
Babmentas do conacio.

dias por SEMAMNA { ) Menburn

db Mot dias e gue wick fez essas alividades viporosas por pelo menos 10
minulos conlineds guanta lempo fo tolal vocd gasiou farendo @s33a8 abvidades

por dia?
hioras: Minutos:

Estas dllimas quesides sdo sobre o lempo gue vool permanecs senlado lodo dia,
no rabalho, na escola ou facukdade, em casa & duranie seu lempo livie. 5% nclu
o lempo senade estudando, senlado enquanto descansa, farends licho de casa
vigitando um amigo, lendo, sermado ou deitado assislindo TV, MEo inclua o lempo
gasio serfando durante o ransporle em dnibus, rerm, mebnd ou camo.

d4a.  Quanio lempo no lolal vocd gasta santado durante um dia de samana?
haras rirmbas

db.  Quano iempo no sl vood gasta sentads dirante &m wm dia de final da
SMTEANAT

haras frirubas
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ANEXO G - ATA DE DEFESA

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO

Ata da defesa/apresentagdo do Trabalho de Concluséo de Curso de Mestrado do Programa de
Pés-graduagdo em Educagdo Fisica - CCS da Universidade Federal de Pernambuco, no dia
UFPE : 1 05 de setembro de 2022.

ATAN°53

Aos cinco dias do més de setembro de 2022, as 14h00min, em sessdo pablica realizada de forma remota, teve
inicio a defesa/apresentagdo do Trabalho de Conclusio de Curso intitulada ATIVIDADE FISICA E
DESEMPENHO COGNITIVO DE PACIENTES EM QUIMIOTERAPIA: UM ESTUDO OBSERVACIONAL
LONGITUDINAL do(a) mestrando(a) ROBERTO VINICIUS DA COSTA SILVA, na érea de concentragao
Biodindmica do Movimento Humano, sob a orientagdo do(a) Prof.(2) ANDRE DOS SANTOS COSTA. A
Comissdo Examinadora foi aprovada pelo colegiado do programa de pés-graduagdo em 01 de setembro 2022,
sendo composta pelos examinadores: ANDRE DOS SANTOS COSTA, do(a) Universidade Federal de
Pemambuco; CARLA MENESES HARDMAN, do(a) Universidade Federal de Pernambuco; FABIO SANTOS
DE LIRA, do(z) Universidade Estadual Paulista. Apés cumpridas as formalidades conduzidas pelo(a) presidente(a)
da comissdo, professor(a) ANDRE DOS SANTOS COSTA, o(a) candidato(a) ao grau de Mestre(a) foi
convidado(a) a discorrer sobre o contefido do Trabalho de Conclusdo de Curso. Concluida a explanagdo, o(a)
candidato(a) foi arguido(a) pela Comissdo Examinadora que, em seguida, reuniu-se para deliberar e conceder, a0
mesmo, a mengdo APROVADO. Para a obtengdo do grau de Mestre(a) em Educagdo Fisica, o(a) concluinte
dever4 fer atendido todas ds demais exigéncias estabelecidas no Regimento Interno e Normativas Internas do
Prof;mma, nas Resolugdes ¢ Portarias dos Orgdos Deliberativos Superiores, assim como no Estatuto ¢ no

Regimento Geral da Universidade, observando os prazos e procedimentos vigentes nas normas.

Dr. FABIO SANTOS DE LIRA, UNESP

Examinador Externo & Instituigdo

Dra. CARLA MENESES HARDMAN, UFPE

Examinadora Interna

RE DOS SANTOS COSTA, UFPE

Presidente

R!BERTO VINICIUS DA COSTA SILVA

Mestrando

Av. Prof. Moraes Rego, 1235 - Cidade Universitéria, Recife - PE - CEP: 50670-901 - Telefax:(81) 2126-8000
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