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Resumo

O procedimento de transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH) pode
causar perdas funcionais que dificultam atividades diarias que requeiram habilidades
fisicas. Nosso objetivo foi avaliar a funcdo dos pacientes pré e apés o TCTH
utilizando uma avaliacdo em ambiente ambulatorial. De novembro de 2008 a
Novembro de 2010, 50 pacientes, 29 (58%) mulheres, mediana de idade de 48 anos
(24-67), foram arrolados no estudo. A coleta foi realizada pré e pés TCTH alogénico
ou autélogo. Os instrumentos utilizados foram o teste de caminhada de 2 minutos
(TC2M), saturacao de oxigénio (SatO.), freqiéncia cardiaca (FC) e escala
modificada de Borg (EMB) antes e depois do TC2M para avaliacdo da performance
da marcha, teste de forca de preensao (TFP) para avaliacdo de forca muscular, teste
de Schober (TS) para avaliacdo de mobilidade de coluna lombar e escala maxima e
adaptada de atividade (EMA e EAA) do questionario Perfil de Atividade Humana
(PAH) para avaliacdo da funcao fisica. Cinqlenta pacientes foram avaliados pré
TCTH; 6 nao foram submetidos ao TCTH; 3 morreram previamente, 1 se recusou e 2
foram excluidos. Quarenta e quatro de 50 (88%) foram submetidos ao TCTH, 21
alogénicos e 23 autdlogos. Trinta e trés de 44 (75%) pacientes foram submetidos a
ambas as avaliagdes, 11/44 (25%) pacientes nao foram submetidos: 9 morreram e 2
foram excluidos. Entre os grupos que foram submetidos as duas avaliacoes,
achamos valores estatisticamente menores na avaliacao pés para TC2M (p= 0,004),
TFP para mao direita e esquerda (p= 0,004 e < 0,0001), TS, EMA e EAA (p<
0,0001); e valores maiores para FC (p= 0,01) antes do TC2M e SatO. (p= 0,02) apds
o TC2M. Também encontramos diferencas estatisticamente significantes entre os

grupos de pacientes autélogo e alogénico nas variaveis Hemoglobina (Hb), EMA (p=
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0,002) e EAA (p= 0,008) no p6és TCTH. Estas diferencas indicam um decréscimo no
condicionamento aerdbico antes do stress fisico, reducdo da performance da
marcha, da forga muscular, da flexibilidade da coluna e na fungdo em atividades de
vida diaria no p6s TCTH, mostrando perdas fisicas nesta populacdo. Ademais, o
prejuizo funcional e fisico foi mais severo nos pacientes submetidos ao
procedimento alogénico no pés TCTH. Concluindo, o entendimento da intensidade e
a especificidade dessas perdas fisicas podem ajudar a conduzir melhor um

programa de reabilitagcdo no pés TCTH.

Vi



Abstract

Hematopoietic stem cell transplant (HSCT) procedure may cause functional losses
that impair daily tasks that require physical skills. Our aim was to evaluate function of
patients pre and post HSCT using an assessment in outpatient basis. From
November 2008 to November 2010, 50 patients, 29 (58%) female, median age 48
years (24-67), were enrolled in the study. Collection was performed pre and post
autologous or allogeneic HSCT. Instruments were 2 minutes walking test (2MWT),
oxygen saturation (Sa02), heart rate (HR) and Borg Scale (BS) before and after
2MWT for gate performance evaluation; Grip Strength (GS) for strength evaluation,
Schober Test (ST) for spine mobility testing and maximum and adapted activity score
(MAS and AAS) of Human Activity Profile (HAP) questionnaire for function role
evaluation. Fifty patients were evaluated pre HSCT; 6 did not undergo HSCT; 3 died,
1 refused, and two were excluded. Forty four out of 50 (88%) underwent HSCT, 21
allogeneic, 23 autologous. Thirty three out of 44 (75%) patients performed both
evaluations, 11/44 (25%) patients did not: 9 died and 2 were excluded. Among
groups who performed both evaluations, we found significant lower values in the post
evaluation for 2MWT (p= 0.004), GS for right and left hand (p= 0.004 and <0.0001
respectively), ST, MAS and AAS (p< 0.0001); and higher HR (p= 0.01) before 2MWT
and Sa02 (p=0.02) after 2MWT. We also found statistically differences between
allogeneic and autologous groups of patients for hemoglobin (Hb), MAS (p= 0.002)
and AAS (p= 0.008) variables on post HSCT. Those differences indicate decrease on
aerobic conditioning before physical stress, decline of gate performance, hand
strength, spine flexibility and on function role on daily activities post HSCT, showing

physical losses in this population. Moreover, functional and physical prejudice was
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more severe in patients that underwent allogeneic procedure on post HSCT. In
conclusion a better understanding of intensity and specificity of those physical losses

may help to conduct a better rehabilitation program on post HSCT period.
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1. INTRODUGAO

O transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH) é um tratamento
moderno, com potencial curativo para muitas doengas hematoldgicas, malignas ou
nao, doengas metabdlicas, tumores solidos e deficiéncias imunolégicas [1, 2]. O
sucesso do procedimento é variavel, (de 20 a 70% dos casos) dependendo de cada
situacdo clinica [3, 4]. No transcorrer dos anos um numero crescente de
procedimentos estdo sendo realizados no tratamento tanto de adultos como de
criangas. Segundo a RBT (Registro Brasileiro de Transplantes), somente no Brasil
foram realizados 793 procedimentos de transplante de células hematopoiéticas no
primeiro semestre de 2011 [5]. Estima-se que existam cerca de 100.000 pacientes

no mundo sobrevivendo ha mais de cinco anos pés TCTH [6].

Apesar de ser um tratamento dispendioso, complexo e com alta taxa de
morbimortalidade, o TCTH é uma modalidade terapéutica de grande importancia
para a area oncohematolégica, pois tem o potencial de prolongar a vida do paciente

e promover a cura em doengas refratarias a outros tipos de terapias [7].

No TCTH radioterapia e/ou quimioterapia sdo aplicadas para que a
imunossupressao desejada seja atingida, permitindo a enxertia de células
hematopoiéticas saudaveis de doadores ou do proprio paciente. Este regime de
condicionamento associado aos efeitos da doenca do enxerto contra o hospedeiro
(DEcH) tanto na forma aguda como crénica, a imunossupressdo utilizada na

prevencao da DEcH, ao longo periodo de isolamento, as possiveis infeccoes, a
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privacdo das atividades e outras possiveis complicagdes relacionadas ao proprio
procedimento como a mucosite, sindrome da pega e etc, fazem com que o paciente
sofra relevantes perdas fisicas que afetam, posteriormente, a sua capacidade de
realizar atividades que antes lhe eram habituais. Além disso, antes durante e ap6s o
TCTH os pacientes passam por consideravel estresse fisico, psicoldgico e

psicossocial [2, 8].

Sendo assim, torna-se evidente a necessidade da atuacdo de uma equipe
multiprofissional e atencédo interdisciplinar assistindo o paciente na sua complexa
integralidade, preparando-o na fase pré-transplante, amenizando os efeitos do
procedimento e suas intercorréncias durante a internacdo e restaurando suas

potencialidades apds o retorno ao convivio social e profissional.

1.1. A Hist6ria do Transplante.

A idéia de se utilizar a célula progenitora surgiu em 1939 e seu objetivo era
proteger os tecidos da irradiacao terapéutica. Muitos experimentos foram feitos em
modelo animal e, por que n&o se havia uma total compreenséo da necessidade e da
intensidade da imunossupressao para o sucesso da “pega”, nem do melhor meio
para se obté-la, muitos experimentos falharam e desanimaram um grande ndmero
de pesquisadores em quase 20 anos de tentativas. O sucesso veio apenas em 1954,
quando Barnes e Loutit mantiveram um rato submetido a um transplante singénico

vivo por mais de 100 dias [9].
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Os estudos clinicos em seres humanos se iniciaram com semelhante
descrencga pelo grande indice de falha na "pega” dos primeiro pacientes, abrindo
espaco para o transplante autdlogo [9], que obteve bons resultados em suas
primeiras tentativas. Importante marco na evolucdo do TCTH ocorreu com o
desenvolvimento do sistema de histocompatibilidade e o papel dos antigenos
leucocitarios humanos, permitindo a abertura a novos estudos clinicos, agora ja com
a ideia do transplante terapéutico, e ndo mais apenas para preservar 0rgao

irradiados.

Em 1968, Gatti e cols [10] finalmente atingiram o seu maior objetivo: realizar
com sucesso o TCTH e curar pacientes com imunodeficiencia severa combinada.
Apés 25 anos, os pacientes estavam bem e em remissao. Em 1969 o Dr. E. Donnal
Thomas e colaboradores realizaram, em Seattle — EUA, o primeiro TCTH alogénico
(TCTH-A) com a utilizagao de radioterapia como condicionamento, em um paciente
portador de leucemia que recebeu doses altas de irradiacao corporal total (ICT),
seguido da infusdo de medula 6ssea de seu irmao [11]. Em 1990, o mesmo Dr.
Thomas recebeu o Prémio Nobel de medicina, pelo trabalho experimental, clinico, e

a criacao dos TCTH.

Em 1970 o TCTH ja era um procedimento reconhecidamente eficaz no
tratamento de moléstias hematolégicas e em 1980 tinha se consolidado, ampliando
mais tarde seu espectro com as terapias de infusao de linfécitos e sangue de cordao
umbilical. No Brasil, o inicio do transplante de medula (TMO) se deu em 1979 no
Hospital das Clinicas da Universidade Federal do Parana, e em 1998 a unidade ja

tinha completado 1000 procedimentos realizados [7].
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A primeira equipe multidisciplinar voltada ao atendimento do paciente
transplantado foi constituida em Seattle em 1967, quando ja se pensava em
cuidados poés-transplante, com a insercdo de profissionais como nutricionistas,
técnicos, enfermeiros e outros. Portanto estava claro que, apesar de um
procedimento curativo, as complicagcbes tardias j& eram conhecidas e havia

necessidade de aborda-las de forma abrangente.

1.2. O Transplante de Células-Tronco Hematopoiéticas.

O TCTH é um procedimento que tem como objetivo a eliminagdo do sistema
hematopoiético e imunolégico de um paciente, através da administracdo de
quimioterapia e/ou irradiagcdo como regime de condicionamento e, posteriormente, a
substituicdo por células-tronco de outro individuo sadio (doador) ou colhidas
previamente do proprio paciente. O regime de condicionamento pode ser
mieloablativo ou ndo mieloabaltivo. Neste ultimo regime a medula 6ssea do paciente

nao € completamente eliminada [12].

O TCTH pode usar como fonte de células a medula 6ssea (transplante de
medula éssea — TMO) ou o sangue periférico (transplante de células progenitoras
periféricas — TCPP). O TCTH pode ainda ser singénico (de gémeos idénticos),
alogénico (de um doador) aparentado ou ndo aparentado, ou autélogo (de células-
tronco do proprio paciente). O tipo de TCTH é selecionado baseando-se na doenga
de base do paciente, de seu estado clinico e condicées gerais, e na disponibilidade

de um doador [11, 12].
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1.2.1. Transplante de Células-tronco Hematopoiéticas Autélogo.

O transplante de células-tronco hematopoiéticas autélogo é o procedimento
onde o paciente é resgatado através de suas proprias células-tronco. E o mais
utilizado entre os TCTHs e tem como fungdes a recuperacao de produtos mieldides
e reconstituicdo imune apo6s a quimioterapia em altas doses (QAD). As células
utilizadas neste tipo de transplante podem ser provenientes da medula ou do sangue

periférico (SP) [12].

Este procedimento é classicamente utilizado em Doenca de Hodgkin, linfoma
nao-Hodgkin, mieloma mudltiplo, leucemias aguda e crdnica dentre outras. Pode
ainda ser utilizada para terapia de doengas auto-imunes como esclerose mdultipla e
alguns tipos de tumores sélidos como o CA de mama, ovario e testiculo [13]. Um
novo capitulo em desenvolvimento é da terapia celular regenerativa onde o uso de
células da medula 6ssea pode ser utilizado potencialmente em doencas do

miocardio, neuroldgicas e outras.

O transplante de células-tronco autélogas é precedido de altas doses de
quimioterapia com ou sem radioterapia (regime de condicionamento mieloabaltivo),
que resulta em aplasia prolongada da medula éssea. Uma limitagdo deste
procedimento é o risco de infusdo de células tumorais que podem eventualmente
infiltrar a medula. O maior problema relacionado a este procedimento é a recidiva da
doenca de base, pois o efeito enxerto versus neoplasia praticamente ndo ocorre,
assim como nao ocorre a DEcH. A mortalidade relacionada ao transplante autélogo

€ baixo, inferior a 5% [12].
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1.2.2. Transplante de Células-tronco Hematopoiéticas Alogénico.

Nesta modalidade de procedimento o paciente recebe as células-tronco de
uma outra pessoa, ou seja, um doador. Para isso deve haver uma compatibilidade
do sistema HLA (antigenos leucocitarios humanos) que pode ser completa (full
match), que é o ideal, ou parcial (missmatch), em casos de ndo haver outro doador
compativel. Ha também o transplante singénico (TCTH-S), entre irmaos gémeos

idénticos [12].

O grau de compatibilidade imunolégica entre doador e paciente é crucial para
0 sucesso do procedimento. Distarbios imunoldégicos comuns resultantes de
incompatibilidade HLA podem se apresentar como imunodeficiéncia, DEcH e falha
na pega do enxerto. Este doador é de preferéncia um parente, geralmente um irmao.
Paradoxalmente a DEcH, existe o efeito enxerto contra neoplasia, que

provavelmente confere a maior parte do sucesso deste procedimento [9, 12].

O doador pode ser também uma pessoa de fora da familia, proveniente de um
registro de doadores nao aparentados de medula (REDOME - registro de doadores
nao aparentados nacional, por ex.), que servird ao transplante nao-aparentado. As
fontes de célula podem ser provenientes da medula éssea, do SP ou do sangue de
cordao umbilical. A mortalidade deste procedimento ndo é desprezivel assim como a

morbidade devida a complicacdes que podem surgir durante e apés o TCTH [12].

As figuras 1a e 1b ilustram os procedimentos do transplante autélogo e
alogénico e suas fases, realizados no receptor, no doador e também no paciente

submetido ao transplante autélogo.
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Doador Paciente
{Irmao HLA idéntico ou doador nao-relacionado) (Receptor)

Medula éssea Leucoférese de Quimioterapia em altas doses
aspirada da células-tronco do =+ irradiacdo de todo o corpo
crista iliaca sangue periférico

apds injecdes de G-CSF

¥

| =+ deplecdo de células T |

Células-tronco do Tratamento intensive de
doador infundidas por suporte, p. ex., eritrocitos e
via intravenosa plaguetas, antibidticos +

profilaxia contra GVHD,
tais como ciclosporina
(a) *+ metotrexato

Paciente Paciente

Medula dssea ou Leucoférese de Quimioterapia em altas doses
aspirada da células-tronco do * irradiagao de todo o corpo
crista iliaca sangue periférico

aposs quimioterapia e
injegbes de G-CSF

\

* tentativas de remover células
tumorais residuais, como, p. ex.,
com anticorpos monoclonais

y

Células-tronco infundidas Tratamento intensivo de
por via intravenosa suporte, tais como eritrécitos,
) (apds armazenamento) plagquetas e antibidticos, p. ex.

Figura 1.a e 1.b: TCTH alogénico e autdlogo e suas
respectivas técnicas de mobilizacdo de célula-tronco [14].
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1.3. As fases do Transplante.

Os transplantes, independentemente da sua modalidade (autdlogo, alogénico
aparentado, singénico ou nao aparentado), sdo conduzidos em etapas sucessivas.
Em linhas gerais podemos classifica-las em: pré TCTH (preparacao para o
transplante); o TCTH propriamente dito (regime de condicionamento; aspiragao,
processamento e infusdo das células progenitoras; enxertamento das células
progenitoras até a alta hospitalar), pés TCTH imediato (acompanhamento
ambulatorial diario e hospital dia) e p6s TCTH tardio (acompanhamento ambulatorial

periddico).

1.3.1. O Pré TCTH (preparacao para o transplante).

Nesta fase, que ocorre logo apo6s a indicagao formal do TCTH, o paciente
passa em consulta médica onde sera explicado ao paciente sobre o procedimento
em si, seus métodos e etapas e seus riscos e beneficios. Caso o paciente seja
submetido ao TCTH alogénico aparentado ou nao aparentado, o doador sera

avaliado, apds selecéo dos exames de histocompatibilidade (HLA).

Apbés o paciente ter compreendido, aceitado o TCTH como proposta
terapéutica e assinado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), ele é
encaminhado para avaliagdo multiprofissional e, juntamente com seu doador, séo

encaminhados para a realizacdo dos exames laboratoriais e funcionais preparatérios
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para que se excluam eventuais contra-indicagcbées ao TCTH por complicacbes pré-

existentes, tanto no doador como no préprio paciente.

1.3.2. OTCTH.

Nesta fase o paciente encontra-se internado para a implantagdo do catéter,
execugdo do regime de condicionamento, infusdo das células progenitoras e
tratamento de complicacées pdés TCTH que requeiram atencdo intensiva como
infecgdes, doenca do enxerto contra o hospedeiro aguda (DEcH-a), sindrome da
“pega”, mucosite grave e outras que podem surgir neste periodo. Neste momento o
paciente € mantido em isolamento, com visitas, alimentacdo e atividades restritas,
em quarto com pressurizacao positiva e filtro aéreo no periodo de aplasia medular
até a “pega” da medula. Ao estabilizar o quadro clinico e a hematopoiese, o paciente

€ avaliado pelo corpo clinico e preparado para alta hospitalar [1].

1.3.3. P6s TCTH imediato.

Esta fase se inicia ap6s a alta hospitalar do regime de isolamento. O paciente
sera encaminhado ao ambulatério para o tratamento de complicacées pés TCTH que
nao requeiram cuidados intensivos, devendo retornar ao servico quase que
diariamente. Neste periodo ainda podem surgir complicagcbes como infeccdes,

DEcH-a e cronica e outras decorrentes do transplante. O paciente submetido ao
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TCTH alogénico deve fazer o monitoramento do quimerismo para avaliar a evolugéao

da enxertia completa e risco de recidiva [1].

O paciente retorna ao convivio familiar ou a casa de apoio, vivenciando,
contudo, uma série de restricbes como: cuidados e recomendagcbes com a
alimentacao, utilizacdo de mascaras, uso de grande quantidade de medicacgdes orais
ou endovenosas, restricdo social como néo frequentar aglomerados humanos, nao
ter contato com pessoas que tenham algum tipo de infeccdo (por ex. gripe), ndo se
aproximar de criangas recém vacinadas, nao ter contato com animais domésticos,
evitar ambientes com condicdes de higiene precarias, nao utilizar transporte coletivo,
nao freqlientar piscina e mar, realizar atividades fisicas apenas com autorizagao e

recomendagdo meédica e ndo se expor ao sol [15].

Essa etapa se conclui ao completar aproximadamente 100 dias de enxerto,

desde que as complicacdes decorrentes do TCTH sejam controladas.

1.3.4. A fase tardia do TCTH.

Esta etapa pode ser considerado ap6s 100 dias de enxertia. Nesta fase
complicacdes relacionadas, ao transplante, a recaida da doenga, ao DEcH-c sédo
mais comuns [1, 6]. Ainda podem surgir problemas como esterilidade e catarata.
Neste momento as consultas se tornam menos freqientes ao ambulatério passando
para consultas mensais, trimestrais, semestrais e anuais, de acordo com o status
clinico pos-transplante e a manutencado da remissao da doenca. O paciente pode

deixar de tomar as drogas “profilaticas” e/ou imunossupressoras e pode ganhar mais
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autonomia, reduzindo-se também as restricbes nas suas atividades de vida diaria
(AVDs), trocando assim o regime protetivo pela progressiva independéncia e

recuperacéao das suas funcdes[1].

1.4. O papel da fisioterapia do TCTH

A fisioterapia é uma grande aliada na prevencao de complicacdes
decorrentes do TCTH, na manutencdo do estado clinico e da qualidade de vida
destes pacientes, em qualquer que seja a fase do transplante que o paciente se
encontre [7, 8]. Reabilitacdo pode ser definida como “processo educacional e
solucdo reiterativa de problemas, focado nos déficits (alteracdo da funcao), que
objetiva maximizar a participacao do individuo na sociedade enquanto minimiza o

estresse do paciente e da familia” [16].

O fisioterapeuta pode ser inserido em todos os contextos do tratamento,
atuando na enfermaria e no ambulatério. Em pacientes com cancer a reabilitacao
pode se dividir genericamente em: cuidados paliativos, para diminuir a dependéncia
dos pacientes em realizar as AVDs e também proporcionar conforto mental nesta
fase; terapia de suporte, tratando os déficits que podem ocorrer a longo prazo para
melhorar a funcdo caso o paciente desenvolva algum grau de incapacidade; terapia
restauradora, para restituir a condicao fisica e funcional existente previamente que
foi comprometida a curto prazo, por exemplo, déficits de uma miopatia relacionada
ao uso de corticoides; terapia preventiva, para evitar prejuizos funcionais esperados

(por ex. com inser¢cdao em programas de atividade fisica) [7].
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Para que o fisioterapeuta trabalhe com eficacia e seguranca, o ideal € que o
paciente seja avaliado antes do inicio do programa terapéutico, definindo o status
fisico basal do paciente, identificando possiveis alteragdes e delineando objetivos de
curto, médio e longo prazo. Alguns estudos feitos com exercicios fisicos apontam os
recursos que podem ser utilizados na reabilitacdo destes pacientes. Os principais
sao: cinesioterapia (fisioterapia motora) [17, 18], fisioterapia respiratéria, terapia
cognitiva e atividade aerébica [3, 4, 18-21], que podem se iniciar antes mesmo do

TCTH.

Os musculos antigravitacionais de tronco e de membros inferiores sao,
geralmente os primeiros a atrofiar, portanto, incentivar o paciente a sair do leito para
se posicionar em pé ou sentado durante os exercicios e AVDs é uma medida

preventiva simples e importante para estes pacientes [7].

1.5. Avaliacao funcional e de qualidade de vida em TCTH.

Funcéo relacionada a capacidade fisica € um bom preditivo de boa saude e
longevidade em se tratando de processos de doenca [22] e € o principal objetivo da
reabilitacdo. Ferramentas que mensurem a capacidade funcional de um individuo
sa0 necessarias para que compreendamos o impacto da incapacidade na vida de
um paciente e os consigamos avaliar os resultados da reabilitacdo, sendo estas
questdes reconhecidas como importante problema de saude publica, seja em paises
desenvolvidos como em desenvolvimento [23, 24]. Estudos longitudinais sugerem

que disfuncées moderadas precoces pdés TCTH retornam ao nivel pré TCTH por
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volta do dia 100 p6s TCTH [25]. No entanto, um estudo em pacientes com leucemia
e linfoma nao Hodgkin apontou que 61% dos pacientes relataram que a sensacéao de
fadiga afetou a sua performance no trabalho e os pacientes ficaram uma média de
4.2 dias/més sem trabalhar logo apdés a terapia para o céancer por fadiga

incapacitante [26].

As medidas funcionais sao utilizadas em estudos epidemiolégicos de
incapacidade, na evolugdo da qualidade dos programas de reabilitacdo e
consideradas importante variavel em pesquisa clinica médica [23], além de
suplementar o diagnéstico médico. O National Institute of Health (NIH), em seu
Consenso Internacional de Avaliacao de pacientes com DEcH crbnica [27, 28], se
utiliza de medidas funcionais como endpoints primarios e secundarios na avaliagéo

do impacto da doenca e das terapias utilizadas no tratamento destes pacientes.

Capacidade funcional se define como “a capacidade de realizar tarefas e
atividades que o individuo acredita serem necessarias ou desejaveis em sua vida”
[29]. Um meio de avaliar o impacto das condi¢coes especificas de doencas em
pessoas ou comunidades é através dos dados de mortalidade e morbidade.
Entretanto, a avaliacdo funcional transcende o conceito de doenca e analisa o
quanto este processo levard o doente a condigdes de incapacidades e perdas de
funcdo, contabilizando ao final o prejuizo biopsicossocial do individuo. O
desempenho funcional esta intimamente ligado a capacidade fisica do paciente e

tem impacto direto na qualidade de vida do mesmo.

As medidas e os instrumentos utilizados como ferramentas de avaliacao
funcional sdo muitos e com direcionamentos diferentes. Existem desde testes de

habilidades e aptidao fisicas, questionarios de auto-avaliacdo (estes abrangendo
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varios dominios como capacidade de realizar AVDs, funcbes fisioldgicas,
biomecéanicas e participagdo na sociedade), auto-avaliagdo psicoldgica que
influencie na execucao das fungdes e etc. Assim, os varios instrumentos tém
especificidades diferentes e podem avaliar diversos dominios que sdo englobados

dentro do amplo espectro da capacidade funcional.

Dentro deste conceito de funcado temos que ter em mente que o desempenho
fisico do paciente ao realizar uma determinada tarefa € o indicativo de integridade
dos varios sistemas requisitados durante tal atividade. Por isso, avaliar capacidade
fisica nos traz dados sobre a qualidade do funcionamento destes sistemas e da

relacao entre eles.

Capacidade fisica (CF) pode ser definida como “a percepcédo de um individuo
da sua proépria capacidade ou as tarefas que ele pode realmente realizar’[30] ,
portanto ndo sé os exames de performance fisica como os dados da auto-avaliagao
do paciente, devem ser considerados e quando associados, facilitam a interpretacéao
dos resultados. Podemos direcionar a avaliagdo a muitos dominios fisicos como
condicionamento aerébico [3, 22, 30-32], forca muscular [3, 17, 22, 31, 33-35],
capacidade funcional [3, 22], mobilidade [22] e qualidade de vida [3, 20, 22, 30].
Instrumentos comumente utilizados como ferramentas de avaliagdo sao os
questionarios de qualidade de vida, testes de caminhada, avaliacdo da mobilidade e
escalas de percepcao de esforco, e o teste de forca de preensédo, todos eles com

boa validade preditiva.
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1.6. Avaliagado funcional no paciente transplantado.

O procedimento de TCTH é seguido por um periodo variavel de leucopenia,
neutropenia e trombocitopenia grave podendo ser de duas a quatro semanas com
periodo de hospitalizacdo que dura de quatro a seis semanas, em media nos
transplantes ablativos [3]. Muitos pacientes quando retornam as suas atividades
habituais se queixam de fadiga, piora da funcionalidade e redugcédo na participacao
em atividade que requeiram habilidade fisica, como o préprio trabalho, atividades

recreativas e tarefas domésticas [36].

A diminuicdo das atividades decorrentes da fadiga e fraqueza experimentadas
durante o procedimento contribui para a manutencédo da inatividade e consequente
descondicionamento. O descondicionamento tem como definicdo “uma capacidade
funcional reduzida de um ou varios sistemas organicos e deve ser considerado como
uma condicdo separada do processo original que levou a reducdo da atividade

normal”, o que caracteriza a Sindrome do Desuso [7].

Os déficits funcionais mais comumente encontrados nesta populacao sao
fadiga [3, 17, 20], perda da performance fisica [17, 20, 30], perda de forca muscular
[3, 17, 20, 33] e outros [3] que influenciam no status funcional como os problemas
emocionais [3, 20, 30] e o estresse [20, 30] . Além disso, outras complicacdes
clinicas apés o TCTH como a mucosite, a DEcH, a ma alimentacao [20], as
infeccdes e outros podem culminar na piora do quadro fisico e psicolégico destes

pacientes [3].
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Nao foram encontrados na literatura dados que avaliem a capacidade
funcional de pacientes submetidos ao TCTH desde a fase pré-transplante, apenas
na fase pdés-transplante e ap6s o desenvolvimento de DEcH crénica, verificando
parametros diversificados da capacidade fisica. Portanto, justifica-se a necessidade
na avaliacdo concisa e objetiva desta populacao, para melhor entendimento das
reais perdas funcionais destes pacientes decorrentes do procedimento, ndo s6 para
que estes dados possam se tornar disponiveis na literatura atual como para auxiliar
os profissionais da area de reabilitacdo a desenvolver um olhar especifico para os

pacientes transplantados de células-tronco.
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivos Gerais

O estudo prospectivo observacional dos principais déficits fisicos resultantes
do procedimento do TCTH, através de uma avaliacdao funcional realizada em

ambiente ambulatorial, comparando os periodos pré e pdés TCTH.

2.2. Objetivos especificos

- Avaliar quais e em que intensidade os déficits fisicos sdo adquiridos
consequentes do procedimento do TCTH, comparando os periodos pré o
pés TCTH;

- Verificar a factibilidade da avaliagdo fisica com relagdo ao tempo
necessario de aplicacao, praticidade e validade dos instrumentos utilizados
em ambiente ambulatorial para esta populacao;

- Comparar os déficits resultantes dos tipos de transplante realizados

alogénico e autodlogo.
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3. PACIENTES E METODOS

3.1. Desenho do Estudo

Trata-se de um estudo prospectivo controlado e de carater observacional com
avaliacao da capacidade funcional nos periodos pré e pos transplante de células-
tronco hematopoiéticas (TCTH). A coleta de dados se deu no periodo entre
novembro de 2008 a Novembro de 2010. A avaliacdo funcional pré TCTH foi
realizado juntamente com as consultas médicas realizadas antes do TCTH, onde
foram analisadas a indicacdo ao transplante e modalidade, a fonte de célula
progenitora e os critérios de inclusao e exclusédo. A avaliacao funcional pés TCTH foi
realizado na primeira visita do paciente ao Hemocentro de Campinas ou em sua
primeira consulta médica, logo apds a alta hospitalar do paciente. Caso o paciente
apresentasse alguma complicacao clinica ou fisica que contra-indicasse a avaliacao
funcional, esta seria remarcada. A expectativa era que a avaliacdo funcional

ocorresse em até 60 dias apdés o TCTH.

3.1.1. Critérios de inclusao

Foram incluidos pacientes de 18 a 70 anos de idade, elegiveis ao TCTH,
portadores de doengas hematolégicas malignas, provenientes do Servico de
Transplante de Células Tronco Hematopoiéticas (TCTH) do Hemocentro de
Campinas e do Hospital das Clinicas da Unicamp obedecendo os critérios de
indicacao utilizados pelo corpo clinico do servico de TCTH do Hemocentro da
Unicamp, que estdo dentro dos protocolos institucionais vigentes (Anexo 1). Os
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pacientes foram submetidos a um transplante autélogo ou alogénico mieloablativo
ou de intensidade reduzida e avaliados no periodo pré TCTH (pré) e pés TCTH

imediato (pds).

3.1.2 Critérios de exclusao

Foram excluidos pacientes que receberam um TCTH autbélogo ou alogénico
prévio, pacientes com doengas ndao malignas, pacientes que ndo assinaram o TCLE
e pacientes que apresentaram distarbios neuroldgicos, cognitivos e/ou

osteomusculares que incapacitassem a performance fisica.

3.2. Aspectos Eticos da Pesquisa

O protocolo de estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Ciéncias Médicas (FCM), UNICAMP, protocolo n° 784/2008. Todos os
individuos que aceitassem participar do presente estudo deveriam assinar um TCLE
(Anexo 2). Os mesmos foram abordados na visita pré pela pesquisadora
responsavel do estudo, que explanou sobre os aspectos metodoldgicos e éticos da
pesquisa e apresentou o TCLE. Os pacientes assinaram o TCLE na presenca da
pesquisadora, com data atualizada. Todos os participantes deveriam ser orientados
que os mesmos poderiam deixar o estudo em qualquer fase e néo sofreriam

qualquer prejuizo em seu tratamento.
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3.3. Regime de Condicionamento e Profilaxia da DECH

Os regimes de condicionamento tanto para os TCTH autélogos e alogénicos,
além da imunoprofilaxia da doenca do enxerto contra o hospedeiro, nos casos de

TCTH alogénicos, foram realizados conforme os protocolos vigentes da instituicao.

3.4. Insercao dos sujeitos de pesquisa

3.4.1. Descricdo dos métodos

Os pacientes foram inseridos sequUencialmente a partir da indicacdo do TCTH
e apds a explanacao dos procedimentos e assinatura do TCLE na presenca da
terapeuta. A primeira avaliacao foi realizada juntamente com a consulta médica pré-
transplante e a segunda avaliacdo na primeira visita do paciente ao centro, logo
apds a alta hospitalar do paciente. Caso o paciente ndo estivesse em condi¢cdes
clinicas de realizar o teste, este seria remarcado para a data mais proxima possivel
para que o fator temporal néo interferisse na qualidade da avaliacdo funcional. A
expectativa era de avaliar os pacientes em até 60 dias apdés o TCTH.

Ao ser incluido no estudo, o paciente recebia um numero Unico para garantir a
sua confidencialidade, em seguida uma ficha especifica de avaliacao (Anexo 3) era
preenchida com o resultado da coleta de dados. Esta ficha contemplou dados
antropométricos (peso, altura e indice de massa corpérea-IMC), dados da avaliacdo

36



funcional referentes aos testes de caminhada de dois minutos (TC2M), da escala
modificada de Borg (EMB), saturagdo de oxigénio (SaOy), freqliéncia cardiaca (FC),
coletados antes e ap6s o TC2M, Teste de Schober, dados sobre avaliacdo de forca
muscular através do Teste de Forca de Preensao (TFP) em membros superiores e
do questionario de vida Human Activity Profile -HAP (versdo em portugués, PAH:
Perfil de Atividade Humana).

No dia da avaliacdo, o paciente deveria estar com roupas confortaveis e
calcados adequados para a realizacao dos testes. Os testes foram conduzidos e os

dados coletados de acordo com recomendacdes encontradas na literatura atual.

3.5. Testes Funcionais e de Qualidade de Vida

3.5.1. Teste de Schober

Teste realizado para mensurar a mobilidade da coluna vertebral lombar.
Paciente em posicao ortostatica, com o tronco desnudo. Sdo marcados dois pontos,
um 10 cm acima da espinha lliaca pdstero superior (EIPS) e abaixo 5 cm da EIPS e
mede-se 0 comprimento entre os dois pontos em posicao inicial de ortostatismo [37].
Pede-se ao paciente uma flexdo de tronco e mede-se novamente a distancia entre
os dois pontos. A diferenca da primeira medida para a segunda € a quantidade de
flexdo que ocorre na regido lombar e € o valor a ser considerado.

E requisitado ao paciente que faga um movimento passivo de coluna, apenas

‘relaxando o tronco a sua frente”, ndo requisitando ao paciente que “force o
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movimento de descida do tronco além de seu conforto”, minimizando assim 0s riscos

de dores lombares durante e/ou apos o teste (Figuras 2a e 2b).

Figura 2.a - llustra a medigcdo da
coluna lombar antes da realizacao
da flexdo de tronco no teste de

Schober [38].

3.5.2. Teste de caminhada de 2 minutos
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Figura 2.b - llustra a medigcao da
coluna lombar apés a realizacao
da flexdo de tronco no teste de

Schober [39] .

E um teste simples que tem como objetivo verificar a distancia percorrida pelo

paciente em dois minutos de caminhada, ndo sendo permito correr ou trotar. Uma

pista de caminhada plana e reta de 20 metros com marcag¢des a cada metro foi

desenhada em um corredor indoor do Hemocentro.

Os pacientes sao conduzidos pela pesquisadora até o local do teste, onde sao

dadas as explanacdes de como o teste € realizado. O comando verbal é padronizado

a todos os pacientes, de acordo com os guias dos testes de caminhada da American

Thoracic Society e American College of Chest Physicians [40]. Antes do inicio do

exame, o0 paciente realiza, através da Escala Modificada de Borg (EMB), uma auto-
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avaliacdo de sensacao de fadiga e afere-se FC e Sa0O,. Um crondmetro é utilizado
para contar os dois minutos e 0 numero de voltas dadas pelos pacientes.

E requisitado ao paciente caminhe o mais rapido que conseguir nos dois
minutos corridos, indo e voltando na pista e pare de caminhar apenas quando a
pesquisadora disser “parou”. O paciente deve esperar no lugar até que a
pesquisadora chegue até ele. Ao terminar, mede-se a distancia percorrida na ultima
volta com auxilio de fita métrica e novamente a auto-avaliagdo de fadiga através da
EMB, FC e SaO.. As figuras 3a e 3b ilustram a pista indoor e a metodologia utilizada

no teste.

Figura 3.a ilustra a marcagcdo de 1 metro a ser feita na

pista. Figura 3.b mostra o corredor utilizado no teste.

Nao é permitido:

- Um aquecimento antes do teste;

- Uma simulacao do teste antes de sua realizacao;
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- Qualquer incentivo verbal, gestos e/ou expressdes corporais de
encorajamento durante o teste;
- Que o paciente converse durante o teste;

- Que o avaliador converse ou se distraia durante o teste;

As contra-indicagdes do teste sdo referentes ao Teste de Caminhada de seis
minutos (TC6M) [40], pois ndo foi encontrado na literatura dados especificos sobre o

TC2M.

As contra-indicagdes absolutas sao:

- Condicbes médicas que contra indiquem o teste de esforco, por ex. febre,
plaguetopenia grave, neutropenia grave, etc;

- Angina instavel e infarto agudo do miocardio um més antes do teste;

- Déficit motor que impossibilite marcha, por ex. amputacdo de membros
inferiores, claudicagao intermitente, etc;

- Condicées cognitivas que nao permitam que o paciente compreenda a

metodologia do exame ou possa ser colaborativo.

As contra indicacdes relativas sao:

- FC >120 bpm;

- PA sistélica >180 mm/Hg;

- PA diastélica > 100 mm/Hg.
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E permitido que o paciente diminua o ritmo ou pare durante o exame, caso
sinta necessidade. Contam-se o numero de voltas que o paciente completa e o
restante da pista caminhada na ultima volta ao final dos dois minutos. A equacéao
utilizada para calcular a distancia percorrida é: N° de voltas X 20m + distancia
percorrida na ultima volta em m = distancia total em metros percorrida em dois

minutos.

3.5.3. Escala Modificada de Borg

E um método de medicdo indireta para percepcdo de fadiga e relaciona a
magnitude do exercicio, através de variaveis fisiologicas, para a determinacdo da
intensidade do esforco. E realizada conjuntamente ao TC2M. A mensuracdo de
esforgo é feita através de escala de zero a dez onde o paciente realiza um auto-relato
de quanto esforco e fadiga ele sente enquanto se exercita. O teste é realizado antes
do exercicio e apds o exercicio. Solicita-se que o paciente aponte na tabela o numero
que melhor quantifique a sua sensacgao subjetiva de esforgco. A escala se inicia com
uma sensacao “nenhuma” que corresponde ao numero zero, progredindo para “muito
leve” que corresponde ao numero um, “leve” que corresponde ao numero dois,
“‘moderado” que corresponde ao numero trés, “pouco intensa” ao numero quatro,
“‘intensa” aos numeros 5 e 6, “muito intensa” que corresponde aos numeros sete e
oito, “muito, muito intensa” ao numero nove e “maxima” que corresponde ao numero

10 [41].
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Tabela 1: Escala Modificada de Borg com os valores de referénciade 0 a 10 e

respectivas sensacdes de cansaco de “nenhuma” a “maxima”.

Q Nenhuma
0.5 Munto, muito leve

1 Liwmro leve

2 Leve

3 Moderada

4 Pouco 1ntensa

5 Intensa

e

7 Muito Intensza

K

e LIwito, muto IntTensa
10 hMazima

3.5.4.0ximetria de pulso - Saturacdo de Oxigénio (SaO.) e Freqgliéncia

Cardiaca (FC).

A oximetria € um método nao invasivo de afericdo da saturacdo de oxigénio
(Sa0,) da hemoglobina arterial e da freqiiéncia cardiaca (FC) por um oximetro de
dedo. A medida foi realizada antes e apés o TC2M, juntamente com a EMB. O
oximetro utilizado foi o OxiMax, modelo N-580. A figura 4 ilustra o aparelho com as

respectivas medidas para SaO. e FC.
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Figura 4 - Aparelho de oximetria
mostrando os valores de SaO, e FC

respectivamente.

Sao consideradas medidas objetivas que auxiliam na interpretacdo dos dados
relativos ao TC2M. A saturacéo da oxiemoglobina arterial é a fragdo ou porcentagem
dos locais de hemoglobina ligados ao oxigénio. Os principios utilizados pelo método
sdo a espectrofotometria, ou seja, oxihemoglobina e dioxihemoglobina diferem na
absorcao da luz vermelha e infravermelha; e a pletismografia, em que o volume de
sangue arterial nos tecidos e a absor¢ao de luz por esse sangue se alteram durante a
pulsacao [42]. O oximetro de pulso determina a saturacao periférica de oxigénio pela
hemoglobina emitindo luz vermelha (660nm) e infravermelha (940nm) pelo leito
arteriolar e medindo as mudancas na absorcao de luz durante o ciclo pulsatil. Utiliza
um sensor que possui, em um lado, um fotoemissor de luzes vermelha e
infravermelha, denominado diodos emissores de luz (LED) e, no lado oposto, um
fotorreceptor. O valor normal da Sa02, em ar ambiente, varia de 96 a 100 por cento

(%) e a FC de 60 a 100 batimentos por minuto (bpm) [42].
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3.5.5. Teste de Forca de Preensao (TFP)

Teste de forca muscular que mede, através de um dinamdmetro hidraulico
manual, a forga de preensdo da mao. O paciente é posicionado sentado com o braco
em abducdo e rotacado neutra, fletido a 90° e antebraco e punho também em posicéao
neutra com o membro ou o aparelho apoiado. A al¢a do aparelho é ajustada conforme
o conforto do paciente; o paciente é orientado a apertar a haste do aparelho o mais
forte possivel e manter o esforco maximo durante trés segundos, sem fletir ou
estender o cotovelo além da posicao inicial. O visor do aparelho esta voltado para a
examinadora, que conta os 3 segundos e pede para o paciente relaxar em seguida. O
teste é feito em ambas as maos trés vezes, com intervalo de um minuto entre as
repeticoes e sera feita a média das trés medidas de cada mao. A examinadora utilizou
comandos verbais durante o exame. N&o é permitido ao paciente que teste o
aparelho nem se aqueca antes do exame.

As figuras 5 e 6 apresentam o dinamometro hidraulico utilizado e a figura 7

ilustram o paciente posicionado para a avaliacdo de TFP.
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Figura 5 - vista do perfil do dinamémetro hidraulico.

Figura 6 - vista frontal do dinamémetro hidraulico.
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Figura 7 - ilustra o paciente preparado para o TP.

Pacientes com histéria de lesdes ortopédicas de mao/punho/brago podem
sentir dor ao teste, porém ndo ha evidéncias de que seja uma contra-indicagao.
Amputados de falanges ndo devem realizar o teste na mao comprometida. As
contra-indicagdes sao relativas e apenas se paciente possui condicdes médicas
que requeiram cautela, como por exemplo, plaquetopenia ou dor incapacitante no
membro.

A medida de forgca utilizada € kilogramas e o aparelho utilizado é o
Dinamdmetro Manual Hidraulico, modelo SH5001, da SAEHAN® Os resultados
serdo comparados com os valores normativos de idade e sexo prescritas no

manual do aparelho [32].
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3.5.6. Perfil de Atividade Humana — PAH (Human Activity Profile - HAP)

Questionario que avalia nivel funcional e de atividade fisica, tanto para
individuos saudaveis, em qualquer faixa etaria, como individuos com algum de
disfuncdo. A examinadora apresenta o questionario ao paciente e explica seu
objetivo a metodologia na escolha das respostas; o paciente responde o
questionario com auxilio da examinadora.

As questdes séo relativas as atividades rotineiras que variam de um nivel
funcional baixo como, por exemplo, levantar ou sentar de uma cadeia ou ouvir radio
que correspondem de dois a trés equivalentes metabdlicos (METs), a um nivel
funcional alto, como por exemplo, correr 4,8 quildmetros em 30 minutos- de sete a
oito METs [43]. Sao 94 perguntas e a disposicdo das questdes € baseada no gasto
energético requerido em cada atividade. As de menor numeragcao demandam um
gasto energético menor e as de numeracdo mais alta demandam um gasto
energético maior. Para cada questao existem trés respostas possiveis: “ainda
fagco”, se realizou a atividade sem auxilio a ultima vez que teve necessidade ou
oportunidade de realizar aquela atividade; “parei de fazer”, se fez a atividade no
passado, mas provavelmente ndo faria hoje, nem se a oportunidade aparecesse;
ou “nunca fiz” caso nunca tenha realizado aquela atividade. Caso o paciente relate
em uma questdo “nunca fiz” a questdo serd descartada. Com base em cada
resposta, calculam-se os escores primarios: o escore maximo de atividade (EMA),
0 escore ajustado de atividade (EAA) e a idade de atividade. A idade de atividade
nao foi utilizada para analise. O EMA corresponde a numeracao da atividade com a
mais alta demanda de oxigénio que o individuo “ainda faz”, ndo sendo necessario
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calculo matematico. O EAA é calculado subtraindo-se do EMA o nimero de itens
que o individuo “parou de fazer”, posteriores ao ultimo que ele “ainda faz”. Os
coeficientes de confiabilidade obtidos por meio do teste-reteste para o0 EMA e o
EAA foram 0,84 e 0,79, respectivamente. O indice idade de atividade fornece uma
estimativa da idade equivalente ao EMA alcancgado pelo individuo e corresponde a
idade na qual 50% dos adultos saudaveis de uma dada idade e sexo superam
aquele EMA. Além desses, estao disponiveis também escores secundarios como a
classificacdo de aptidao fisica, classificacdo de atividade, andlise da energia
potencial esperada e do consumo de energia relacionado ao estilo de vida que, no

entanto, ndo foram utilizados para analise.

3.6. Analise Estatistica

A analise descritiva foi realizada para todas as variaveis. O teste T pareado foi
realizado para as variaveis da avaliagdo fisica e funcional para assegurar que
fossem consideradas as médias que representam um mesmo grupo, em momentos
diferentes. O teste T independente foi aplicado na comparacéao dos tipos de TCTH.
Foi considerado significante o P-value <0,05 e o programa utilizado para analise foi

o SPSS (Statistical Package of Social Sciences) versao 14.0.
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4. RESULTADOS

4.1. Caracteristicas da amostra

No estudo foram arrolados 50 pacientes. A idade mediana foi 48 anos (24-
67), 29 (58%) pacientes do sexo feminino e 21 (42%) masculino. Do total de
pacientes 44 (88%) realizaram o TCTH, sendo 21 (48%) o transplante alogénico e
23 (52%) o transplante autdlogo. Dos 6 (12%) pacientes que nao realizaram o
TCTH, trés morreram antes do procedimento por progressao de doenca, um se
recusou por estar em remissdo completa e outros dois tiveram que ser excluidos
(um por apresentar critério de exclusdo e o outro por problemas de saude com o
doador). As caracteristicas dos pacientes e dos TCTHs estdo apresentadas na

Tabela 2.

Embora 44 pacientes tenham realizado o TCTH, 33 (75%) pacientes
realizaram as avaliacdes propostas como objetivo do estudo, ou seja, as avaliacées
pré e pos TCTH. Onze (25%) pacientes nao realizaram, sendo que nove morreram
antes da segunda avaliagdo e dois foram excluidos devido a complicacées clinicas

e fisicas.
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Tabela 2. Pacientes e caracteristicas do transplante

Caracteristicas

(n= 50)

Idade média (+ DP), mediana (variacao), anos
Género, no. masculino/feminino

Peso, média (+ DP), mediana (variagao), Kg
Altura, média (+ DP), mediana (variacao), mts
IMC, média (+ DP), mediana (variacao)
Diagnéstico ao transplante, no.

Leucemias Agudas
Linfomas
Mielomas
Outros
Classificacao de Risco Pré Transplante, no.
Baixo risco
Alto risco
Tipo de Transplante, no.*
Autdlogo
Alogénico
Regime de Condicionamento, no.
TCTH Autdlogo
BEAM
Melfalano
Bu + Ciclo
Alta Dose — TCTH Alogénico
Bu + Ciclo
Bu + Ciclo + VP
ICT + Ciclo + VP
Bu + Fludarabina
Intensidade Reduzida — TCTH Alogénico
ICT + Fludarabina
Melfalano + Fludarabina
Profilaxia da DECH, no.
MTX + CsA
MMF + CsA
Meses do diagnéstico ao TCTH, mediana (variacao)
TCTH Autélogo
TCTH Alogénico

46 (£ 13) 48 (24-67)
21/29

66.8 (35-121.6)
1.65 (£13) 1.7 (1.2-1.9)

25.7 (£ 6.2) 24.8 (15.8-44)

16
17
8
9

15
35

23
21

13
08
02

06
03
01
01

02
08

19
02

20 (6-211)
05 (2-123)

DP= desvio padrdo; IMC= indice da massa corporea; Outros= 2 LMC, 3 LLC, 1 Mielofibrose e 3
Sindrome Mielodisplasica; Baixo risco= remissdo completa ou LMC fase crénica; Alto risco=
remissao parcial, recaida, progresséao, fase acelerada para LMC; LMC= Leucemia Miel6ide Crénica;
LLC= Leucemia Linféide Cronica; *Nao transplantaram= 6; BEAM= carmustina, etoposide, citarabina
e melfalano; Bu= bussulfano; Ciclo= ciclofosfamida; VP= etoposide; ICT = irradiagdo corporal total;
DECH= doenca do enxerto contra o hospedeiro; MTX= metotrexato; CsA= ciclosporina; MMF=

micofenolato mofetil;
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4.2. Resultado da avaliacao funcional na fase pré TCTH para
alogénico e autdélogo e caracteristicas clinicas no pés TCTH.

Todos os parametros da avaliacdo funcional pré TCTH foram cotejados
entre os pacientes submetidos ao TCTH autélogo e alogénico, a fim de verificar se
o status funcional dos pacientes era semelhante ou n&do. Nao foi encontrada
nenhuma diferenca entre estes grupos, indicando que o valor base de todos os
pacientes antes do procedimento era similar. Estes dados estdo apresentados na

Tabela 3.

O grupo de pacientes que realizou ambas avaliacées (pré e pés TCTH)
totalizou 33/44 (75%) pacientes, sendo 18/33 (54%) do grupo TCTH autélogo e
15/33 (46%) TCTH alogénico. Destes, verificou-se que a porcentagem de pacientes
com mucosite grau IV e a média dos dias de nutricdo parenteral (NPP) foi
estatisticamente maior no grupo de pacientes que recebeu o TCHT alogénico. Além
disso, o tempo de enxertia de neutréfilos e plaguetas foi estatisticamente maior
para o grupo de pacientes do TCTH alogénico, acarretando um maior tempo de

internacao (Tabela 4).
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Tabela 3. Avaliacao funcional na fase pré TCTH alogénico e autélogo

Caracteristicas

Tipo de TCTH (n=44)

Alogénico (n=21) Autdlogo (n=23) p-value*
Sexo, ho. (%), homens 11 (52) 9 (39) 0.54
Idade, mediana (variacao), anos 45 (25-65) 24 (24-67) 0.22
Peso, mediana (variacao), kg 66.4 (35-121) 67.3 (43-113) 0.96
IMC, mediana (variacao) 24.9 (15.8-35.9) 24.6 (18.9-44.4) 0.84
Hemoglobina, mediana (variacao), g/dL 10.1 (7.0-14.8) 11.4 (6.9-15-2) 0.20
TC2M, mediana (variacao), metros 178 (113-224) 178 (107-224) 0.98
Sa0, antes do TC2M, mediana (variagao), % 98 (93-100) 99 (94-100) 0.92
Sa0, depois do TC2M, mediana (variacao), % 98 (91-100) 97 (91-100) 0.44
FC antes do TC2M, mediana (variacao), bpm 87 (63-131) 79 (57-112) 0.18
FC depois do TC2M, mediana (variacao), bpm 116 (73-152) 102 (69-143) 0.15
EMB antes do TC2M, mediana (variacao) 0 (0-3) 0 (0-5) 0.66
EMB depois do TC2M, mediana (variacao) 3 (0-10) 2 (0-8) 0.12
TS, mediana (variacao), cm 6 (2-10) 6 (2-9) 0.68
TFP mao direita, mediana (variagao), kg 30.3 (14.7-55) 33.3 (19.0-56) 0.61
TFP mao esquerda, mediana (variacao), kg 28.0 (14.0-47) 32.0 (16.0-49) 0.62
EMA, mediana (variacao) 53 (21-91) 56 (26-84) 0.15
EAA, mediana (variagcao) 41 (-13/91) 48 (-1/82) 0.31

* p-value do test de amostras independentes;

TCTH: transplante de células-tronco hematopoiética; IMC= indice de massa corporea; TC2M: teste
de caminhada de 2 minutos; SaO,: Saturacdo de oxigénio; FC= frequéncia cardiaca; bpm=
batimentos por minuto; EBM= Escala Modificada de Borg; TS= teste de Schober; TFP= teste de
forca de preensdo;EMA= escala méaxima de atividade; EAA= escala adaptada de atividade.
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Tabela 4. Caracteristicas clinicas dos pacientes que realizaram as avaliacoes
funcionais pré e pés TCTH alogénico e autélogo.

Caracteristicas

Tipo de TCTH (n=33)

Alogénico (n= 15) Autoélogos (n= 18) p-value*
Mucosite lI-lll, no. (%) 4 (26,6) 12 (66,6)
0.03
Mucosite IV, no. (%) 8 (53,3) 3 (16,6)
NPP, mediana (variacao), dias 9 (0-16) 0 (0-8) 0.001
Antibidticos, mediana (variacao), dias 11 (0-29) 7 (0-24) 0.11
“Pega” de neutrdfilos, mediana (variacao), dias 18 (11-26) 10 (8-13) < 0.0001
“Pega” de plaquetas, mediana (variacdo), dias 15 (11-40) 14 (11-20) 0.03
Dias de internacao, mediana (variacéo), dias 25 (14-36) 15 (11-34) 0.001
Vivos, no. (%) 07 (47) 16 (89) 0.02

“p-value do teste de amostras independentes (variavel continua) or x2 (varidves categorica);

TCTH= transplante de células-tronco hematopoiética; NPP = nutricdo parenteral

4.3. Resultados da avaliacao funcional comparando as avaliacées no

pré e pés TCTH

O tempo mediano entre a primeira avaliacao (avaliacao pré) e o TCTH foi de

26 dias (7-188) e o tempo mediano entre 0 TCTH e a avaliacdo pds foi de 41 dias
(17-187). Apenas 3 pacientes excederam os 60 dias ap6s o TCTH, previsto no

desenho do estudo.

As variaveis que apresentaram valores significativamente menores na
avaliacao do pés TCTH foram: peso, IMC (p< 0,0001); TC2M (p= 0.004); TS (p<
0,0001); TFP para a méao direita e esquerda (p= 0,004 e < 0,0001,
respectivamente); EMA e EAA (p< 0,0001) e valores maiores para FC antes do

TC2M (p= 0,01) e Sa0, depois do TC2M (p= 0,02). Nao foram encontradas
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diferencas na FC depois do TC2M e Sa0, antes do TC2M, Escala de Borg antes e
depois do TC2M e para hemoglobina. Os resultados da avaliagdo funcional
comparando os periodos pré e pdés TCTH estdo descritos na Tabela 5 e figuras 8,

9,10,11,12e 13.
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Tabela 5. Avaliacao funcional para os pacientes que realizaram as fases pré e

poés TCTH

Caracteristicas (n= 33) Pré TCTH P6s TCTH p-value*
Peso, mediana (variacao), kg 67.3 (35-121.6) 64.8 (35.5-113.8) < 0.0001
IMC, mediana (variacao) 26 (15.9-44.4) 23.8 (17.5-44.7) < 0.0001
Hemoglobina, mediana (variacao), g/dL 11.1 (6.9-15.2) 10.7 (8.1-13.1) 0.09
TC2M, mediana (variacdo), metros 181 (106-224) 165 (97-227) 0.004
Sa0, antes do TC2M, mediana (variagao), % 99 (95-100) 99 (92-100) 0.48
Sa0, depois do TC2M, mediana (variacao), % 97 (91-99) 98 (92-100) 0.02
FC antes do TC2M, mediana (variagcao), rpm 87 (57-131) 111 (70-152) 0.01
FC depois do TC2M, mediana (variacao), rpm 96 (73-126) 123 (76-156) 0.20
EMB antes do TC2M, mediana (variacao) 0 (0-5) 3 (0-10) 0.06
EMB depois do TC2M, mediana (variacao) 1 (0-5) 3 (0-8) 0.74
TS, mediana (variacao), cm 6.5 (2-9) 5.5 (1.5-9.5) < 0.0001
TFP mao direita, mediana (variacao), kg 31 (19-55) 31 (16-47) 0.004
TFP mao esquerda, mediana (variacao), kg 31 (18-55) 27 (16-47) < 0.0001
EMA, mediana (variagao) 54 (25-84) 42 (15-85) < 0.0001
EAA, mediana (variacdo) 45 (-1/81) 22 (-16/82) < 0.0001

*p-value do teste T pareado;

TCTH= Transplate de células-tronco hematopoiéticas; IMC= indice de massa corpérea; SaO,=
saturagao de oxigénio; TC2M= teste de caminhada de 2 minutos; FC= freqiiéncia cardiaca; bpm=
batimentos por minuto; EBM= Escala Modificada de Borg; TS= teste de Schober; TFP= teste de

forca de preensdo;EMA= escala méaxima de atividade; EAA= escala adaptada de atividade.
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Figura 8. TC2M nos periodos pré e pés TCTH em metros.
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Figura 11. TFP para mao esquerda nos periodos pré e pés TCTH em kg.
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4.4. Resultados da avaliacao funcional comparando as avaliacoes no pos

TCTH entre os grupos alogénico e autélogo.

Os resultados da avaliagao funcional da fase pés TCTH foram analisados
isoladamente para cotejar os grupos por tipo de TCTH alogénico e autblogo. As
variaveis que resultaram em uma diferenca estatisticamente significativa foram
apenas a Hb (p= 0,002); EMA (p= 0,002) e EAA (p= 0,008). Todas as variaveis

significativas estdo descritas na Tabela 6.
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Tabela 6. Caracteristicas significativas no pés TCTH comparando o tipo de

TCTH autélogo e alogénico.

Caracteristicas Tipo de TCTH (n= 33)

Autdlogo (n=18) Alogénico (n=15) p-value*
Hemoglobina, média (DP), g/dL 11,4+1,2 10,1 £1,1 0.002
EMA, média (DP) 52 +16 34 +14 0.002
EAA, média (DP) 37 £23 15 +21 0.008

*p-value do teste T pareado;

TCTH= transplante de células-tronco hematopoiéticas; DP= desvio padrdo; EMA= escala maxima
de atividade; EAA= escala adaptada de atividade.
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1. DISCUSSAO

Inicialmente, os autores estavam conscientes de que a diferenca dos
procedimentos utilizados no TCTH autbélogo e alogénico poderia influenciar no
resultado das avaliagdes. Apesar do nosso principal objetivo ter sido avaliar o
status funcional dos pacientes antes e apdés o TCTH, independente do tipo de

transplante, todas as andlises foram feitas considerando essa questao.

No entanto, os resultados dos parametros fisicos comparando os grupos de
alogénico e autélogo no pré-transplante ndo apresentaram diferengas estatisticas,
indicando semelhanga entre os grupos. As diferencas apresentadas foram na
analise dos parametros clinicos e que poderiam ter impactado na diferenciacao do
status funcional, mas o numero limitado de casos ndao nos permitiu a confirmacao
destes dados em todas as variaveis, apenas para Hb, EAA e EMA, que mostraram

um intervalo de confianga maior para a analise.

Esta claro que os pacientes adquirem perdas fisicas pos TCTH, seja
alogénico ou autdlogo. O objetivo do presente estudo foi avaliar a capacidade
funcional do paciente transplantado de células-progenitoras em dois momentos: no
periodo pré-transplante e pés-imediato do transplante de células-tronco
hematopoiéticas. O estudo se focou nos componentes fisicos da funcao e aplicou
ferramentas que avaliassem a maioria das variaveis que compde capacidade fisica
como condicionamento aerdbico, forca muscular, mobilidade, fatiga e qualidade de
vida. Diferentemente de outros estudos que avaliaram a funcéo fisica apos
intervencao com exercicios em pacientes submetidos ao TCTH, a idéia do presente
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estudo foi apontar quais os parametros e qual a intensidade das disfuncdes antes
e, principalmente, ap6s o TCTH, quando os sintomas sdo previsivelmente mais
intensos. O conceito de funcao é a chave da reabilitacdo, que tem como principais
objetivos devolver, manter e prevenir a perda da funcéo [16]. Para isso, € essencial
que os profissionais da area de reabilitacdo (fisioterapeutas e terapeutas
ocupacionais) sejam capazes de identificar e avaliar com precisao as disfuncgdes,
os fatores de risco predisponentes e as ferramentas utilizadas no tratamento das

mesmas.

Apesar de ja termos na literatura trabalhos que relatem o desempenho
funcional em pacientes que foram submetidos ao TCTH, ainda é desconhecido um
estudo que tenha avaliado todos os componentes de capacidade fisica em uma sé
amostra de pacientes, avaliando antes e apds o procedimento, verificando em
quais variaveis funcionais os efeitos agudos do TCTH sao mais intensos. Além
disso, neste estudo foram utilizados instrumentos que estdo disponiveis a qualquer
fisioterapeuta que necessite avaliar o paciente em ambiente ambulatorial, com a
eficacia desejada e sem a necessidade de leva-lo a um laboratério ou de se utilizar
aparelhos sofisticados (como por exemplo, laboratérios de ergoespirometria).
Assim, nossos resultados podem auxiliar o profissional da fisioterapia a estabelecer

rotinas ambulatoriais de avaliacao especificas a esse tipo de paciente.

Avaliagdo do condicionamento aerobico e fadiga.

O TC2M é um exame simples de marcha, adaptado do teste de 12 e 6

minutos para os pacientes que nao conseguiam desempenhar 6 minutos completos
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de caminhada. Este teste demonstrou ser um bom instrumento para avaliar marcha
na nossa populacdo, e os resultados foram confiaveis na deteccdo queda da
perfomance fisica durante a marcha no periodo pés TCTH (p= 0.004). Este teste
provoca menos fadiga e seu objetivo é avaliar as adaptacdes cardiopulmonares e
musculo-esqueléticas durante a marcha [44]. Leung e colaboradores [45]
verificaram correlagdo positiva entre os testes de caminhada de 2 e 6 minutos
comparando o VO2max ml/min/kg (consumo maximo de O2) em pacientes com
doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC). O TC2M também foi utilizado na
avaliacao de pacientes submetidos a prostatectomia apds infusdo de lidocaina [46],
em pacientes geriatricos apés reabilitacao[47] e pacientes com DECH-cr [27] e

mostrou-se um bom indicativo de perda de fungao.

Apesar de a fadiga ser o sintoma mais comum apresentado por estes
pacientes, a EBA nao foi capaz de medir nem os sintomas de fadiga antes nem
depois do estresse fisico provocado pelo esforco do TC2M. Como suspeito, 0
TC2M nao tem a capacidade de alterar o sistema cardiopulmonar a ponto de
dessaturar os pacientes. No entanto, os dados de FC antes do TC2M
apresentaram diferencas estatistica no pés TCTH. Isso demonstra que os sintomas
ja estavam presentes antes do teste de caminhada e que o esfor¢co apenas
exacerbaria o quadro, porém a FC nao foi estatisticamente maior apés o TC2M.
Segundo Gillis e Donovan [48], a manutencdo do repouso no leito acarreta uma
cadeia de eventos cardiacos que aumentam a FC de repouso, provoca intolerancia
ortostatica e causa hipotensao postural resultante da reducéo do volume sanguineo
e/ou mudancgas nas respostas autonémicas. Portanto o aumento da FC antes do

TC2M que encontramos na nossa amostra pode ser justificado pelo acamamento.
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Fadiga e perda de forca ao realizar atividades de vida diaria sdo os primeiros
sintomas do déficit funcional [17]. Fadiga foi definido pela National Comprehensive
Cancer Network como “uma sensacao estressante, persistente e subjetiva de
cansaco ou exaustdo relacionadas ao cancer ou ao seu tratamento o qual ndo é
proporcional a atividade recente e interfere com as fung¢des usuais” [49]. Um estudo
com pacientes com Linfoma de Hodgkin verificou que 61% dos pacientes
reportaram que a fadiga afetou o rendimento no trabalho e estes permaneciam uma
média de 4.2 dias/més sem trabalhar logo apds o tratamento em decorréncia de

fadiga severa [26].

Fadiga relacionada ao cancer é considerada um dos efeitos adversos mais
prevalentes e debilitantes do cancer e de seu tratamento [2, 49, 50]. Apesar da
origem da fadiga ser considerada multifatorial e sua etiologia ser complexa e ndo
completamente compreendida, esta claro que ela esta fortemente relacionada com
fatores fisicos [51]. No presente estudo nés utilizamos o TC2M associado a
oximetria e Escala de Borg Adaptada para avaliar condicionamento aerdbico e
fadiga antes e ap6s o estresse fisico e o Teste de Preensao (TP) para avaliar forca
muscular. Estudos demonstraram uma melhora nos sintomas de fadiga apés
intervencdes com exercicios fisico em pacientes submetidos ao TCTH [4, 13, 21,
51, 52]. E sabido que pacientes anémicos tem agravamento de sintoma de fadiga
[49], no entanto a nossa amostra apresentou niveis normais de hemoglobina tanto

no periodo pré quanto no periodo pés TCTH.
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Avaliagdo de mobilidade da coluna lombatr.

Nossos pacientes apresentaram reducao da mobilidade de coluna apés o
TCTH. A atrofia muscular, restricdo de atividades e acamamento também incidem
sobre a amplitude de movimento (ADM) [53]. O TS é comumente utilizado para
avaliar mobilidade da coluna lombar em pacientes com dor lombar ou disfuncdes
lombares [54]. Suesada e colaboradores investigaram a mobilidade da coluna em
pacientes submetidos por um curto periodo de hospitalizagdo através do TS e
Teste de Stibor e verificaram uma reducdo da mobilidade, o que sugere que
mesmo um curto periodo de internacdo com restricdo das atividades e
acamamento s&o suficientes para reduzir a mobilidade da pelve e coluna lombar
[55]. Visto que a flexdo de tronco requer a participacdo de um grande numero de
articulacdes e ativagcdo muscular [56], este exame poderia nos dar uma visdo de

como a mobilidade global esta ou ndo afetada.

Avaliagcéo da forca muscular e peso.

Também verificamos uma reducdo estatisticamente significativa no peso e
IMC apés o TCTH e o TP mostrou uma reducao importante de forca em ambas as
maos (p< 0,0001 e 0,004 para mao esquerda e direita, respectivamente).
Quimioterapia prévia, toxicidades decorrentes do TCTH e redugédo da ingestao de
alimentos contribuem para um desequilibrio energético provocando a perda de

massa magra e peso [31].
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Em estudo com pacientes submetidos ao TCTH-AU utilizando SP como
fonte de células progenitoras, Hayes e colaboradores [31] avaliaram um grupo de
pacientes antes e apds essa modalidade de TCTH e observou-se perda de peso e
reducdo da massa magra destes pacientes, sem alteracdo da massa gorda, logo
apds o TCTH. Houve também um aumento estatisticamente significante da massa
magra apos o programa de exercicios de 3 meses. Segundo Hayes, a perda das
unidades funcionais de tecido influencia a capacidade do individuo de realizar suas
atividades normalmente e aumenta o sintoma de fadiga, destacando a importancia

da prevencao e recuperacao destas perdas.

Foi proposto que fatores indutores de fadigas estdo ligados nao s6 a
quimioterapia, como a corticoterapia (e um agravamento dos sintomas no
incremento da terapia em casos dos pacientes com DEcH) e ao proprio processo
neoplasico, sugerindo o impacto da prépria doenca nos sistemas organicos [17]. A
neoplasia e a consequente producdo de citocinas inflamatérias pela doenca
provoca falha autondmica que interfere na producdo dos compostos energéticos
[17]. O estresse oxidativo causado pela quimioterapia e radioterapia, associado a
sobrecarga de ferro devido a multiplas transfusées podem também contribuir para
disfuncao muscular pela producao excessiva de espécies reativas de oxigénio [19].
White e colaboradores mostraram em um estudo que os pacientes quando
comparado com controles, apresentavam antes do TCTH menores concentragdes
de glutationa peroxidase, um componente importante do sistema antioxidante
circulante [57]. Kovalszki e colaboradores [19] confrontaram seu trabalho com outro
de White e colaboradores [58], que realizou, em estudo prévio, a avaliacdo da forca

de preensao na fase pré transplante em parte da mesma amostra de pacientes de
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Kovalszki. Estes puderam observar resultado estatisticamente significante na
reducédo dos parametros do TFP no pés TCTH, dados que sdo compativeis com os
achados do presente estudo, indicando piora da fungdo muscular no p6s TCTH.
Além disso, o préprio tratamento de quimioterapia e radioterapia compromete a
funcdo de células sadias em todo o corpo, levando aos efeitos adversos como
nausea, vémitos e diminuicdo da ingestao de alimentos que, associados ainda a
reducao das atividades e acamamento, alta demando energética e alto consumo de
proteinas, levam a perda de peso, a atrofia da musculatura e mantendo ciclo
vicioso de inatividade [7, 17, 31]. Sendo assim, a atrofia muscular seguida de perda

de forca e disfuncdo muscular sdo esperadas.

A forga de preensdao € um instrumento valido na avaliagdo de perda de
forca global. Este exame utiliza a forca da musculatura de méo e punho (teste de
preensao — TP) como indicativo da perda muscular sistémica e foi Util na avaliagao
do comprometimento da performance muscular relacionada a processos de doenca
e envelhecimento e em individuos saudaveis [32, 34, 35, 59, 60]. Este dado é
sustentado por muitos trabalhos presentes na literatura em pacientes com cancer
maxilofacial [34], deprivacdo de andrégenos durante o tratamento de cancer de
prostata [23], em pacientes com doenga do enxerto-contra-hospedeiro crbnica
(DECH-cr) [27], estudos relacionados ao envelhecimento [59, 61] e também a

mortalidade em uma populacéo de idosos japoneses do sexo masculino [35].

O dinambémetro também foi utilizado na avaliagdo de programas de
exercicios em pacientes submetidos ao TCTH avaliando ndo s6 a forga de
preensdo [62, 63], mas membros inferiores e superiores [17, 64] com protocolo

proposto por Bohannon [65], mostrando a versatilidade deste instrumento. Todos
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os estudos que utilizaram o dinamémetro como instrumento de avaliacao o fizeram
de acordo com o protocolo estabelecido por Bohannon (1997) ou pela Sociedade
Americana de Terapeutas Manuais (American Society of Hand Therapists — ASHT),
mas nao especificaram a origem de seus protocolos, contudo, apresentaram

metodologias muito semelhantes.

Avaliacdo de Qualidade de Vida (Perfil de Atividade Humana).

Um dos instrumentos mais Uteis e amplamente utilizados na avaliacdo de
pacientes com cancer sao os questionarios de qualidade de vida. Nossa escolha foi
o Perfil de Atividade Humana (PAH). Criado por Daughton e colaboradores [43],
este instrumento relaciona 94 atividades propostas com o consumo maximo de
oxigénio necessario para cada atividade. Assim, o questiondrio relaciona dados
objetivos sobre gasto energético e AVDs. No presente estudo, achamos uma
reducao significativa na funcdo detectada pelas variaveis do PAH (escala maxima

de atividade e escala adaptada de atividade, EMA e EAA respectivamente).

Herzberg e colaboradores [66] observaram que, em pacientes com menos
de 1 ano de TCTH, o PAH foi mais sensivel para detectar déficits funcionais em
pacientes com manifestacées da DECH-cr que o FACT-BMT e o SF-36 e mais
sensivel que o SF-36 na avaliacao da queda de fungdo em pacientes com miopatia
resultando do uso de corticoesteroides. Estes questionarios também apresentaram
forte correlagdo entre eles. Neste estudo eles ainda adaptaram o questionario
original com uma escala especial para paciente transplantado, excluindo aquelas

atividades proibidas até o primeiro ano pés-TCTH. Davidson e Morton [43, 67], em
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uma revisdo da literatura, observaram que esse questionario foi valido para
populacdes com dor crénica, artrite [68], insuficiéncia renal, pacientes cardiacos e
neurologicos. Outros também observaram validade em paciente com sarcoma
pediatrico[22], para avaliar os resultados de programa de reabilitacdo apoés
acidente vascular encefalico [69] e pacientes com tremor essencial [70] . Courneya
e Friedenreich [71], em revisao da literatura sobre exercicio em cancer observaram
que todas os trabalhos usaram algum tipo de instrumento de QV para avaliar o

efeito das intervengoes.

Demais achados e reviséo da literatura.

E sabido e ja bem documentado que os pacientes com cancer passam por
grande stress fisico e psicoldgico desde o diagnéstico, o que causa uma variedade
de sinais e sintomas que podem durar algum tempo depois do tratamento [4, 8, 18,

20, 72, 73], mesmo quando os resultados sao positivos [2, 8].

Pacientes submetidos ao TCTH ainda carregam uma bagagem extra de
fatores que contribuem ainda mais para a aquisi¢ao de disfuncdes como regime de
condicionamento, restricbes antes, durante e depois do tratamento e ainda
complicacdes inerentes ao procedimento (assim como DECH aguda e crénica) que
podem ocorrer nos periodos pés transplantes tardio e imediato. Os prejuizos séao
muitos: fisicos e funcionais, como fadiga e perda de forca [4, 17, 19], dificuldade
em desempenhar as atividades de vida diaria, profissionais e sociais nhormalmente,
o que culmina em perda de autonomia [18, 20, 36]; psicol6gicos, como ansiedade e

depressao, culpa por ter sobrevivido, luto, isolamento, raiva e etc [18, 72];
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fisiopatoldgicos como dificuldades para comer, infertilidade, queda da imunidade,
sequelas do proprio tratamento e complicacées (como DEcH-cr) [7]; e problemas
sociais como dificuldade de se reintegrar na comunidade e no trabalho, restricdes
em atividades e em contato com pessoas, preconceito, problemas familiares etc
[18, 72]. Todos estes fatores influenciam diretamente na qualidade de vida deste

paciente.

O bem estar fisico e funcional foi considerado como o mais importante de
todas as dimensGes de QV quando relacionadas a satisfagcdo de vida em
populacées com cancer de coloretal e de mama [71]. Os dominios fisicos de fungéao
sao considerados preditores de longevidade e saude e seus pardmetros sao
utilizados em estudos clinicos como endpoints primarios ou secundarios a
avaliacao clinica [16, 22]. Portanto os dados colhidos na avaliagao funcional podem

se relacionar tanto a dados da avaliagéo clinica como a dados da avaliagdo de QV.

Ao estudar as variaveis entre grupos autologo e alogénico no periodo pés
TCTH achamos uma diferenca estatisticamente significante entre as variaveis de
Hb, EMA e EAA. A diferenca entre os valore de Hb pode ser explicado pelo regime
de condicionamento. Grande parte da nossa amostra de alogénicos realizou TCTH
mieloabaltivo, no qual a recuperacdao dos pardmetros hematopoiéticos se da de
forma mais lenta que no TCTH n&o-mieloabaltivo e autdlogo. Como também
sabemos, existem maiores restricoes de atividades no grupo de pacientes
alogénicos, o que provavelmente incidiu nos valores da EMA e EAA. Estes
pacientes, além de sofrerem maiores perdas funcionais pelo tipo de
condicionamento realizado, suas restricbes sdo maiores do que no grupo de

autologos.

72



Uma limitagdo importante do nosso estudo foi que a amostra nao foi
grande o bastante para comparar os resultados todas as variaveis n o pés TCTH
entre os grupos de transplante alogénico e autélogo. O intervalo de confianca das
variaveis ndo permitiu tal andlise. Os autores estdo cientes de que os diferentes
tipos de procedimento podem impactar diferentemente na funcéo fisica, mas a
analise nao foi possivel devido ao numero de pacientes (n= 33). Outros estudos
devem ser realizados com uma amostragem maior para melhor investigacao destes

parametros.

Instrumentos que mensurem apenas a intensidade da fadiga podem néao
ser sensiveis ou ainda ndo ter uma linguagem que permita diferenciar a experiéncia
subjetiva do paciente com a fadiga secundaria aos efeitos tumorais e ainda
comparadas com caquexia, medicagcdo ou mudancas de humor [49]. Também
sabemos que ha uma influencia do estado psiquico na performance fisica destes
pacientes, no entanto no presente estudo foram verificadas apenas variaveis
fisicas. Portanto, uma critica ao presente trabalho foi ndo ter realizado um
questionario voltado para stress, ansiedade e depressao e nao ter avaliado reagdes
metabdlicas e inflamatérias secundarias a atividade tumoral, o que pode,

eventualmente, se tornar objeto de estudo de um préximo trabalho.
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6. CONCLUSAO

As diferencas estatisticas mostraram uma reducdo do condicionamento
aerébico antes do estresse fisico, redu¢do no desempenho da marcha, diminuigéo
da forca muscular e da flexibilidade da coluna lombar e reducdo da funcao
relacionada as atividades de vida diaria no periodo pés TCTH. Ademais, nos
pacientes submetidos ao TCTH alogénico, os prejuizos fisicos e funcionais sao
mais intensos. Nossos resultados sugerem que ocorrem perdas fisicas
significativas nessas populacdes e a intensidade e especificidade dessas perdas
podem guiar medidas preventivas e conduzir mais adequadamente os programas

de reabilitacao no periodo p6s TCTH.
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8.

ANEXOS

ANEXO 1. Critérios de indicacao utilizados pelo corpo clinico do servico de TCTH

do Hemocentro da Unicamp

TCTH autélogo de medula 6ssea ou sangue periférico

Idade: igual ou inferior a 70 anos
Leucemia mieléide aguda em primeira ou segunda remissao;
Linfoma ndo Hodgkin de graus intermediario e alto, indolente transformado,

quimiossensivel, como terapia de salvamento apds a primeira recidiva;

Doenga de Hodgkin quimiossensivel, como terapia de salvamento, excluidos os

doentes que ndo se beneficiaram de um esquema quimioterapico atual;

Mieloma multiplo

Transplante alogénico mieloablativo aparentado medula dssea, sangue

periférico ou sangue cordao umbilical

Idade < 60 anos.

Leucemia Linféide Aguda Ph' em primeira ou segunda remisséo - Indicado
MO, sangue periférico ou corddao umbilical.

Leucemia Linféide Aguda/Linfoma Linfoblastico em segunda remisséao -
Indicado MO, sangue periférico ou corddo umbilical.

Leucemia Mieléide Aguda em primeira remissdo, exceto Leucemia
Promielocitica (M3), t(8;21) ou inv.16 - Indicado MO, sangue periférico ou
corddo umbilical.

Leucemia Mieldide Aguda com falha na primeira inducao, segunda, terceira
remissdo ou 1a recidiva - Indicado MO, sangue periférico ou corddo

umbilical.
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Leucemia Mieldide Crénica em fase crénica ou acelerada - 17 FC <1 ano,
indicado MO. FC > 1 ano, >1FC ou fase acelerada - indicado sangue
periférico.

Sindromes Mielodisplasicas incluindo LMMC - Indicado MO, sangue

periférico ou sangue de cordao.

Transplante alogénico nao mieloablativo aparentado

Idade: igual ou inferior a 70 anos.

As mesmas indicagdes do TCTH aparentado com mieloablacdo, em
pacientes com co-mobirdade.

Leucemia Linfoide Cronica.

Linfoma de Hodgkin quimiossensivel, como salvamento, excluidos os
pacientes que nao se beneficiaram de um esquema quimioterapico atual.
Linfoma ndo Hodgkin indolente.

Mieloma Multiplo.

Transplante alogénico mieloablativo nao aparentado medula 6ssea, sangue

periférico ou sangue de cordao umbilical

Idade: igual ou inferior a 55 anos.

Leucemia Linféide Aguda Ph' em primeira ou segunda remisséo -/ndicado
MO, sangue periférico ou sangue de corddo umbilical.

Leucemia Linféide Aguda/Linfoma Linfoblastico em segunda remissao -
Indicado MO, sangue periférico ou sangue de corddo umbilical.

Leucemia Mieldide Aguda em primeira remissdo, exceto Leucemia
Promielocitica (M3) t(8;21) ou inv.16 - Indicado MO, sangue periférico ou
sangue de cordao umbilical.

Leucemia Miel6ide Aguda em segunda, terceira remissado, ou 1a recidiva -
Indicado MO, sangue periférico ou sangue de corddo umbilical.

Leucemia Mieléide Crénica em fase crénica ou acelerada. 1 FC <1 ano -
indicado MO. FC > 1 ano, >1FC ou fase acelerada - indicado sangue

periférico.
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Hemocentro — Unicamp

Ft. Clarissa Vasconcellos de Souza

ANEXO 2. TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

“ESTUDO DE FACTIBILIDADE DA AVALIAGAO FUNCIONAL AMBULATORIAL EM
PACIENTES SUBMETIDOS AO

TRANSPLANTE DE CELULAS-TRONCO HEMATOPOIETICAS”

Eu, concordo,

voluntariamente, em participar da pesquisa acima mencionada, na qual serei submetido(a)
a alguns testes para verificar minha capacidade fisica. Foi-me explicado que a pesquisa
tem como objetivo avaliar a condigdo fisica dos pacientes que serdo submetidos ao
transplante de células-tronco hematopoiéticas em uma avaliagdo simples, que possa ser
realizada em ambiente ambulatorial e que diagnostique as principais perdas funcionais
decorrentes do transplante. Participando deste estudo, irei auxiliar na avaliacdo de
métodos de andlise da capacidade fisica que possam ser realizados em ambulatério e
contribuirei na compreensdo das principais perdas funcionais que surgem apds o
transplante.

Estou ciente que os riscos presentes na pesquisa sdo minimos e decorrentes do
esforgo fisico relacionado aos testes. Recebi todas as explicacées sobre os procedimentos
e declaro que entendi as etapas da pesquisa e a metodologia da avaliagao. Também estou
ciente de que nao terei qualquer tipo de custo e que as informacdes obtidas serao
mantidas em total sigilo, podendo ser usadas para fins de pesquisa desde que minha
privacidade seja resguardada.

Declaro que li e entendi esse documento e sei que sempre que tiver alguma divida,
serei, prontamente esclarecido(a), além disso, estou livre para abandonar o estudo a
qualguer momento, sem sofrer qualquer tipo de prejuizo. Me sera fornecida uma cépia
deste termo.

Campinas, de de 08/09.

Testemunha Paciente
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Hemocentro — Unicamp

Ft. Clarissa Vasconcellos de Souza

ANEXO 3. AVALIACAO FISIOTERAPEUTICA PARA TCTH.

Nome: HC: # Estudo:

DADOS ANTROPOMETRICOS: peso: kg altura: cm IMC: m?
Data da avaliagdo: _ / / Horario inicial: : Horario final: : Tempo
total:

AVALIACAO FUNCIONAL

1- Teste de Schober: Inicial: cm Final: cm

2- Escala de Borg (EMB) antes do 2MWT:

3- Escala de Borg (EMB) apos 2MWT:

a MNenhuma
0.5 Munto, moaito leve
1 LIwmto leve
2 Leve
3 Moderada
4 Pouco Intensa
5 Intensza
g
7 Munto ntenss
=]
] Imto, ]J_1_1.1i_t-:| INTEREa
i0 Liamma
4- Teste de caminhada de 2 minutos (2MWT): metros.
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5- Forca de Preensao (em kg):

MAO DIREITA MAO ESQUERDA

1°MEDIDA
2°MEDIDA
3°MEDIDA

6- Perfil de Atividade Humana - PAH:

Por favor, assinale cada uma das atividades de acordo com as seguintes instrucdes:

Escolha coluna 1 (Ainda fago) se vocé completou a atividade sem assisténcia na ultima vez
em que teve a necessidade ou oportunidade de fazé-la.

Escolha coluna 2 (Parei de fazer) se vocé fez a atividade no passado, mas vocé

provavelmente ndo faria hoje nem se a oportunidade aparecesse.

Escolha coluna 3 (Nunca fiz) se vocé nunca fez essa atividade especifica.
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ATIVIDADE

AINDA FACO

PAREI DE FAZER

NUNCA FIZ

. Levantar e sentar em cadeiras

. Ouvir radio

. Ler livros revistar ou jornais

. Escrever cartas ou bilhetes

. Trabalhar numa mesa ou escrivaninha

. Ficar de pé por mais de 1 minuto

. Ficar de pé por mais de 5 minutos

. Vestir e tirar a roupa sem ajuda

OO N[O UV BIW[IN| R

. Tirar roupas de gavetas ou armarios

10.

Entrar e sair do carro sem ajuda

11.

Jantar num restaurante

12.

Jogar baralho ou qualquer jogo de mesa

13.

Tomar banho de banheira sem ajuda

14.

Calgar sapatos e meias sem ajuda

15.

Ir ao cinema, teatro, eventos religiosos ou esportivos

16.

Caminhar 27 metros (1 minuto)

17.

Caminhar 27 metros (1minuto) sem parar

18.

Vestir e tirar a roupa sem para pra descansar

19

. Utilizar transporte publico ou dirigir por uma hora e

meia (158 km ou menos).

20.

. Utilizar transporte publico ou dirigir por mais ou

menos 2 horas (160 km ou mais).

21.

Cozinhar suas proprias refei¢Ges

22.

Lavar ou secar vasilhas

23.

Guardar mantimentos em armarios

24,

Passar ou dobrar roupas

25.

Tirar poeira, lustrar méveis ou polir o carro

26.

Tomar banho de chuveiro

27.

Subir seis degraus

28.

Subir seis degraus sem parar

29.

Subir nove degraus

30.

Subir 12 degraus

31.

Caminhar metade de um quarteirdao no plano

32.

Caminhar metade de um quarteirdo no plano, sem parar
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ATIVIDADE

AINDA FACO

PAREI DE FAZER

NUNCA Fiz

33.

Arrumar a cama

34.

Limpar janelas

35.

Ajoelhar ou agachar para fazer trabalhos leves

36.

Carregar uma sacola leve de mantimentos

37.

Subir 9 degraus, sem parar

38.

Subir 12 degraus, sem parar

39.

Caminhar metade de um quarteirdo numa ladeira

40.

pa

Caminhar metade de um quarteirdo numa ladeira, sem
rar

41.

Fazer compras sozinho

42.

Lavar roupas sem ajuda (pode ser com a maquina)

43.

Caminhar um quarteirdo no plano

44,

Caminhar dois quarteirdes no plano

45.

Caminhar um quarteirdo no plano, sem parar

46.

Caminhar dois quarteirées no plano, sem parar

47.

Esfregar o chao, paredes, ou lavar o carro

48.

Arrumar a cama trocando os lengdis

49.

Varrer o chdo

50.

Varrer o chdo por 5 minutos, sem parar

51

. Carregar uma mala pesada ou jogar uma partida de

boliche

52.

Aspirar o po de carpetes

53.

Aspirar o p6 de carpetes por 5 minutos, sem parar

54.

Pintar o interior ou exterior de uma casa

55.

Caminhar seis quarteirdes no plano

56.

Caminhar seis quarteirGes no plano, sem parar

57.

Colocar o lixo pra fora

58.

Carregar uma sacola pesada de mantimentos

59.

Subir 24 degraus

60.

Subir 36 degraus

61. Subir 24 degraus, sem parar

62. Subir 36 degraus, sem parar

63. Caminhar 1,6 quilometros (mais ou menos 20 minutos)
64. Caminhar 1,6 quildmetros (mais ou menos 20 minutos),
sem parar

65. Correr 100 metros, ou jogar peteca, volei, beisebol
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ATIVIDADE

AINDA FACO

PAREI DE FAZER

NUNCA Fiz

66. Dancar socialmente

67. Fazer exercicios caliténicos ou danga aerdbia por 5
minutos, sem parar

68. Cortar grama com cortadeira elétrica

69. Caminhar 3,2 quildmetros (mais ou menos 40 minutos)

70. Caminhar 3,2 quilémetros (mais ou menos 40 minutos),
sem parar

71. Subir 50 degraus

72. Usar ou cavar com uma pa

73. Usar ou cavar com uma pa por 5 minutos, sem parar

74. Subir 50 degraus (dois andares e meio), sem parar

75. Caminhar 4,8 quildmetros (mais ou menos 1 hora) ou
jogar 18 buracos de golfe

76. Caminhar 4,8 quilémetros (mais ou menos 1 hora), sem
parar

77. Nadar 25 metros

78. Nadar 25 metros, sem parar

79. Pedalar 1,6 quildmetros de bicicleta (dois quarteirdes)

80. Pedalar 3,2 quildmetros (quatro quarteirdes)

81. Pedalar 1,6 quilometros de bicicleta, sem parar

82. Pedalar 3,2 quildmetros, sem parar

83. Correr 400 metros (meio quarteirdo)

84. Correr 800 metros (um quarteirdo)

85. Jogar ténis/frescobol ou peteca

86. Jogar uma partida de basquete ou futebol

87. Correr 400 metros, sem parar

88. Correr 800 metros, sem parar

89. Correr 1,6 quildmetros (dois quarteirdes)

90. Correr 3,2 quilometros (quatro quarteirGes)

91. Correr 4,8 quildometros (seis quarteirdes)

92. Correr 1,6 quildometros em de 12 minutos ou menos

93. Correr 3,2 quildmetros em 20 minutos ou menos

94. Correr 4,8 quildmetros em 30 minutos ou menos
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