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Resumo

O objetivo deste estudo € caracterizar o estado nutricional, perfil bioquimico e presenca de comorbidades em mulheres
com cancer ginecoldgico e de mama. Trata-se de um estudo transversal e retrospectivo, de natureza quantitativa,
incluindo mulheres com diagnostico de cancer ginecologico ou de mama, acompanhadas no ambulatério de nutrigao. A
coleta de dados foi realizada por meio da aplicagdo de um questionario que incluiu dados sociodemograficos, clinicos,
antropométricos e bioquimicos. As razdes de prevaléncia e os respectivos intervalos de confianca de 95% foram
calculados pelo qui-quadrado de Pearson. Das 108 pacientes elegiveis, a maioria apresentava sobrepeso (66,67%) e
baixo peso foi identificado em 12% das mulheres investigadas. A média do IMC foi de 28,78+6,97 kg/m? e ndo houve
diferenga significativa de acordo com o tipo de cancer (p=0,531). Baixos niveis de hemoglobina foram observados em
35,19% da amostra, 12,04% com anemia microcitica e 16,67% com anemia hipocromica. A frequéncia de anemia foi
maior na malignidade ginecoldgica (p=0,005), além de valores plaquetarios mais baixos (p=0,045). A presenca de
comorbidades ndo apresentou significdncia na comparagdo entre os canceres. Assim, identificou-se na amostra estudada
que a maioria das mulheres com céanceres femininos estava acima do peso. Distirbios hematimétricos foram
identificados em maior propor¢do em pacientes com cancer ginecoldgico.

Palavras-chave: Neoplasias dos Genitais Femininos; Neoplasias da Mama; Sobrepeso; Indice de Massa Corporal,
Anemia.
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Abstract

The objective of this study is to characterize the nutritional status, biochemical profile and presence of comorbidities in
women with gynecological and breast cancer. This is a cross-sectional and retrospective study, of quantitative nature,
including women diagnosed with gynecological or breast cancer, followed up at the nutrition clinic. Data collection was
performed through the application of a questionnaire that included sociodemographic, clinical, anthropometric and
biochemical data. The prevalence ratios and the respective 95% confidence intervals were calculated by Pearson's chi-
square. Of the 108 eligible patients, most were overweight (66.67%) and low weight was identified in 12% of the women
investigated. The mean BMI was 28.78 +6.97 kg/m? and there was no significant difference according to the type of
cancer (p=0.531). Low levels of hemoglobin were observed in 35.19% of the sample, 12.04% with microcytic and
16.67% with hypochromic anemia. The frequency of anemia was higher in gynecological malignancy (p=0.005) in
addition to lower platelet values (p=0.045). The presence of comorbidities did not present significance in the comparison
between cancers. Thus, it was identified in the studied sample that most women with female cancers were overweight.
Hematimetric disorders were identified in greater proportions in patients with gynecological cancers.

Keywords: Genital Neoplasms, Female; Breast Neoplasms; Overweight; Body Mass Index; Anemia.

Resumen

El objetivo de este estudio es caracterizar el estado nutricional, perfil bioquimico y presencia de comorbilidades en
mujeres con cancer ginecoldgico y de mama. Se trata de un estudio transversal y retrospectivo, de caracter cuantitativo,
que incluye mujeres con diagnostico de cancer ginecologico o de mama, seguidas en la consulta de nutricién. La
recoleccion de datos se realiz6 mediante la aplicacién de un cuestionario que incluy6 datos sociodemograficos, clinicos,
antropométricos y biogquimicos. Las razones de prevalencia y los respectivos intervalos de confianza del 95% se
calcularon mediante el chi-cuadrado de Pearson. De las 108 pacientes elegibles, la mayoria tenia sobrepeso (66,67%) y
se identifico bajo peso en el 12% de las mujeres investigadas. EI IMC medio fue de 28,78 6,97 kg/m? y no hubo
diferencia significativa segun el tipo de cancer (p=0,531). Se observaron niveles bajos de hemoglobina en el 35,19% de
la muestra, el 12,04% con anemia microcitica y el 16,67% con anemia hipocrémica. La frecuencia de anemia fue mayor
en neoplasias ginecoldgicas (p=0,005) ademas de menores valores de plaquetas (p=0,045). La presencia de
comorbilidades no presentd significancia en la comparacion entre canceres. Asi, se identifico en la muestra estudiada
que la mayoria de las mujeres con canceres femeninos tenian sobrepeso. Los trastornos hematimétricos se identificaron
en mayor proporcion en pacientes con canceres ginecoldgicos.

Palabras clave: Neoplasias de los Genitales Femeninos; Neoplasias de la Mama; Sobrepeso; indice de Masa Corporal;
Anemia.

1. Introducéo

O cancer é a segunda principal causa de morte em todo o mundo e pode ser definido como o crescimento irregular de
células, que se dividem rapidamente e invadem tecidos e 6rgdos formando tumores. Dependendo das células do corpo a que
corresponda, pode ser dividido em dois grupos: carcinomas, nos tecidos epiteliais, e sarcomas, nos tecidos conjuntivos (Ferlay,
etal., 2015; INCA, 2019).

O cancer ginecologico abrange as neoplasias que acometem 6rgaos do sistema reprodutor da mulher, sendo estes: cancer
em endométrio, colo de Utero, ovario, vagina e vulva. Entre os citados, o cancer do colo do Utero é o segundo mais incidente,
ficando atras apenas do cancer de mama, sendo o quarto mais frequente no mundo e o terceiro entre as brasileiras (INCA, 2020;
WHO, 2020). Por sua vez, o cancer de mama ¢ a segunda neoplasia mais frequente e segunda principal causa de morte por cancer
no mundo e a primeira entre as mulheres brasileiras (INCA, 2020).

Essas neoplasias, juntas, ttm uma taxa de incidéncia de cerca de 30/100 mil mulheres, sendo identificados 96.180 novos
casos por ano no Brasil. Além disso, constituem razdo expressiva de mortalidade, totalizando cerca de 26% de todas as neoplasias
malignas nas mulheres brasileiras (INCA, 2020). Estima-se que as muta¢des genéticas, consideradas fatores intrinsecos néo
modificaveis, sejam responsaveis por 10-20% da etiologia do cancer e os demais casos estejam associados a fatores extrinsecos,
relacionados ao meio ambiente (agua, terra e ar), ao ambiente de trabalho (indUstrias quimicas e afins), bem como ao estilo de
vida (tabagismo, ingestdo de alimentos e medicamentos, atividade fisica e terapia hormonal) (INCA, 2018).

Em relagio ao estado nutricional, é evidenciado na literatura que o indice de Massa Corporal (IMC) elevado esta

relacionado ao aumento do risco para todos os tipos de cancer em mulheres na pré-menopausa, sendo o excesso de peso corporal
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o fator de risco modificdvel mais importante para o cancer de endométrio (Raglan, et al., 2019; Funston, et al., 2018). Também
é possivel observar associacdo entre a obesidade e o0 aumento do risco para cancer de mama em mulheres na pds-menopausa
(Gravena, et al., 2018). O principal mecanismo por tras dessas associacdes é 0 aumento da converséo periférica de androgenos
em estrogénio no tecido adiposo. Além disso, 0 aumento da adiposidade leva a resisténcia a insulina e a um ambiente pré
inflamatorio, ambos relacionados causalmente com o aumento no risco de cancer (Funston, et al., 2018).

O excesso de adiposidade também esta associado ao surgimento de comorbidades como diabetes mellitus (DM) e
hipertensdo arterial sistémica (HAS), assim como dislipidemia e hiperuricemia (Kuwabara, et al., 2018). De semelhante modo,
tem sido observada relacdo entre a presenca de DM e HAS e a etiologia do cancer, porém tanto a associacdo quanto 0 mecanismo
fisiopatoldgico ainda sdo incertos (Suh & Kim, 2019). Além disso, a DM tem sido associada ao aumento do risco de cancer de
mama, endomeétrio e outros tipos de cancer, independente do IMC (Soltani, et al., 2021).

A obesidade est4 associada & desregulagdo metabdlica, resultando em aumento de alfa-1 glicoproteina &cida, IGF-1
(fator de crescimento de insulina), insulina, adipocinas, citocinas e fatores pré-angiogénicos que podem afetar a farmacocinética
dos agentes antineoplésicos, alterando a distribui¢do tecidual e a eliminacdo de drogas, promovendo o desenvolvimento de
quimiorresisténcia e exacerbando a toxicidade causada pelo tratamento, visto que a depuragdo dos farmacos varia entre as
diferentes vias metabdlicas e de eliminagdo (Bouleftour, et al., 2019; Furlanetto, et al., 2016).

E descrito na literatura que o tratamento oncoldgico pode atuar como um fator independente para a perda de peso,
estando associado a toxicidade gastrointestinal, causando sintomas como diarreia, dor abdominal, intolerancia alimentar e
incontinéncia fecal, que interferem na qualidade de vida desses individuos, podendo levar a deterioracdo do estado nutricional e
perda muscular (Shaw, et al., 2020; Lee, et al., 2021).

Dessa forma, o objetivo deste estudo € associar o estado nutricional, o perfil bioquimico e a presenca de comorbidades
em mulheres com cancer ginecoldgico e de mama atendidas no Hospital Universitario de Pernambuco e contribuir com o

conhecimento especifico sobre esses agravos.

2. Metodologia

Estudo do tipo transversal e retrospectivo, de natureza quantitativa, realizado em servico ambulatorial de um Hospital
Universitario de Pernambuco, aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa sob o Protocolo n®5.180.233. A amostra foi selecionada
por conveniéncia, através das fichas nutricionais das pacientes atendidas no ambulatério no periodo de janeiro de 2016 a julho
de 2021, com 8 perdas, 2 por presenca de edemas e 6 por falta de dados, totalizando 108 participantes.

Foram considerados critérios de inclusdo: mulheres atendidas no ambulatério nutricional de oncologia, com diagnéstico
histopatolégico de cancer de vulva, vagina, endométrio, ovario, colo de Utero ou de mama em qualquer periodo da doenca.
Mulheres que estavam inviabilizadas de realizar a avaliagdo nutricional ou que possuiam edemas, foram excluidas.

Os dados foram coletados pela pesquisadora por meio da reviséo das fichas e do prontudrio eletronico das mulheres que
atenderam ao critério de elegibilidade. Foram estudadas variaveis sociodemograficas (idade e procedéncia), antropomeétricas
(peso no momento da primeira consulta, estatura e indice de massa corporal), clinicas (presenca de doencas associadas auto
referidas - DM e HAS, tratamentos quimio e/ou radioterapicos realizados ou em andamento, sintomas gastrointestinais - vomito,
nauseas, constipacdo e diarreia) e bioquimicas (hemoglobina, hematdcrito, volume corpuscular médio, hemoglobina corpuscular
média, plaquetas, ureia e creatinina realizados nos ultimos 6 meses antes da primeira consulta).

As varidveis antropométricas foram classificadas de acordo com o IMC, baseado na forma de Quetelet (Must, et al.,
1991), e o resultado foi interpretado de acordo com os valores indicados pela Organizagdo Mundial da Salude (baixo peso,

eutrofia, sobrepeso e obesidade). Todas as varidveis bioquimicas seguiram os valores de referéncia utilizados pelo laboratorio
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do Hospital Universitario.

Os dados foram processados com o auxilio do programa estatistico SPSS (Statistical Package for Social Science) versao
20.0, sendo os resultados de caracterizagdo da amostra expressos na forma de médias e respectivos desvios-padrdes, quando
normais, e em mediana, minimo e maximo, quando variaveis ndo normais.

O teste de Kolmogov-Sminorv foi utilizado para verificar a normalidade das distribuices das varidveis continuas. Na
comparacdo de médias e medianas foram utilizados o Teste t de Student para dados ndo pareados e o Teste ndo paramétrico de
Mann-Whitney, respectivamente. Onde as associaces foram expressas em intervalos de confianga de 95% (1C95%), sendo
considerando significativo p<0,05.

Na descricao das proporgdes, a distribuicdo binomial foi aproximada a distribuicdo normal, pelo intervalo de confianca
de 95%. Na comparacdo entre frequéncias foi utilizado o teste Qui-quadrado de Pearson, onde as magnitudes das associacfes

entre as varidveis foram expressas em suas respectivas frequéncias e valor de p, com niveis de significancia <0,05.

3. Resultados

Durante o periodo do estudo, 108 pacientes elegiveis foram assistidas a nivel ambulatorial, sendo 75,93% com idade
entre 20 e 59 anos (média: 52,68-1:12,03 anos; minima de 19 e maxima de 79) e 39,6% eram procedentes de Recife.

No que se refere ao perfil clinico, o tipo de cancer mais comum foi 0 de mama (68%), seguido pelo cancer de colo de
Gtero (17,6%) e do endométrio (11%). Do total de pacientes, 79,63% realizavam tratamento no periodo das consultas e 69,04%
ja haviam realizado algum tratamento cirdrgico. Dos referidos tratamentos antineoplasicos, 53,85% das pacientes estavam em
quimioterapia, 2,89% em radioterapia e 23,10% realizavam os dois tratamentos simultaneamente.

A presenca de sintomas gastrintestinais foi observada em 48,15% da amostra, sendo observadas nauseas de forma mais
prevalente (27,19%), seguida da constipagdo (18,45%). A frequéncia de HAS e DM foi referida em 37,04% e 24,07%,
respectivamente. A presenca ou ndo de comorbidades ndo apresentou dados significativos na comparagdo entre os canceres
(HAS: p=0,22 e DM: p=0,82).

O excesso de peso foi encontrado em 66,67% das pacientes (21,30% sobrepeso e 45,37% obesidade) e o baixo peso,
por sua vez, foi identificado em 12% das mulheres investigadas. A média do IMC foi de 28,78 126,97 kg/m?, ndo havendo
diferenga significativa entre as pacientes conforme a localizagdo do tumor (p=0,531). Na comparag8o entre as categorias do
IMC, o baixo peso foi significativamente prevalente nas mulheres com cancer ginecolégico (p=0,004) e a eutrofia naquelas com
neoplasia mamaria (p=0,031). N&o houve significancia estatistica no excesso de peso (p=0,676) em fung¢do do tipo de cancer
(Tabela 1).
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Tabela 1 - Comparagéo das frequéncias de acordo com as categorias de Indice de Massa Corporal entre pacientes com cancer

ginecolégico e de mama assistidas em ambulatério de um hospital de Pernambuco. Recife-Pernambuco, 2016/2021.

Variaveis Cancer ginecoldgico IC** Cancer de IC** p*
mama

Baixo peso 25% 13.25-41.52 4,4% 1.15-13.19 0,004

Eutrofia 10,0% 3.25-24.59 27,9% 18.06-40.34 0,031

Sobrepeso 22,5% 11.4-38.85 20,6% 12.1-32.4 0,812

Obesidade 42,5% 27.43-58.99 47,1% 34.99-59.46 0,692

*Teste Qui-Quadrado de Pearson. ** Intervalo de confianga de 95%. Fonte: Autores.

Baixos niveis de hemoglobina foram evidenciados em 35,19% da amostra total, sendo 12,04% com anemia microcitica
e 16,67% com anemia hipocrdmica. A comparacdo das médias hematimétricas entre os canceres ginecoldgicos e de mama
mostrou uma diferenca significativa, de modo que a frequéncia de anemia foi mais alta nas mulheres com neoplasia ginecol6gica
(hemoglobina com p=0,005 e hematdcrito com p=0,003). Da mesma forma, valores inferiores de plaquetas, embora ainda dentro

da normalidade, foram identificados em maior média nos tumores ginecoldgicos (p=0,045) (Tabela 2).

Tabela 2 - Relagdo do perfil hematimétrico entre pacientes com cancer ginecoldgico e de mama assistidas em ambulatério de

um hospital de Pernambuco. Recife-Pernambuco, 2016/2021.

Céncer Céncer de
ginecologico mama
Variaveis n X(DP*) Minimo Maximo n X(DP%*) Minimo  Maximo p**
Hb 52 10,64(1,70) 7.8 14,2 31 12,54(1,50) 7,3 14,6 0,005%**
Ht 53  31,84(10,14) 24,8 83,7 31 37,514.37) 22,3 44,1 0,003%*=*
HCM 29 29,61(2,73) 20,97 32,76 52 29,64(3,11) 20,88 34,55 0,913%**
VCM 29 86,73(7,48) 65,4 101,72 53  87,03(8,30) 62,82 105,9 0,882
Plaquetas 30 242.300 88.000 548.000 49 285.714 142.000 581.000 0,045
(103.460) (84.358)

*Desvio Padréo. **Teste t de Student. ***Teste de Mann-Whitney. -Mediana. Fonte: Autores.

4. Discusséo

A elevada frequéncia de obesidade corrobora com os dados consolidados na literatura de que a obesidade é conhecida
como fator de risco para o desenvolvimento do céncer (Brasil, 2020), considerando que mais da metade das pacientes
apresentaram excesso de peso. Silva et al. (2020), em recente revisdo integrativa da literatura, evidenciaram a associacao
significativa entre cancer de mama e excesso de peso, especialmente durante o periodo de p6s-menopausa.

Estudo realizado no estado de S&o Paulo, incluindo mais de 1.000 mulheres com neoplasia mamaria, por sua vez,

observou prevaléncia inferior ao presente estudo, identificando 30% de obesidade em sua amostra (Orlandini, 2021). Pesquisa
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realizada em hospital de referéncia de Pernambuco em pacientes com cancer endometrial, identificou um IMC médio compativel
com o de obesidade em sua amostra (32,86 kg/m?) (Lucena, et al., 2021), superior ao observado nas mulheres do hospital
universitario estudado que se manteve na faixa de sobrepeso.

O excesso de peso é definido pela maior quantidade de tecido adiposo armazenado em forma de gordura e é responsavel
pela secrecdo de hormdnios, como a leptina. Esse hormonio estimula a producdo de interleucina-18 e interleucina-8, promovendo
0 crescimento tumoral e a metastase, sendo mediadora entre as células do cancer e os macréfagos associados ao tumor. Além
disso, atua no processo de proliferacdo através do aumento de sinalizacdo das vias envolvidas, como também atua na regulacéo
negativa da resposta apoptética (Sdnchez-Jiménez, et al., 2019). Desta forma, os altos niveis de leptina estdo relacionados as
ac0es carcinogénicas, como inflamacéo e auto-renovacéo de células cancerigenas, tendo o seu papel relacionado ao aparecimento
do céncer de mama, cancer endometrial, ovariano e de colo uterino (Crean-Tate & Reizes, 2018).

O sobrepeso e a obesidade também estéo correlacionados a um pior prognostico para pacientes com canceres femininos,
uma vez que a sobrevida diminui nessas pacientes e essas duas classificacGes de IMC sdo preditoras independentes para maior
risco de reincidéncia e morte por essas neoplasias (Sun, et al., 2018).

O baixo peso no grupo com neoplasias ginecoldgicas, por sua vez, foi superior aquele observado em estudo realizado
em um hospital universitario do México (6,3%) (Brito-Alvarez, et al., 2021), e inferior ao identificado em pacientes oriundos de
pesquisa Etiope (22%) (Argefa & Roets, 2021). A desnutri¢do traz importantes complicacfes nas neoplasias, pois culmina em
baixa qualidade de vida, menor resposta e fortes efeitos colaterais ao tratamento e menor taxa de sobrevida (Nho, et al., 2014).
O aumento do catabolismo e da sintese de citocinas pro-inflamatdrias nessas pacientes pode influenciar no baixo peso devido ao
prejuizo na sintese proteica (Valenzuela-Landaeta, et al., 2012).

Alteragdes no perfil hematimétrico sdo comumente encontradas em pacientes oncoldgicos, podendo atingir 70% de
prevaléncia, especialmente quando estes estdo em tratamento, uma vez que tanto a radioterapia como a quimioterapia podem ser
imunossupressoras e inibir a eritropoiese (Coxa, et al., 2018). A anemia da doenga crbnica é ocasionada através do quadro
inflamatdrio associado a esse tipo de doenca, como o cancer. E tida como uma disfuncdo multifatorial, que também reduz a
producdo de eritropoietina, bem como diminui a sobrevida dos eritrécitos e aumenta o sequestro de ferro, podendo ocasionar
anemia hipocrémica e microcitica (Melo, et al., 2020).

A anemia também pode ser resultado de sangramentos, muito comuns em mulheres com neoplasias ginecoldgicas, grupo
que teve prevaléncia significativa de anemia, porquanto o sangramento uterino anormal é uma das queixas mais comuns
encontradas nessas pacientes (Abdel-Razeq & Hashem, 2020). Um estudo longitudinal retrospectivo, acerca da sobrevida de
pacientes com idade média de 54 anos diagnosticados com cancer, também encontrou alta frequéncia de anemia (40,94%), sendo
0 grupo com tumor de origem ginecol6gica um dos que mais apresentaram essa complicacdo. Além disso, nessa mesma
populacéo, o grupo com anemia teve uma sobrevida substancialmente menor, com aumento de 40% na probabilidade de morte,
podendo significar que a anemia € um preditor de sobrevida (Paitan, et al., 2018).

Convém ressaltar também que, o relevante achado de anemia nos resultados apresentados neste estudo, se relaciona a
deficiéncias nutricionais multiplas e que condiz ainda com a ocorréncia significativa que o baixo peso teve neste grupo (WHO,
2017).

Os sintomas gastrointestinais sdo bastante encontrados nos pacientes em tratamento antineoplasico, de maneira que um
estudo com mulheres com cancer de mama em tratamento quimioterapico encontrou que 60% apresentou algum tipo de
toxicidade gastrointestinal, predominio um pouco maior do que nesta pesquisa (Santos, et al., 2018). Esse mesmo trabalho relatou
maior frequéncia dos sintomas de constipacdo e diarreia, enquanto em outro com o0 mesmo publico, nduseas e diarreia foram os
mais presentes, resultados semelhantes ao presente estudo (Kameo, et al., 2021).

A quimioterapia possui efeito sistémico e, por isso, pode atingir todos os tecidos, de maneira que o complexo mais
6
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frequentemente afetado é o gastrointestinal, afetando a qualidade de vida dos pacientes. Os sintomas, contudo, podem variar a
depender do medicamento administrado, sua dosagem e duragdo (Castellanos, et al., 2014). Essa toxicidade influencia
negativamente no estado nutricional, posto que as nauseas e a constipagdo induzem a um menor consumo alimentar, podendo
levar a perda de peso (White, 2010).

A radioterapia, por sua vez, causa danos na mucosa gastrointestinal, provocando sintomas agudos ou crdnicos (Jomar
& Bispo, 2014). Em pacientes oncol6gicos em radioterapia, um estudo de revisdo encontrou que a constipagdo foi o sintoma
mais relatado (da Rosa Noronha, et al., 2021), ao contrario de pesquisa com cancer de colo uterino, com mulheres em dois tipos
de tratamento (radioterapia isolada e radioterapia em conjunto com a quimioterapia), que observou a diarreia mais prevalente do
gue a constipacao (Bessa, 2018).

5. Considerac0es Finais

As mulheres com cancer ginecoldgico e de mama apresentam alta frequéncia de excesso de peso, com IMC médio
equivalente ao sobrepeso e alta taxa de desnutricdo também nas mulheres com céncer ginecoldgico. A populagio também
apresentou alta frequéncia de anemia, sendo mais prevalente nas que possuiam neoplasia ginecoldgica. Quase metade das
participantes relataram a presenga de algum sintoma gastrointestinal. Contudo, este é um estudo observacional e ndo pode
estabelecer associacéo de causa e efeito desses fatores, por isso sdo necessarios mais estudos, principalmente experimentais que
verifiquem essa relacdo. Ainda, cabe ressaltar a importancia do acompanhamento nutricional dessas mulheres para reduzir que

essas inadequagdes encontradas sejam minimizadas, assim como as complicacdes inerentes a doencga, aumentando a sobrevida.
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