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RESUMO

Introducéo: A desnutricdo em pacientes idosos com cancer pode aumentar a mortalidade, o
tempo de internacdo hospitalar, piorar a qualidade de vida, bem como reduzir tolerancia a
terapia oncoldgica e aumento da toxicidade relacionada a terapia. A ferramenta mini avaliacao
nutricional (MAN) é préatica e ndo invasiva, permitindo avaliacdo rapida do estado nutricional
de idosos. Na versao reduzida da MAN (MAN-VR), quando h& auséncia do indice de massa
corporal (IMC), utiliza-se a circunferéncia da panturrilha (CP < 31 cm). No Brasil, a
circunferéncia da panturrilha (CPgr) possui ponto de corte para homens (CPgr < 34 cm) e para
mulheres (CPgr ¢ <33 cm). Objetivo: Avaliar a MAN-VR como preditora de risco de morte em
idosos com cancer. Métodos: Trata-se de um estudo multicéntrico, descritivo e prospectivo, em
que foram incluidos todos os pacientes idosos do sexo feminino ou masculino, com 60 anos ou
mais, portadores de tumores malignos, independentemente de localizacdo ou estadiamento da
doenca, internados nas instituicdes brasileiras e portuguesas durante o periodo de setembro a
dezembro de 2014. Resultados: Foram avaliados 2677 pacientes idosos com cancer, sendo
56,4% do sexo masculino. A media da idade foi de 73 + 6,7 anos. Os pacientes apresentaram
como principais localizagdes do tumor o aparelho digestério, prostata e pele (56,9%) e 9%
foram ao Obito durante o tempo de internacdo e acompanhamento do estudo. Foram testados
quatro modelos de MAN-VR para predizer mortalidade na populagdo idosa com céncer. As
areas dos modelos sobre a curva ROC variaram de 0,79 a 0,80, sendo que a referéncia foi o
modelo original (MAN-VRmc/cp). A analise estatistica mostrou curvas semelhantes, mas com
diferenca significativa para 0 modelo MAN-VRmcicrer (Classificacdo da MAN-VR, em que se
utilizou a pontuacéo do IMC ou da CPgr). No modelo ajustado, houve maior chance de 6bito
entre os pacientes idosos com “perda de apetite grave”, “mobilidade reduzida” (sendo maior
naquele “restrito ao leito”) e com “problemas neuropsicoldgicos”. Ao considerar o escore da
MAN-VR, pacientes com escore inferior a 8 em sua versdo original (MAN-VRmc/cp) Ou com
0 uso MAN-VRmc/cper, apresentaram maior risco de morte. Mostrou, também, que a MAN-
VR pode ser usada para identificar risco de mortalidade com o escore menor que 6, sem
considerar a pontuacdo para antropometria (IMC ou CP). Conclusdo: O modelo MAN-
VRimc/crer proposto se mostrou como melhor preditor para mortalidade em idosos com cancer.
A MAN-VR foi capaz de predizer risco de 6bito, mesmo ndo mensurando IMC ou CP, enquanto
a adicdo de antropometria ndo melhorou o reconhecimento de desnutricdo ou risco de
mortalidade em pacientes idosos com cancer.

Palavras chave: avaliacdo geriatrica; oncologia médica; mortalidade; avaliacdo nutricional;

prognostico; neoplasias.



ABSTRACT

Introduction: Malnutrition in older patients can increase mortality, length of hospital stay,
worsen quality of life, as well as reduce tolerance to oncologic therapy and increase therapy-
related toxicity. The mini nutritional assessment (MNA) tool is practical and non-invasive,
allowing a quick assessment of the nutritional status of the older patients. The mini nutritional
assessment (MNA) tool is practical and non-invasive, allowing a quick assessment of the
nutritional status of the elderly. In the short form of the MNA (MNA-SF), when there is no
body mass index (BMI), calf compression is used (CC < 31 cm). In Brazil, the calf
circumference (CCgr) has a cutoff point for men (CCgr < 34 cm) and for women (CCgr ¢ <33
cm). Objective: To evaluate MNA-SF as a predictor of risk of death in older patients with
cancer. Methods: This is a multicenter, descriptive, and prospective study, which included all
older female or male patients, aged 60 years or older, with malignant tumors, regardless of
location or stage of the disease, hospitalized in Brazilian/Portuguese institutions from
September to December 2014. Results: We evaluated 2677 older patients with cancer, 56.4%
of whom were male. The mean age was 73 = 6.7 years. The patients had the digestive system,
prostate and skin as the main tumor locations (56.9%) and 9% died during the period of
hospitalization and follow-up of the study. Four MNA-SF models were tested to predict
mortality in the older patients with cancer. The areas of the models on the ROC analyzes ranged
from 0.79 to 0.80, with the reference being the original model (MNA-SFemicc). Statistical
analysis showed similar curves, but with a significant difference for the MNA-SFimciccer
model (MNA-SF classification, where BMI or CCgr scores were used). In the adjusted model,
there was a greater chance of death among older patients with “severe loss of appetite”,
“reduced mobility” (being greater in those “restricted to bed”) and with “neuropsychological
problems”. When considering the MNA-SF scores, patients with a score lower than eight in its
original version (MNA-SFemiicc) or using MNA-SFemiccer, had a higher risk of death. It also
showed that the MNA-SF could be used to identify risk of mortality with a score lower than
six, without considering the score for anthropometry (BMI or CC). Conclusion: The proposed
MNA-SFemiiccer model proved to be the best predictor of mortality in older patients with
cancer. The MNA-SF was able to predict risk of death, even without measuring BMI or CC,
while the addition of anthropometry did not improve the recognition of malnutrition or
mortality risk in older patients with cancer.

Keywords: geriatric assessment; medical oncology; mortality; nutrition assessment; prognosis;

neoplasms.
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1. INTRODUCAO

O cancer se tornou uma das principais causas de morbidade e mortalidade em todo o
mundo, com desproporcional taxa de crescimento em paises de baixa e média renda. Esses
paises concentram entre 60,0% a 70,0% do total de novos casos de cancer no mundo e
contribuem para 70,0% das mortes pela doenca (AL-SUKHUN et al., 2018).

Entre 2007 e 2017, a prevaléncia de cancer no mundo aumentou 25,4%, e o
envelhecimento da populacdo contribuiu com cerca de 22,0% para esse aumento (DICKER et
al., 2018). A incidéncia de cancer em pessoas com 70 anos ou mais no mundo foram estimadas
em 9,6 milhGes de casos em 2017 (GLOBAL BURDEN OF DISEASE STUDY, 2017).

Para o Brasil, a estimativa anual para o triénio 2023-2025 aponta que ocorrerdo 704 mil
novos casos de cancer, excluindo os casos de cancer de pele ndo melanoma (INCA, 2022).

Segundo os dados do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), a expectativa
de vida ao nascer vem aumentando nos ultimos anos no Brasil, chegando a uma média de 76,7
anos em 2020 e individuos com 65 anos ou mais corresponderam a 9,8% da populacdo do pais
(IBGE, 2020).

O crescente percentual de idosos exige um planejamento das prioridades atuais das
politicas publicas. H4 uma necessidade de reorganizar os niveis de cuidado para atender as
necessidades que envolvem o processo de envelhecimento (MIRANDA et al., 2016).

Considerando a importancia em se caracterizar a popula¢do com cancer no Brasil e em
Portugal, em 2015 foi publicado o Inquérito Luso Brasileiro de Nutricdo Oncoldgica, que
demonstrou o comprometimento do estado nutricional dos individuos idosos com céncer na
internacdo, demonstrando 33,2% de desnutridos e 39,8% em risco de desnutricdo
(INQUERITO LUSO-BRASILEIRO DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).

Mudangas funcionais que afetam os idosos com cancer levam aos resultados negativos
no tratamento, e estudos devem concentrar esforcos em métodos que visem melhorar a
qualidade na assisténcia e na predi¢do de mortalidade

Para um paciente com cancer avangado, as decisdes tomadas em conjunto com a equipe
médica sobre 0s proximos passos no tratamento do cancer podem impactar significativamente
a qualidade de vida do paciente e sua experiéncia de cuidados de fim de vida (WU & GAO,
2023; XU et al., 2023).

Reconhecendo que esse tipo de informacgdo progndstica pode ser importante para o
paciente e para a equipe multiprofissional, estudamos os resultados da Mini Avaliagéo

Nutricional Versdo Reduzida como preditores de mortalidade em pacientes idosos com cancer.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1.  Mortalidade e desnutri¢cdo no cancer

O céncer é o principal problema de saude publica mundial, quando se trata de doenca
cronica ndo transmissivel. No Brasil, em 2019, encontrava-se entre as principais causas de
morte prematura, antes dos 70 anos de idade, segundo dados da Organizagdo Mundial de Salude
(WORLD HEALTH CANCER, 2021). As estimativas indicam que o cancer continuara a
crescer como uma das principais causas de carga econémica e de salde, juntamente com o
envelhecimento da populagéo global (CHEN et al., 2023).

A populacdo mundial estd envelhecendo rapidamente, antes as pessoas morriam mais
jovens. O nimero de pessoas com 60 anos ou mais aumentard de 900 milhdes para 2 bilhdes
entre 2015 e 2050, passando de 12,0% para 22,0% da populagéo global total. O envelhecimento
da populag&o acontece mais rapidamente em paises como Brasil, China e india do que em paises
Europeus, como a Franca, que teve quase 150 anos para se adaptar a uma mudanca de 10,0%
para 20,0% na proporc¢do da populacdo com mais de 60 anos. O Brasil tera pouco mais de 20
anos para passar por essa adaptacdo (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2021).

Com o envelhecimento populacional, o Estado deve estar preparado para fornecer politicas
especificas que assegurem uma atencdo integralizada com o reconhecimento do efeito do
envelhecimento na qualidade de vida (MIRANDA et al., 2016).

Para uma boa avaliacio geriatrica, a idade do paciente € menos importante. E necessario
distinguir entre longevidade e expectativa de vida, sendo a primeira relacionada a uma longa
duracdo de vida e a idade do paciente e a ultima descreve o tempo esperado de vida de uma
pessoa. Essa distingdo se faz necessaria para diferenciar entre o envelhecimento normal e o
patoldgico, e para identificar fragilidades relacionadas a idade ou doencas que poderiam ser
melhor gerenciadas em pacientes idosos (SCOTTE et al., 2018).

O risco de mortalidade aumenta entre adultos mais velhos com cancer e desnutricdo em
comparagdo com adultos bem nutridos (ZHANG et al., 2019), e a desnutri¢gdo tem se mostrado
como preditor independente de mortalidade precoce em pacientes idosos com cancer
(MARTUCCI et al., 2017).

Ao longo do tratamento contra o cancer, cerca de 30,0% a 90,0% dos pacientes apresentam
desnutricio (HEBUTERNE et al., 2014). Tanto o crescimento tumoral quanto o tratamento
oncoldgico propostos tém um impacto negativo no estado nutricional desses pacientes,

representando um risco particularmente alto para a desnutricdo (ARENDS et al., 2017).
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A desnutricdo pode se manifestar como uma condigéo subaguda ou crbénica que prejudica a
composicdo corporal e a funcdo dos 6rgdos, resultando no aumento do risco de infecgao,
deterioracdo da qualidade de vida, resultados de sobrevida insatisfatorios e aumento dos custos
relacionados ao tratamento, sendo, também, um fator de risco significativo na mortalidade pos-
operatdria, morbidades e tempo de internacdo em pacientes hospitalizados (CORREIA &
WAITZBERG, 2003), cirdrgicos (LEANDRO-MERHI et al., 2011) e com cancer (GUPTA et
al., 2011).

A identificacdo de sintomas de impacto nutricional, especialmente no inicio do tratamento
contra o cancer, pode facilitar a prevencao da desnutricdo (JAGER-WITTENAAR & OTTERY,
2017), assim se justificando a importancia da identificacdo de ferramentas para prever
morbimortalidade em pacientes com cancer (DE GROQOT et al., 2020).

Atualmente, as abordagens convencionais aos cuidados de saude para os idosos tém se
concentrado nas condi¢cdes médicas. A Organizacdo Mundial da Saude orienta a avaliacdo das
necessidades dos idosos, o desenvolvimento de um plano de cuidado personalizado, tendo como
uma das propostas a triagem para perda de capacidade intrinseca (fisica e mental), realizando,
assim, uma avaliacdo centrada na pessoa (INTEGRATED CARE FOR OLDER PEOPLE,
2019).

Na ultima década, varios estudos observacionais enfocaram os efeitos da desnutri¢do
sobre a mortalidade em idosos com cancer. No entanto, esses estudos tiveram varias limitacGes,
sendo as mais comuns o tamanho de amostra reduzido, diferencas nas ferramentas de avaliacao
da desnutricdo e falha no controle de fatores de confusdo relacionados a idade. (ZHANG et al.,
2019).

2.2.  Desnutri¢do no idoso com cancer

Um grande desafio para manter idosos com autonomia para a pratica das atividades da
vida diaria e em suas proprias residéncias é a desnutri¢do proteico calorica (MARSHALL &
BAUER, 2014). A desnutricdo € um preditor de hospitalizacdo, institucionalizagdo e
mortalidade entre pessoas idosas, pois se caracteriza pela perda involuntaria de massa magra
(GOMES et al., 2016).

O consumo inadequado de calorias, proteinas e outros nutrientes ao longo do tempo
pode levar a alteragbes na composicdo corporal (MARSHALL, 2018). A perda de massa
muscular resulta em diminuicdo da funcdo fisica e da qualidade de vida. Os individuos mais

idosos estdo particularmente em risco de desnutricdo devido a fatores que ocorrem com o
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envelhecimento, como o isolamento social, dependéncia financeira, morbidades, polifarmécia
e diminuicédo do apetite (AGARWAL et al., 2016).

A desnutricdo proteico calorica pode levar a riscos indesejaveis a saude, incluindo a
perda de independéncia, maior tempo de internacdo hospitalar, pior funcéo e qualidade de vida,
readmissdo ao hospital, aumento do risco de fraturas por fragilidade e da mortalidade, bem
como retardo na cicatrizacdo de feridas e recuperacdo mais lenta da cirurgia (JOHNSEN et al.,
2000).

Mesmo quando os idosos vivem de forma independente, mudangas no apetite,
mobilidade limitada, isolamento social e restricbes econdmicas, muitas vezes combinadas com
a presenca de doengas cronicas e uso de muitos medicamentos, podem afetar adversamente o
estado nutricional. Portanto, a necessidade de identificar aqueles que correm risco de
desnutricdo € fundamental para fornecer cuidados ideais e promover um bom estado nutricional
em idosos residentes na comunidade (PHILLIPS et al., 2010).

A mini avaliacdo nutricional (MAN) é amplamente utilizada em pacientes idosos e
recomendada pela Organizacdo Mundial de Saude (INTEGRATED CARE FOR OLDER
PEOPLE, 2019). Ambas as versdes, a versdo reduzida e a forma completa, sdo recomendadas
para a triagem e avaliagdo do estado nutricional de pacientes idosos em todos os ambientes
clinicos pela European Society for Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN) e pelo
Consenso Nacional de Nutricdo Oncoldgica (CONSENSO NACIONAL DE NUTRICAO
ONCOLOGICA, 2016; VOLKERT et al., 2019).

Sdo mais vulneraveis aqueles idosos que sofrem de multiplas deficiéncias fisicas,
doencas cronicas e declinio cognitivo e funcional, além dos que sdo pobres e 0s que vivem em
situagdo conjugal solteira apresentando maior risco de desnutricdo. A conscientizagdo dos
profissionais de saude e cuidadores sobre a desnutricdo precisa ser abordada no contexto das
mudancas demogréaficas. E necessério treinamento especial para fortalecer o conhecimento da
comunidade sobre nutricdo e fornecer exames de rotina para esses grupos vulneraveis que
devem, também, receber orientac¢fes nutricionais (BAKHTIARI et al., 2020).

Um pior estado nutricional tem se relacionado a fragilidade. Estudo multicéntrico
realizado no Brasil mostrou que fragilidade e desnutricdo foram prevalentes em idosos
institucionalizados e associadas a idade avangada, maior uso de medicamentos, dependéncia
para atividades da vida diaria, menor forca maxima de preensdo e menor indice de massa
corporal (MEDEIROS et al., 2020).

A desnutricdo é altamente prevalente em pacientes hospitalizados, embora permaneca

subdiagnosticada, especialmente na populacdo idosa fragil. A desnutricdo leva a
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hospitalizacBes prolongadas, maiores readmissées e um aumento nos gastos com saude (LIM
etal., 2012).

A desnutricdo em pacientes idosos com cancer pode levar ao aumento da mortalidade e
morbidade, prolongamento do tempo de internacdo hospitalar, pior qualidade de vida, bem
como reducdo da tolerancia a terapia oncoldgica e aumento da toxicidade relacionada a terapia
(CORREIA & WAITZBERG, 2003). A perda de peso estd associada ao cancer e, as vezes,
pode ser o primeiro sintoma da doenca. A reducdo do peso pode representar alteracdes
fisioldgicas, conforme aumenta a necessidade de nutrientes, antes mesmo de iniciar o
tratamento antineopléasico (FEARON et al., 2006).

Os efeitos adversos da desnutricdo sobre a mortalidade entre idosos com cancer reforcam
a importancia na pratica clinica em se identificar o risco de desnutricdo e aqueles que estao
desnutridos, visando um melhor aconselhamento nutricional (ZHANG et al., 2019).

A prevaléncia de desnutricdo e risco nutricional é elevada em pacientes idosos com cancer
hospitalizados em todas as regiGes do Brasil e a piora do estado nutricional esta associada ao
maior tempo de internacdo. O uso de uma ferramenta de rastreamento nutricional eficaz e de
baixo custo para pacientes idosos com cancer permite intervencdes nutricionais especializadas
e evita a falta de equidade na qualidade do atendimento oncolégico (D’ALMEIDA et al., 2020).

Em 2012, a AND (Academy of Nutrition and Dietetics) e ASPEN (American Society for
Parenteral and Enteral Nutrition) propuseram que a desnutri¢do fosse diagnosticada na pratica
clinica do adulto, quando atendesse a pelo menos dois dos seis critérios a seguir: (1) ingestao
insuficiente de energia; (2) perda de peso; (3) perda de gordura subcutanea; (4) perda de massa
muscular; (5) acumulo de fluido localizado ou generalizado que, as vezes, pode mascarar a
perda de peso; e (6) estado funcional diminuido (WHITE et al., 2012).

Uma forma simples e rapida de identificar desnutri¢cdo na populacéo idosa é por meio de
triagem nutricional. Uma ferramenta de triagem nutricional validada pode identificar o risco de
desnutricdo e deve preceder a avaliacdo diagnostica (CEDERHOLM et al., 2017).

A avaliacdo nutricional com base em ferramentas de triagem nutricional pode ser um
processo complexo, envolvendo a avaliagdo da ingestdo alimentar e alteragcdes na composicéo
corporal. As vezes, as avaliagdes podem ser subjetivas e realizadas por profissionais de satde,
de acordo com as habilidades desenvolvidas e de sua experiéncia pessoal, sendo assim,
reproduzir os dados torna-se um desafio (ZHANG et al., 2017).

Embora seja importante que as ferramentas de rastreamento sejam validas e confiaveis, o
fator mais importante € a acdo decorrente do rastreamento para melhorar o estado nutricional
dos individuos (PHILLIPS et al., 2010).
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Intervengdes multimodais, incluindo nutrigdo, tém o potencial de melhorar os resultados
centrados no paciente em idosos com céncer durante o cuidado continuo, desde a pré-
habilitacdo até os cuidados paliativos (LIPOSITS et al., 2023).

2.3.  Estado nutricional avaliado pela mini avaliacdo nutricional

A ferramenta mini avaliagdo nutricional (MAN) € prética e ndo invasiva, permitindo
avaliacdo rapida do estado nutricional de idosos. A MAN tem como proposta ser integrada aos
programas de avaliacdo geriatrica, pois pode ser facilmente realizada por profissionais de satde
para deteccdo precoce de risco de desnutricdo. Quando a desnutricdo é detectada, 0 manejo
precoce por intervencdo nutricional é de grande importancia e estd associado a melhora dos
parametros nutricionais (GUIGOZ et al., 1994).

A primeira versdo da ferramenta de triagem MAN é composta por 18 itens simples e
rpidos de mensurar, podendo ser realizada em menos de 15 minutos. O teste envolve (1)
avaliacdo antropométrica (peso, altura, circunferéncia do braco, circunferéncia da panturrilha e
perda de peso); (2) avaliacdo geral (seis questdes relacionadas ao estilo de vida, medicamentos
e mobilidade); (3) avaliacdo alimentar (oito questdes relacionadas ao numero de refeices,
ingestdo de alimentos, ingestdo de liquidos e autonomia da alimentagdo); e (4) avaliagdo
subjetiva (autopercepcao de saude e nutrigdo). A pontuacdo de cada parte categoriza os idosos
da seguinte maneira: bem nutrido (normal); em risco de desnutricdo (limitrofe, com avaliacéo
adicional a ser feita com marcadores biolégicos como albumina e proteina C reativa); e
desnutrido (GUIGOZ et al., 1994; GUIGOZ et al., 1996).

A validacdo da MAN foi realizada por trés estudos sucessivos em mais de 600 idosos:

(A) Toulouse, 1991 - um estudo com 155 idosos, desde o saudavel ao gravemente
desnutrido;

(B) Toulouse, 1993 - um estudo para validacao e teste do potencial discriminatério da
MAN em 120 idosos, desde idosos saudaveis aos frageis; e

(C) Albuquerque, 1993 - um estudo de validacdo complementar em um contexto
cultural diferente com idosos néo institucionalizados (GUIGOZ et al., 1994; GUIGOZ
etal., 1996).

O primeiro estudo de desenvolvimento, em Toulouse (1991), foi feito para testar a MAN,
e 0 segundo estudo (Toulouse, 1993) foi usado para valida-lo. O estudo com idosos saudaveis
(Albuquerque, 1993) foi utilizado para avaliar as potencialidades da MAN em uma populacéo

saudavel e valida-la em diferentes contextos culturais (GUIGOZ et al., 1994).
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O primeiro estudo foi realizado com 105 pacientes geriatricos hospitalizados e 50 idosos
saudaveis de uma universidade em Toulouse na Franc¢a. O teste MAN foi validado usando dois
critérios principais (GUIGOZ et al., 1994):

(1) estado clinico que consistia em uma avaliagdo nutricional feita de forma
independente por dois médicos treinados em nutricdo com base no arquivo clinico do
idoso, sem conhecimento dos resultados da MAN, e
(2) uma avaliacédo nutricional abrangente de cada paciente. Essa avaliacéo incluiu:
- medida dos marcadores antropométricos incluindo peso, altura, altura do joelho,
circunferéncia do braco, circunferéncia da panturrilha, dobras cutaneas do triceps e
subescapulares (CHUMLEA et al., 1990);
- avaliacdo da ingestdo alimentar, incluindo um registro alimentar de trés dias
combinado com um questionario de frequéncia alimentar; e
- medicdo de marcadores bioquimicos de nutricdo, incluindo albumina, pré-
albumina, transferrina, ceruloplasmina, proteina C reativa, glicoproteina,
colesterol, triglicerideos, vitaminas A, D, E, Bs, Bz, Bs, B12, folato, cobre, zinco e
hemograma completo.

Na primeira analise, o estado clinico (normal ou desnutrido) foi comparado ao estado
nutricional classico (indices bioquimicos e antropometria). Seguiu-se a analise de componentes
principais e uma analise discriminante para comparar objetivamente o estado clinico com a
MAN, com ou sem indices bioquimicos. Os resultados indicaram que o teste MAN sem indices
bioquimicos podia avaliar o estado nutricional. A andlise discriminante mostrou que a MAN
classificou de forma idéntica 92% dos idosos com o quadro clinico determinado pelos médicos.
Esses resultados sugeriram que a MAN podia avaliar corretamente o estado nutricional dos
idosos sem o uso de medidas bioquimicas e investigacdes laboratoriais dispendiosas (GUIGOZ
etal., 1994; GUIGOZ et al., 1996).

O segundo estudo, em 1993, foi realizado com 120 idosos frageis (90 idosos do Centro
Clinico e 30 idosos da Universidade em Toulouse, Franca) para determinar o potencial
discriminatorio do teste MAN e para classificar os individuos em categorias (bem- nutrido, em
risco de desnutri¢do e desnutrido) em uma escala de 30 pontos. Para cada sujeito, a avaliacéo
incluiu:

- estado clinico (feito por dois médicos treinados em nutricao);

- teste de MAN;

- avaliacdo de autonomia;

- marcadores bioquimicos (albumina, proteina C reativa);
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- uma avaliacdo funcional (forca de preensdo palmar).

A avaliacdo nutricional pela MAN foi comparada com o estado clinico por meio de
analise discriminante. O estado nutricional idéntico foi obtido pelo teste de MAN sem indices
bioquimicos para 89% dos sujeitos da pesquisa, enquanto a MAN com indices bioquimicos
classificou 88% dos individuos de forma idéntica com determinagdo do estado clinico
(GUIGOZ et al., 1994; GUIGOZ et al., 1996).

O terceiro estudo foi realizado em 1993 em Albuquerque, estado do Novo México, nos
Estados Unidos da América (EUA), com 347 idosos saudaveis do New Mexico Aging Process
Study. Cada paciente foi avaliado com:

- teste de MAN e

- marcadores bioquimicos (albumina, creatinina, colesterol e linfocitos).

Nesse estudo, os resultados indicaram que, em grupos de idosos saudaveis, 20% dos
idosos com albumina e indice de massa corporal (IMC) normais se encontravam em risco de
desnutricdo (GUIGOZ et al., 1994).

Em 2001, houve a publicacdo da mini avaliacdo nutricional na versao reduzida (MAN-
VR), quando os autores reanalisaram os dados da Franca (utilizado para desenvolver a MAN
original) e combinaram com dados coletados na Espanha e nos EUA. Dos 881 individuos com
dados completos da MAN, 151 eram da Franca, 400 eram da Espanha e 330 eram dos EUA.
No geral, 73,8% residiam na comunidade e a média de idade era de 76,4 anos. Os itens foram
escolhidos para a MAN-VR com base na correlacdo dos itens com o escore total da MAN e
com o estado nutricional clinico, consisténcia interna, confiabilidade, completude e facilidade
de administracédo. O estudo concluiu que a MAN-VR podia identificar pessoas com desnutri¢éo,
além de ser usada como um processo de triagem. Para as pessoas identificadas como “em risco
nutricional”, receberiam avaliag@o adicional para confirmar o diagnostico nutricional e planejar
intervencdes (RUBENSTEIN et al, 2001).

Para a MAN-VR, foram utilizados como critérios para identificar as melhores questdes
(RUBENSTEIN et al, 2001):

() boa correlagédo com o escore completo da MAN;

(I)  boas caracteristicas diagnosticas individuais (ou seja, alta sensibilidade,
especificidade e precisdo geral) com base na avaliacdo clinica independente do
estado nutricional como “adequadamente nutrido” ou “desnutrido”;

(1) alta consisténcia interna para o conjunto de itens; e

(IV) facilidade de administracao.



22

Foram evitados os itens que eram redundantes e exigiam treinamento especial para
administra-lo, ou que envolviam memoria subjetiva e produziam muitas respostas ausentes ou
"ndo sei" (RUBENSTEIN et al, 2001).

Houve diferencas claras entre essas trés amostras (Franca, Espanha e EUA), incluindo
idioma, nacionalidade e proporcdes recrutadas das instituigdes. As trés amostras foram reunidas
e 0s participantes que estavam nutricionalmente em risco foram divididos em individuos
institucionalizados e residentes na comunidade com o intuito de avaliar a precisdo do
diagnostico da MAN-VR na identificacdo desses individuos (RUBENSTEIN et al, 2001).

Nesse momento, a MAN-VR ficou com seis questdes em vez de 18, quando foram
eliminados os itens subjetivos e que apresentavam demora durante coleta de dados, podendo
agora ser administrada em aproximadamente trés minutos. Embora a medicdo da altura e do
peso envolvam tempo e treinamento, especialmente com pessoas acamadas ou amputadas, essas
medidas séo relativamente faceis de obter e frequentemente estdo disponiveis nos prontuarios
dos pacientes. Nessa versdo, houve a retirada da circunferéncia da panturrilha (CP). A MAN-
VR mostrou alta acuracia diagnostica em relacdo ao estado nutricional clinico, alta correlagédo
positiva com a MAN completa (r = 0.945). Essa MAN-VR identificava idosos em “bem
nutridos” ou em “risco de desnutri¢do”, de modo que a MAN completa se manteve necessaria
apenas se um paciente fosse classificado como em “risco de desnutrigdo” (RUBENSTEIN et
al, 2001).

Em 2009, um novo estudo foi realizado para validar uma revisdo do formulario MAN-
VR em relacdo a MAN completa (KAISER et al., 2009). Os objetivos do estudo foram
responder as seguintes questdes:

(N A MAN-VR ainda é valida?

(1) E atil para uma MAN-VR revisada classificar os pacientes em trés categorias de

risco nutricional (bem nutridos, em risco e desnutridos), como a MAN completa?

(1) Uma medida alternativa ao IMC pode ser usada em uma MAN-VR revisada?

Os pesquisadores realizaram uma busca na literatura pelos estudos que utilizaram a MAN
para triagem nutricional em pacientes geriatricos. Os autores foram contatados e enviaram 0s
conjuntos de dados originais que foram mesclados em um Unico banco de dados (n=6.257
participantes). Nessa nova publicacéo, ha estudos asiaticos, australianos e africanos ampliando
a utilidade da MAN-VR para outras populacdes. Varias combinagdes das perguntas na MAN-
VR foram testadas usando este banco de dados por meio de analise de combinacéo e derivagdo

baseada em analise ROC (Receiver Operating Characteristic) de limiares de classificacéo.
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Como resultado, dos 27 conjuntos de dados que foram inicialmente processados, apenas doze
foram usados na analise final em uma amostra de 2.032 participantes do estudo (idade média
de 82,3 anos), pois continham informacgdes completas sobre todos os itens da MAN. A MAN-
VR era uma combinacdo de seis perguntas da MAN completa (KAISER et al., 2009).

A MAN completa contém dois parametros antropométricos, além do IMC, a
circunferéncia do brago (CB) e a CP. Os coeficientes de correlacdo de Pearson entre a MAN-
VR revisada com CB ou CP e a MAN completa foram 0,37 (ClI 0,33-0,41) e 0,47 (Cl 0,44-
0,50), respectivamente (KAISER et al., 2009).

A andlise de combinacdo revelou que a MAN-VR com CP teve a classificacdo de
sensibilidade mais alta de versdes possiveis da MAN-VR sem IMC. Com relacdo ao indice de
Youden, a MAN-VR com CP foi uma das duas versdes revisadas da MAN-VR com um valor
> 0,7, indicando boa acuracia diagndstica. A classificacdo da MAN-VR revisada com CB (ao
invés de IMC) apresentou indice de Youden de 0,66 (KAISER et al., 2009).

Para obter uma pontuacdo total de 14 pontos como a MAN-VR, a pontuacdo da CP na
MAN-VR revisada foi alterada de um ponto para trés pontos. O ponto de corte superior com
escore onze apresentou sensibilidade de 90,2% e especificidade de 76,2%, com area sob a curva
ROC de 0,93. O ponto de corte inferior com pontuacgéo 8 (oito) teve sensibilidade de 88,3% e
especificidade de 87,1%, com érea sob a curva ROC de 0,95 (KAISER et al., 2009).

A MAN-VR revisada incluiu CP em substituicdo ao IMC com desempenho igualmente
bom por meio de analise de combinacéo e derivacdo baseada na curva ROC. Uma classificacdo
revisada de pontuacao de trés categorias para esta MAN-VR revisada, usando IMC ou CP, teve
boa sensibilidade em comparacdo com a MAN completa. Assim, 0s autores concluiram que a
MAN-VR revisada é uma ferramenta de triagem nutricional valida e aplicavel por profissionais
de salde para pacientes geriatricos com a opc¢do de usar a CP, quando o IMC ndo pode ser
calculado. A MAN-VR revisada aumenta a aplicabilidade desta ferramenta de rastreamento
rapido na pratica clinica por meio da inclusdo de uma categoria de “desnutridos” (KAISER et
al., 2009).

A MAN-VR revisada é aplicavel a qualquer pessoa idosa, mesmo aquelas que estdo
acamadas ou com deméncia e que foram anteriormente excluidas das iniciativas de triagem
nutricional (KAISER et al., 2009).

Em 2020, foi publicada uma revisdo sisteméatica com 56 estudos que avaliaram o estado
nutricional de pacientes com cancer utilizando a MAN e seu potencial valor progndstico. Em
anélises multivariadas, a desnutricdo avaliada pela MAN previu significativamente uma chance

maior de mortalidade, pior sobrevida geral, menor sobrevida, menor tempo livre de progressao
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da doenca, interrupgdo do tratamento oncoldgico e pior qualidade de vida (relacionada a satde).
Nos estudos apresentados nesta revisdo sistematica, o risco de viés foi classificado como
moderado a alto, o que exige estudos com melhor controle de potenciais fatores de confuséao
(TORBAHN et al., 2020).

A MAN-VR vem sendo estudada para sua utilizacdo na prética clinica para predi¢do de
piores desfechos em pessoas idosas com cancer (HUNG et al., 2021; KINUGASA et al., 2023;
OSAKI et al., 2022; ZHANG et al, 2022).

2.4.  Circunferéncia da panturrilhna como componente do estado nutricional

Muitas vezes, idosos estdo isolados devido a limitacao de sua capacidade funcional que
diminui com a idade. Como medidas diretas da composicao corporal ndo sdo possiveis em um
grande numero de pacientes idosos, bons dados antropométricos de referéncia sdo fundamentais
na avaliacdo do estado nutricional. A circunferéncia da panturrilha (CP) é usada em estudos
geriatricos como um marcador simples e pratico do musculo esquelético para o diagndstico da
sarcopenia (CHUMLEA et al., 1995).

De 1992 a 1994, 1.458 mulheres com 70 anos ou mais fizeram parte do estudo European
Patient Information and Documentation Systems (EPIDOS), em Toulouse, Franca. O EPIDOS
foi um estudo epidemioldgico prospectivo, realizado em cinco cidades francesas (Amiens,
Lyon, Montpellier, Paris e Toulouse) para avaliar os fatores de risco de fratura de quadril em
pessoas idosas saudaveis. As mulheres foram excluidas se ndo conseguissem deambular
independentemente, residissem em uma instituicdo, tivessem histdria prévia de fratura ou
artroplastia de quadril ou ndo compreendessem ou respondessem ao questionario (ROLLAND
etal., 2003).

Mulheres com CP de 31 cm ou menos tiveram 2,6 vezes mais chance de ter dificuldades
para tomar banho, vestir-se ou andar. Circunferéncia de panturrilha inferior a 31 cm foi também
duas vezes mais associada as dificuldades em levantar um objeto pesado e mais de trés vezes
associada a dificuldade em trés ou mais das seguintes atividades:

- caminhar,

- subir ou descer escadas,

- levantar de uma cadeira,

- pegar algo do chéo,

- levantar um objeto pesado,

- alcangar um objeto e
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- levantar da cama (ROLLAND et al., 2003).

Como resultado do EPIDOS, a prevaléncia de sarcopenia foi de 9,5%. A CP foi
correlacionada com a massa muscular esquelética apendicular (r = 0,63)-avaliada usando
absorciometria de raio X de dupla energia (DEXA). A CP abaixo de 31 cm foi o melhor
indicador clinico de sarcopenia (sensibilidade 44,3%, especificidade 91,4%). CP abaixo de 31
cm foi associada a deficiéncia e funcdo fisica autorrelatada, independentemente da idade,
comorbidade, obesidade, renda, comportamento de saude e deficiéncia visual (ROLLAND et
al., 2003).

Entre 1990 e 1991, a MAN foi inicialmente validada em uma coorte de mais de 150
pacientes idosos (saudaveis, frageis e com doencas agudas) em Toulouse, Franga com a
circunferéncia da panturrilha com ponto de corte < 31 cm e outras afericGes antropométricas
(GUIGOZ et al., 1994).

Em 2009, Kaiser e colaboradores publicaram a mini avaliagdo nutricional verséo
reduzida (MAN-VR) com a inclusdo da circunferéncia da panturrilha para uso na auséncia do
IMC. A adicdo deste componente manteve o bom desempenho da ferramenta, pois teve boa
sensibilidade em comparagcdo com 0 MAN completo (KAISER et al., 2009).

Na América do Sul, foi realizado estudo transversal de base populacional com idosos
residentes na comunidade, com 60 anos ou mais, para estimar a prevaléncia de sarcopenia e
seus subgrupos clinicos em uma cidade do sul do Brasil. A massa muscular foi estimada pela
CP. Os pontos de corte de CP foram definidos por uma estimativa dada pela DEXA proveniente
de uma subamostra do indice de massa muscular esquelética apendicular que foi
subsequentemente comparado com os valores de uma populacéo adulta jovem da mesma cidade
(BARBOSA-SILVA et al., 2016).

Os testes de diagndstico foram realizados em 1.291 individuos e a CP < 34 c¢cm, para
homens, e < 33 cm, para mulheres, foram definidas como indicativos de baixa massa muscular.
Esses valores foram entdo aplicados a populacdo do estudo principal, categorizando os
individuos como ‘massa muscular adequada’ ou ‘perda de massa muscular’. A prevaléncia geral
de sarcopenia foi de 13,9% (1C95% 12,0; 15,8%). Sua frequéncia foi significativamente maior
em idosos com baixa escolaridade, sem companheiro, com baixo nivel socioecondmico,
tabagista, inativo e com baixo indice de massa corporal. Uma maior prevaléncia de pre-
sarcopenia foi encontrada nos idosos mais jovens; maior prevaléncia dos estagios clinicos da
sindrome foi encontrada nas faixas etarias mais altas. Aproximadamente um em cada dez idosos

com idade entre 60—69 anos estava na fase pré-clinica da doenga. Essa é a faixa etaria sugerida
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para que as politicas publicas se concentrem para estabelecer o diagndstico precoce e prevenir
a progressao clinica da sindrome (BARBOSA-SILVA et al., 2016).

O envelhecimento da populacdo € um fenémeno mundial. A utilidade do IMC e da CP
para prever a necessidade de cuidados emergentes de idosos vem sendo descrita em varios
estudos. O estudo Taiwan Longitudinal Survey on Aging analisou um conjunto de dados de
1999 a 2003 com 2.521 adultos independentes com idade igual ou acima de 65 anos. Ap6s 0
controle de outras variaveis independentes, a CP foi significativamente associada a necessidade
de cuidados emergentes nos 4 anos subsequentes, mas o IMC néo. O estudo concluiu que a CP
tem melhor capacidade de prever a necessidade de cuidados emergentes em taiwaneses mais
velhos em comparacdo com o IMC (HSU et al., 2016).

Em Pelotas no Brasil, testes diagnosticos foram realizados em 1.291 individuos e foi
definida a circunferéncia da panturrilha com pontos de corte para populacédo brasileira (CPggr).
CPgr de <34 cm (masculino) e <33 c¢cm (feminino) foram indicativos de baixo indice muscular
esquelético apendicular (BARBOSA-SILVA et al., 2016).

Embora o indice de massa corporal (IMC) esteja na proposta inicial de uso na aplicacao
da MAN-VR, ele ndo € um bom preditor de perda de massa magra (PAGOTTO et al., 2018).

Estudos tém demonstrado que a circunferéncia da panturrilha pode ser utilizada como
preditora de pior progndstico, qualidade de vida, desnutricdo e risco de mortalidade na
populacdo com céancer (LIU et al. 2023; DE SOUSA et al., 2022; YIN et al., 2022; ZHUANG
etal., 2022).

Considerando que a CP é um melhor marcador de massa muscular que o IMC, e
considerando que na MAN-VR a CP s6 é utilizada em substituicdo ao IMC (quando esse nao
pode ser medido), neste estudo testamos modelos da MAN-VR sem IMC e apenas com a CP e
modelos com a CP com pontos de corte para populacdo brasileira (CPgr) em busca de um

melhor fator progndéstico de mortalidade para o cancer em idosos.
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3. OBJETIVOS

3.1.  Principal

Avaliar o diagndstico de desnutricdo pela mini avaliagdo nutricional versao reduzida (MAN-

VR) como preditor de risco de morte em idosos com cancer.

3.2.  Secundarios

Identificar quais componentes da MAN-VR tém valor prognostico na mortalidade de
pacientes idosos com cancer.

Avaliar novo modelo para a MAN-VR com o uso da circunferéncia da panturrilha
validada para a populacéo brasileira.

Estimar o melhor ponto de corte para predizer mortalidade.
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4. METODOLOGIA

4.1.  Aspectos Eticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do INCA, com Certificado
de Apresentagdo e Apreciacdo Etica [CAAE] n° 31871714.2.1001.5274; parecer n° 688.258 e
replicado, via Plataforma Brasil, para todos os CEP das instituicdes participantes, cumprindo a
Resolugdo 196/96 do Conselho Nacional de Etica em Pesquisa (ANEXO 1).

4.2.  Caracterizagdo da Amostra

Trata-se de uma amostra de conveniéncia proveniente dos dados do Inquérito Luso-
brasileiro de Nutricio Oncoldgica do Idoso, publicado em 2015 (INQUERITO LUSO-
BRASILEIRO DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).

Trata-se de um estudo multicéntrico, descritivo e prospectivo no qual foram incluidos
todos os pacientes idosos com idade de 60 anos ou mais, ambos 0s sexos, portadores de tumores
malignos, independentemente de localizagdo ou estadiamento da doenga, internados nas 44
instituicOes brasileiras e 6 portuguesas que participaram do projeto, listadas no Quadro 1
(INQUERITO LUSO-BRASILEIRO DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).

O treinamento dos representantes das instituicdes participantes foi realizado por meio de
curso de capacitacdo no primeiro semestre de 2014 por nutricionistas do Hospital do Céncer |
(HCI) do Instituto Nacional de Cancer (INCA), do Rio de Janeiro/RJ, com cinco horas de aulas
tedricas e cinco horas de aulas praticas. Os docentes envolvidos no treinamento foram
profissionais do HCI que ja tinham experiéncia na aplicacdo do questionario mini avaliacao
nutricional versdo reduzida (MAN-VR) (ANEXO 2). Foi desenvolvido um software para
registro de dados, no qual todos os profissionais envolvidos na coleta de dados de todas
instituices foram treinados para lancamento dos dados coletados. Ap6s o cadastro das
instituicOes e o treinamento, foi realizado o estudo piloto com todas as instituicbes no més de
agosto de 2014 com o objetivo de avaliar o sistema informatizado, provedor, desempenho das
instituicbes e eficacia global (INQUERITO LUSO-BRASILEIRO DE NUTRICAO
ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).
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Os pacientes idosos com cancer foram esclarecidos conforme determinagdes institucionais
e Resolugdo n® 466/12 do Conselho Nacional de Satde. Foram excluidos idosos que ndo foram
capazes de responder perguntas e que ndo estavam acompanhados de responsavel capaz de
fornecer as informacdes necessarias ao preenchimento do questionario (INQUERITO LUSO-
BRASILEIRO DE NUTRIQAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).

O estudo foi realizado em 122 dias, de setembro a dezembro de 2014. No periodo de
setembro a outubro de 2014, os pacientes foram avaliados nas primeiras 48 horas apos a
internacdo pela ferramenta MAN-VR que foi registrada em formulario impresso pelas
Instituicdes participantes-e, posteriormente, os dados foram lancados em sistema informatizado.
Ap0s 60 dias da internacdo, os prontuarios foram reavaliados para registro dos desfechos de alta
hospitalar ou 6bito (INQUERITO LUSO-BRASILEIRO DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO
IDOSO, 2015).

Participaram do estudo 44 institui¢des do Brasil e 6 de Portugal, listadas no Quadro 1
(INQUERITO LUSO-BRASILEIRO DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).

Quadro 1 Instituicdes participantes do Inquérito Luso-Brasileiro de Nutricdo Oncoldgica em 2014

InstituicGes Regibes
1. Hospital do Cancer | / Instituto Nacional de Cancer Sudeste
2. Hospital Aradjo Jorge — Associacdo de Combate ao Cancer em Goias Centro-Oeste
3. Hospital de Cancer de Mato Grosso Centro-Oeste
4. Hospital de Base do Distrito Federal Centro-Oeste
5. Fundacdo Carmem Prudente — Hospital do Céancer Alfredo Abrdo Centro-Oeste
6. Hospital Geral de Palmas Centro-Oeste
7. Hospital Universitario de Brasilia Centro-Oeste
8. Hospital Alianca Nordeste
9. Hospital Aristides Maltez — Liga Bahiana contra o Cancer Nordeste
10. Hospital Baréo de Lucena Nordeste
11. Hospital Dr. Luiz Antbnio — Liga Norte-rio-grandense contra o Cancer Nordeste
12. Instituto do Céancer do Ceara — Hospital Haroldo Juagaba Nordeste
13. Hospital Universitario Walter Cantidio — Universidade Federal do Ceara Nordeste
14. Associacdo Piauiense de Combate ao Cancer — Hospital Sdo Marcos Nordeste
15. Hospital de Cancer de Pernambuco Nordeste
16. Hospital S&o Rafael / Monte Tabor Nordeste
17. Hospital Ophir Loyola Norte
18. Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto da Universidade Federal do Para Norte
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19. Associacdo Feminina de Educacdo e Combate ao Cancer — Hospital Santa Rita de Céassia | Sudeste
20. Fundagdo Dr. Amaral Carvalho Sudeste
21. Hospital de Clinicas da Universidade Estadual de Campinas Sudeste
22. Hospital do Cancer de Muriaé — Fundacdo Cristiano Varella Sudeste
23. Hospital do Cancer IV / Instituto Nacional de Cancer Sudeste
24. Hospital Regional do Cancer — Santa Casa de Misericordia de Passos Sudeste
25. Hospital Universitario Antonio Pedro da Universidade Federal Fluminense Sudeste
26. Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universidade do Estado do Rio de Janeiro Sudeste
27. Hospital da Policia Militar do Estado do Rio de Janeiro Sudeste
28. Instituto do Cancer de Séo Paulo Sudeste
29. Hospital de Aeronautica dos Afonsos Sudeste
30. Universidade Federal de Uberlandia — Hospital de Clinicas Sudeste
31. Hospital de Clinicas da Universidade de Sdo Paulo Sudeste
32. Instituto de Previdéncia dos Servidores do Estado de Minas Gerais Sudeste
33. Hospital de Céancer de Barretos Sudeste
34. Hospital Federal Cardoso Fontes Sudeste
35. Hospital Universitario Clementino Fraga Filho Sudeste
36. Centro de Pesquisas Oncoldgicas Sul

37. Santa Casa de Misericordia de Pelotas Sul

38. Fundagdo Universidade de Caxias do Sul Sul

39. Hospital de Clinicas de Porto Alegre Sul

40. Hospital Sdo Lucas da Pontificia Universidade Catolica do Rio Grande do Sul Sul

41. Hospital S&o Vicente de Paulo — Sociedade Hospitalar Beneficente Passo Fundo Sul

42. Hospital Escola da Universidade Federal de Pelotas Sul

43. Instituto de Céncer de Londrina Sul

44. Liga Paranaense de Combate ao Cancer — Hospital Erasto Gaertner Sul

45 Hospital de Santa Maria — Faculdade de Medicina de Lisboa Portugal
46 Centro Hospitalar Barreiro Montijo — Entidade Pablica Empresarial Portugal
47 Centro Hospitalar do S&o Jodo Portugal
48 Unidade Local de Saude do Alto Minho Portugal
49 Unidade Local de Satde do Nordeste Portugal
50 Instituto Portugués de Oncologia do Porto Francisco Gentil Portugal

Nos meses de setembro a outubro de 2014, em consulta a base de dados do Departamento
de Informatica do Sistema Unico de Sadde (DATASUS), foi verificado um total de 49.579

internacOes por cancer no Brasil, divididos pelas cinco Regides, na faixa etaria igual ou acima
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de 60 anos. O total de pacientes avaliados neste estudo no Brasil correspondeu a 6,23% (3.092
pacientes) do total de internacfes de pacientes idosos oncoldgicos no mesmo periodo
(INQUERITO LUSO-BRASILEIRO DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).

Para caracterizar os participantes da amostra, foram coletadas as variaveis: “sexo”, “idade
em décadas”, “escolaridade em anos”, “local de moradia nas regies do Brasil e em Portugal”,
presenca de “tabagismo” e “etilismo”, 0 motivo da internagdo (“clinico” ou “cirurgico”) e 0
tempo de internacdo, para o qual foi considerado o conceito de leito hospitalar de longa
permanéncia, cuja duracdo media de internacdo é maior ou igual a 30 (trinta) dias (BRASIL,
2002). O registro de 6bito foi realizado em até 60 dias de internacdo, o tempo previsto da
pesquisa.

A Classificacdo Internacional de Doencas (CID 10) foi utilizada para identificar a
localizacdo do cancer: aparelho digestério superior (CO0 - C16), aparelho digestorio inferior
(C17 - C21), aparelho urinario (C64 - C68), aparelho respiratério (C30 - C39), aparelho genital
feminino (C51 - C56), mama (C50), pele (C43 e C44), hematoldgicos (C82 - C95), prostata
(C61) e, em “outros”, 0s demais tipos de cancer (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2019).

Quanto as informacgdes necessarias para a composicdo da MAN-VR, foram coletados
dados de: ocorréncia individual nos ultimos trés meses de diminuicdo da ingestdo alimentar
devido a perda de apetite, problemas digestivos ou dificuldade para mastigar ou deglutir;
alteracdo de peso nos Ultimos trés meses; alteracdo na mobilidade; estresse psicoldgico ou
doenca aguda nos ultimos trés meses; presenca de problemas neuropsicoldgicos (depressdo ou
deméncia); IMC e CP de acordo com os pontos de corte da ferramenta (INQUERITO LUSO-
BRASILEIRO DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).

Para o céalculo do IMC (kg/m?), foram aferidos: o peso corporal, com a utilizagio de
balanca de precisdao com o paciente em pé, posicionado no centro da plataforma da balanca,
vestindo roupas leves e descalco (na mesma balanca foi aferida a estatura do paciente, por meio
do estadibmetro, com o paciente descal¢o, em posicéo ereta com os calcanhares juntos). Caso
ndo fosse possivel aferir o peso do paciente, seria realizada a medida da CP (INQUERITO
LUSO-BRASILEIRO DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).

A CP foi mensurada com o participante em pé, sentado ou deitado com pés ligeiramente
afastados, utilizando uma fita métrica inelastica colocada na circunferéncia maxima da
panturrilha. A medida da CP foi sempre coletada e registrada no formulario de coleta de dados,
mesmo que nio fosse utilizada para a pontuacio da MAN (INQUERITO LUSO-BRASILEIRO
DE NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015).
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A ferramenta MAN utilizada foi a versao reduzida (MAN-VR) (KAISER et al., 2009, vide
Anexo 2) composta pelas questdes A, B, C, D e E (Bloco 1) e F (em que hd como opgéo utilizar
a circunferéncia da panturrilha quando o IMC ndo puder ser calculado). No Bloco 1, foram
consideradas as avaliacdes dos parametros: (A) “perda de apetite”; (B) “perda de peso”; (C)
“mobilidade”; (D) “estresse” e (E) “problemas neuropsicoldgicos”. No bloco da antropometria
(questdo F), foi considerado o escore decorrente da avaliacdo antropométrica (indice de massa
corporal ou circunferéncia da panturrilha) (ANEXO 2).

Os dados referentes as medidas antropometricas da MAN-VR foram agrupados em quatro

modelos para geracdo do escore total para serem testados:

I.  MAN-VRmcice - Classificagdo original MAN-VR que se utiliza a pontuagdo da CP (com
ponto de corte de 31 cm) quando ndo ha informacéo do IMC.
Escore do Bloco 1 (questdes A, B, C, D e E) + escore da antropometria (IMC ou CP)

Il.  MAN-VRimcrcrer - Classificagdo da MAN-VR que se utiliza a pontuacdo da CP com
pontos de corte para populacéo brasileira (CPgr) (33 cm para mulheres e de 34 cm para
homens) quando ndo ha informacéao do IMC.

Escore do Bloco 1 (questdes A, B, C, D e E) + escore da antropometria (IMC ou CPgr)
1. MAN-VRcp - Classificagio da MAN-VR que utiliza o escore da antropometria,
desconsiderando o IMC, com apenas o escore da CP (com ponto de corte de 31 cm).
Escore do Bloco 1 (questbes A, B, C, D e E) + escore da antropometria (apenas CP)
IV.  MAN-VRcesr - Classificacdo da MAN-VR, em que utiliza o escore da antropometria,
desconsiderou-se o IMC e utilizamos apenas a CPgr, de 33 cm para mulheres e de 34
cm para homens.

Bloco 1 (questdes A, B, C, D e E) + escore da antropometria (apenas CPgr)

Nos diferentes modelos de MAN-VR testados neste estudo, a populagéo foi classificada
com relacdo ao seu estado nutricional em “desnutridos™, “risco nutricional” e “normal”, de

acordo com escore da prépria ferramenta.
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4.3. Anélise estatistica

A descricéo das variaveis em estudo foi feita por meio de frequéncias absolutas e relativas
para as variaveis categoéricas, enquanto as variaveis quantitativas foram feitas por medidas de
tendéncia central e variabilidade (média e desvio padrdo-DP ou mediana e intervalo interquartil
- 11Q), conforme sua distribuicdo apds teste para normalidade.

As variaveis continuas foram categorizadas, conforme os pontos de corte sugeridos pela
MAN-VR. O desfecho considerado foi o 6bito em até 60 dias do idoso com cancer participante
do estudo.

A forca da associagéo entre o desfecho e as demais varidveis individualmente foi medida
pela Razdo de Chances (RC), com seu intervalo de confianca de 95% (IC95%) e valor-p do teste
de significancia. As variaveis com valor-p menor ou igual a 0,20 foram inseridas em um modelo
de regressao logistica maltiplo inicial, permanecendo no modelo final aquelas que apresentaram
valor-p menor que 0,05. Foram avaliados os diferentes parametros clinicos e antropométricos e
sua relacdo com 6bito, como fator de risco independente.

O coeficiente Kappa foi utilizado para avaliar o nivel de concordancia ou
reprodutibilidade entre os resultados de classificagdo de dois modelos da MAN-VR. Pela anélise
da curva ROC (Receiver Operating Characteristic), foi identificado o melhor modelo,
considerando a relacdo entre a sensibilidade ¢ a especificidade para o desfecho “obito”. Para
estimativa empirica do ponto de corte para mortalidade, utilizou-se 0 método de Youden Index.

A analise de regressao logistica simples foi utilizada para estimar a RC (e 1C95%) para
avaliar a associacdo individual das questfes da MAN-VR com o 6bito. No modelo de regressao
logistica multiplo (Poison) inicial, foram inseridas as questBes e variaveis com valor-p menor
que 0,20 nas andlises individuais, permanecendo no modelo final aquelas com valor-p menor

que 0,05, para as quais foram apresentadas as RC e 1C95%.



34

5. RESULTADOS

Foram avaliados 3.257 pacientes oncoldgicos idosos internados entre setembro e
dezembro de 2014, sendo 165 de Portugal.

Apos exclusdo dos pacientes com dados incompletos sobre o desfecho (alta ou ébito),
foram totalizados 2.677 pacientes (FIGURA 1).

Idosos com cancer internados de 1° de setembro a
31 de outubro de 2014 (n = 3.257)

Pacientes no Brasil = 3.092
Pacientes em Portugal = 165

Pacientes com registro de alta hospitalar ou dbito
até 31 de dezembro de 2014 (n = 2.677)

I

FIGURA 1 - Fluxograma do estudo.

5.1.  Andlise Descritiva dos Dados

A amostra foi composta por 56,4% do sexo masculino, 45,8% tinham idade entre 70 a 79
anos, com mediana igual a 72 anos (11Q: 68; 78), sendo que mais da metade tinha escolaridade
maior ou igual a 9 anos, e 38,6% moravam na regido Sudeste do Brasil (TABELA 1).

TABELA 1 - Caracteristicas sociodemograficas de 2.677 idosos internados com
cancer em hospitais do Brasil e de Portugal de setembro a outubro de 2014.

Variaveis n (%)
Sexo

Feminino 1.166 (43,6)
Masculino 1.511 (56,4)
Idade (décadas)

60-69 anos 985 (36,8)
70-79 anos 1.225 (45,8)

>80 anos 467 (17,4)



Escolaridade
<8 anos

9 anos ou mais
Regiéo
Centro-oeste
Nordeste
Norte

Sudeste

Sul

Portugal
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1.130 (42,2)
1.547 (57,8)

419 (15,6)
683 (25,5)
8(0,3)
1.033 (38,6)
379 (14,2)
155 (5,8)

Predominantemente na populacdo estudada, os idosos com cancer ndo tinham o habito de

fumar (87,6%) e ndo faziam uso de bebidas alcodlicas (91,2%). A principal motivacdo da

internacdo foi para procedimentos cirurgicos (64,0%) e a maioria (85,4%) teve alta antes de 30

dias de internacdo. Os pacientes apresentavam como principais localiza¢es do tumor o aparelho

digestorio, prostata e pele (56,9%) e 9% foram a Obito durante o tempo de internacdo e

acompanhamento do estudo (TABELA 2).

TABELA 2 - Caracteristicas clinicas de 2.677 idosos internados com cancer em hospitais

do Brasil e de Portugal de setembro a outubro de 2014.

Variaveis n (%)
Tabagismo

Né&o 2.344 (87,6)
Sim 333 (12,4)
Etilismo

Né&o 2.440 (91,2)
Sim 237 (8,8)
Motivo da internagdo

Clinico 963 (36,0)
Cirdrgico 1.714 (64,0)
Alta apos 30 dias de internacao

Né&o 2.286 (85,4)
Sim 391 (14,6)



Localizacao do cancer
Aparelho digestorio superior
Aparelho digestorio inferior
Aparelho urinario

Aparelho respiratdrio
Aparelho genital feminino
Mama

Pele

Hematoldgicos

Prostata

Outros

Obito em até 60 dias

Né&o

Sim
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433 (16,2)
408 (15,2)
181 (6,8)
239 (8,9)
144 (5,4)
243 (9,1)
258 (9,6)
140 (5,2)
426 (15,9)
205 (7,7)

2.443 (91,3)
234 (8,7)

5.2.

eutrofia de 14,7 a 26,7%, como mostra a TABELA 3.

Classificacdes de desnutricdo e predicdo do 6bito

A prevaléncia de desnutricdo variou de 34 a 47,5% conforme modelos testados e, a

TABELA 3 - Classificacdo do estado nutricional por meio da mini avaliacdo nutricional

versao reduzida (MAN-VR) nos modelos estudados para populagéo idosa com cancer

internada em hospitais do Brasil e de Portugal de setembro a outubro de 2014.

Modelos testados Desnutridos Risco de desnutrigcao Normal Total de
n (%) n (%) pacientes
MAN-VRimcicp 911 (34,0) 1.062 (39,7) 704 (26,3) 2.677
MAN-VRimcicrer 968 (36,2) 1.048 (39,1) 661(24,7) 2.677
MAN-VRcp 969 (36,2) 992 (37,1) 716 (26,7) 2.677
MAN-VRcpeRr 1.272 (47,5) 1.012 (37,8) 393 (14,7) 2.677

Os quatro modelos de MAN-VR foram testados quanto a sua capacidade preditiva do

Obito em até 60 dias na amostra de idosos estudada. As curvas ROC dos quatro modelos se

mostraram bem semelhantes (TABELA 4 e FIGURA 2). As areas dos modelos sobre a curva
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ROC variaram de 0,79 a 0,80, com uma pequena diferenga, embora significativa (p=0,02), do
modelo MAN-VRmc/crer para 0 modelo MAN-VRmc/cp.

TABELA 4 - Valor preditivo da MAN-VR nos modelos estudados para populacéo idosa
com cancer internada em hospitais do Brasil e de Portugal de setembro a outubro de

2014
Modelos testados ROC area IC 95% Valor-p
MAN-VRimcrcp 0,79 0,76; 0,82 Referéncia
MAN-VRimc/cpBR 0,80 0,77;0,83 0,02
MAN-VRcp 0,79 0,76; 0,82 0,34
MAN-VRcprBr 0,79 0,75; 0,82 0,24
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FIGURA 2 - Curvas ROC dos quatro modelos da MAN-VR estudados para populagdo
idosa com cancer para verificar a capacidade preditiva do ébito em ate 60 dias
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A TABELA 5 demonstra o nivel de concordancia quase perfeito dos diagnosticos
nutricionais classificados pela MAN-VRmcice € MAN-VRimc/crer, com Coeficiente Kappa =
0,9479. A MAN-VRmciceer identificou um nimero maior de pacientes como desnutridos e
pacientes em risco nutricional. Houve 100 pacientes com diagndsticos discordantes entre MAN-
VRimcice € MAN-VRvcricrer. ENtre estes pacientes, 57 eram identificados como de risco
nutricional para MAN-VRmcice € como desnutridos pela MAN-VRimciceer € outros 43 eram
normais pelo MAN-VRmc/ce € de risco para MAN-VRvc/ceer. Todos 0s pacientes discordantes
tinham circunferéncia da panturrilha (CP) entre 31 e 33/34, com escores do Bloco 1 (excluindo
IMC e CP) entre 5 e 7. Destes 100 pacientes, 8 evoluiram para o Obito durante o

acompanhamento do estudo.

TABELA 5 - Variaveis discordantes nos modelos MAN-VRimcice e MAN-VRimc/cPer
para populagdo idosa com cancer internada em hospitais do Brasil e de Portugal de
setembro a outubro de 2014.

MAN-VRimc/cpBR
MAN-VRimc/cp Desnutrido Risco de Normal Total

desnutricao

Desnutrido 911 0 0 911
Risco de desnutricdo 57 1005 0 1062
Normal 0 43 661 704
Total 968 1048 661 2677

Coeficiente Kappa = 0,95.

Na TABELA 6 descrevemos os fatores associados ao 6bito através de regressao logistica
simples. Com relacdo a chance de mortalidade, ser do sexo masculino diminuiu em 30% e ter
menor escolaridade aumentou em quase 8 vezes. A internagdo cirdrgica reduziu a chance de
mortalidade em 86%, quando comparados com os pacientes clinicos.

Pacientes com cancer no aparelho digestorio superior apresentaram maior taxa de
mortalidade da amostra, 14,5% (referéncia). Pacientes com aparelho digestorio inferior,
aparelho urinario, pele, prostata e outros apresentaram uma chance significativamente menor de
mortalidade quando comparadas ao grupo considerado como referéncia, ou seja, apresentaram-

se como fator de protecéo.
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TABELA 6 - Fatores associados com 0Obito (n = 234) em 2.677 idosos com cancer

internados em hospitais do Brasil e de Portugal de setembro a outubro de 2014.

Variaveis Obito em 60 dias RC2 (1CP 95%) p
N&o n (%) Simn (%)

Sexo 0,009

Feminino 1.045 (89,6) 121 (10,4) Referéncia

Masculino 1.398 (92,5) 113(7,5) 0,70(0,53;0,91)

Idade 0,149

< 80 anos 2.025(91,6) 185(8,4) Referéncia

> 80 anos 418 (89,5) 49 (10,5) 1,28(0,92; 1,79)

Motivo da internagao <0,001

Clinico 782 (81,2) 181 (18,8) Referéncia

Cirurgico 1.661 (96,9) 53(3,1) 0,14 (0,10; 0,19)

Consumo de alcool 0,862

Sim 217 (91,6) 20 (8,4) Referéncia

Né&o 2.226 (91,2) 214(8,8) 0,96 (0,59; 1,55)

Tabagismo 0,233

Sim 298 (89,5) 35 (10,5) Referéncia

Né&o 2.145(91,5) 199 (8,5) 1,27(0,87;1,85)

Escolaridade <0,001

< 8 anos 936 (82,8) 194 (17,2) Referéncia

9 anos ou mais 1.507 (97,4) 40 (2,6) 7,81 (5,50;11,08)

Localizacao do cancer <0,001

Aparelho digestorio superior 370 (85,5) 63 (14,5) Referéncia

Aparelho digestorio inferior 380 (93,1) 28 (6,9) 0,43 (0,27;0,69)

Aparelho urinéario 166 (91,7) 15(8,3) 0,53 (0,29; 0,96)

Aparelho respiratorio 210 (87,9) 29 (12,1) 0,81 (0,51; 1,30)

Aparelho genital feminino 126 (87,5) 18 (12,5) 0,84 (0,48; 1,47)

Mama 219 (90,1) 24 (9,9) 0,64 (0,39; 1,06)

Pele 254 (98,5) 4 (1,5) 0,92 (0,03; 0,26)

Hematoldgico 123 (87,9) 17 (12,1) 0,81 (0,46; 1,44)

Prostata 408 (95,8) 18 (4,23) 0,26 (0,15; 0,45)

Outros 187 (91,2) 18 (8,8) 0,57 (0,32; 0,98)
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3RC: Razdo de Chance para regressdo logistica; °IC: intervalo de confianga. Apresentaram p < 0,02: sexo, idade,
motivo da internacéo, escolaridade, localizacdo do tumor.

A analise de regressao logistica multivariada foi utilizada para avaliar os parametros da
MAN-VR independentemente associados ao 6bito. A TABELA 7 mostra 0 modelo ajustado
para as variaveis sexo, idade, motivo da internacédo, escolaridade e localiza¢do do tumor.

Ao se analisar os dados da MAN-VR em anélise bivariada, foi encontrada associacdo entre
mortalidade e as variaveis: “perda de apetite”, “perda de peso”, “mobilidade reduzida”, presenca
de “estresse”, com “problemas neuropsicologicos”, “indice de massa corporal < 19 kg/m?” e
“circunferéncia da panturrilha” reduzida. Apés o modelo ajustado, houve maior chance de 6bito

entre 0s pacientes idosos oncoldgicos com “perda de apetite grave”, “mobilidade” reduzida

(sendo maior naquele “restrito ao leito”) € com “problemas neuropsicologicos”.

No modelo ajustado, a composicao corporal ndo demonstrou aumentar a chance de maior

mortalidade destes pacientes, enquanto a falta de mobilidade aumentou em até 8 vezes a chance

de morte quando o idoso estava restrito ao leito.

TABELA 7 - Distribuicdo dos 6bitos (n = 234) de acordo com as questées do MAN-VR e

risco associado em 2677 idosos com cancer internados em hospitais do Brasil e de

Portugal de setembro a outubro de 2014.

Questao n (%)

Obito n (%)

RC (IC 95%)

RCaj. (IC 95%)

Perda de apetite p <0,001 p <0,001
Ausente n = 1.268 (47,4) 36 (2,8) Referéncia Referéncia
Moderada n = 849 (31,7) 74 (8,7) 3,27 (2,17;4,92)  1,19(0,74; 1,92)
Grave n =560 (20,9) 124 (22,1) 9,73 (6,61; 14,33) 2,33 (1,41; 3,84)
Perda de peso p <0,001 p =0,499
Ausente n = 1.019 (38,1) 27 (2,7) Referéncia Referéncia
1a3kgn=466 (17,4) 31 (6,7) 2,62 (1,54;4,44) 1,08 (0,59; 1,95)
N&o sabe n = 277 (10,3) 28 (10,1) 4,13 (2,39; 7,14) 0,81 (0,41; 1,60)
>3 kgn =915 (34,2) 148 (16,1) 7,09 (4,65; 10,80) 1,15 (0,64; 2,08)
Mobilidade p < 0,001 p <0,001
Normal n = 1.737 (64,9) 48 (2,8) Referéncia Referéncia
N&o sai de casa n=650 (24,3) 73 (11,2) 445 (3,06; 6,49) 2,15 (1,40; 3,31)
Restrito n=290 (10,8) 113 (38,0) 22,46 (15,49; 32,57) 8,32 (5,30; 13,07)

Estresse

p = 0,002

p = 0,536



Ausente n=551 (20,6)
Presente n=2.126 (79,4)
Problemas neuropsicolégicos
Ausente n=2.406 (89,9)

Leve n=173 (6,5)
Grave n=98 (3,6)

Circunferéncia da panturrilha (CP)
>31 cm n=1.728 (64,6)
<31 cm n=949 (35,4)

CP Brasileira

>33 cm ou >34 cm n=831 (31,0)
<33 cm ou <34 cm n=1.846 (69,0)
Indice de massa corporal?

> 23 kg/m? n=1.444 (60,9)

21 — 22,9 kg/m?n=375 (15,8)

19 — 20,9 kg/m?n=279 (11,8)
<19 kg/m?n=272 (11,5)

30 (5,4)
204 (9,6)

164 (6,8)
43 (24,9)
27 (27,6)

105 (6,1)
129 (13,6)

44 (5,3)
190 (10,3)

69 (4,8)
19 (5,1)
22 (7,9)
43 (15,8)

Referéncia
1,84 (1,24; 2,74)
p < 0,001
Referéncia
4,52 (3,09; 6,61)
5,20 (3,25; 8,32)
p < 0,001
Referéncia
2,43 (1,85; 3,19)
p < 0,001
Referéncia
2,05 (1,46; 2,88)
p < 0,001
Referéncia
1,10 (0,63; 1,90)
1,56 (0,89; 2,72)
3,91 (2,56; 5,99)
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Referéncia
1,15 (0,75; 1,76)
p < 0,001
Referéncia
2,37 (1,56; 3,60)
2,68 (1,59; 4,52)
p=0,782
Referéncia
1,04 (0,77; 1,42)
p = 0,869
Referéncia
0,97 (0,66; 1,42)
p=0,1746
Referéncia
0,71 (0,39; 1,32)
0,72 (0,77; 2,09)
1,26 (0,77; 2,09)

RC — Razdo de Chances por regressdo logistica simples; RCaj - Razdo de Chances ajustada por regressao logistica

multivariada, ajustada para sexo, idade, motivo da internagdo, escolaridade, localizagdo do tumor (p < 0,2 em tabela

6); @Total de pacientes com IMC aferido = 2.128 com 153 6bitos, difere do total de 2.677 pacientes com CP aferida.

A TABELA 8 apresenta os pontos de corte para mortalidade utilizando o método Youden

Index demonstrando que a MAN-VR, em sua versao original (MAN-VRmc/icp) OU com 0 USO

de CPer (MAN-VRmcicrer) para a populacdo avaliada apresenta risco de morte com escore

menor que 8. Mostra, também, que o Bloco 1 da MAN-VR pode ser usado para identificar risco

de mortalidade com o escore menor que 6, desconsiderando a antropometria aferida.

Na utilizacéo das perguntas do Bloco 1 para pacientes oncoldgicos idosos, o escore menor

gue 6 se mostrou como o melhor modelo para identificar o risco de morte (sensibilidade 0,78 e

especificidade 0,70).
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TABELA 8 - Pontos de corte da MAN-VR identificados para mortalidade em
pacientes oncoldgicos idosos internados

Modelo testado Sensibilidade Especificidade Ponto de corte
Bloco 1 da MAN-VR 0,78 0,70 6
MAN-VRimcrcp 0,75 0,70 8
MAN-VRimcicrer 0,78 0,68 8

Método Youden Index

6- DISCUSSAO

Esse estudo demonstrando novos modelos para uso da MAN-VR para predizer
desnutricdo e mortalidade em pacientes idosos com cancer propde facilitar a pratica clinica.

A avaliacdo precoce da desnutricdo em pacientes com cancer é muito importante. A Mini
Avaliacdo Nutricional (MAN) é frequentemente usada para avaliar a desnutricdo em pacientes
adultos com céancer. No entanto, os valores diagndsticos da MAN s&o controversos, justamente
por ser subjetiva. Pesquisadores, com o objetivo de analisar os valores diagnoésticos da MAN na
avaliacdo da desnutricdo em pacientes adultos com cancer, publicaram uma meta-analise com
11 estudos incluindo 1.397 pacientes e demonstraram que na avaliacdo da desnutricdo a MAN
apresenta alta sensibilidade e moderada especificidade (WANG et al., 2023).

O presente estudo apresentou a MAN-VRimc/icrsr COM um nivel de concordancia quase
perfeito com a MAN-VR proposta por Kaiser em 2009, sendo o modelo com CPgr capaz de
classificar um maior nUmero de pessoas com desnutricdo ou em risco nutricional, quando
comparado ao modelo original.

A identificacdo precoce de pacientes em risco nutricional ou desnutridos nessa populagao
é muito importante, pois alguns estudos mostraram que a desnutricéo esta associada ao aumento
do risco de mortalidade em idosos com cancer. A desnutricdo associada ao maior risco para
todas as causas de morte nessa populagdo foi demonstrada em meta-analise com dez estudos
totalizando 2.773 idosos com cancer avaliados pela MAN (ZHANG et al. 2019).

No Brasil, um estudo demonstrou que um pior estado nutricional identificado pela MAN-
VR esteve associado a um aumento do risco de mortalidade em idosos internados com céncer,
0 mesmo observado em estudos internacionais (MARTUCCI et al., 2017; TORBAHN et al.,
2020). O atual estudo prop6s um modelo mais sensivel e especifico para predizer mortalidade
ao utilizar a circunferéncia da panturrilha validada para a populagéo brasileira (MNA-
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VRimcrcrer). ESsa nova proposta se mostrou melhor que o modelo original que utilizaa CP com
valor de referéncia de 31 cm para predizer mortalidade em 60 dias (KAISER et al., 2009).

Apbs aplicacdo do modelo ajustado pela regresséo logistica multivariada, foi identificado
que a antropometria (seja pelo IMC ou qualquer dos valores de referéncia para a CP) néo
aumentou a chance de mortalidade para o idoso com cancer. Sendo assim, o estudo apresenta
um novo modelo de MAN-VR sem a antropometria, sendo mais sensivel e especifico para
predizer mortalidade quando comparado aos demais modelos testados com a utilizacdo da
antropometria. Sendo assim, o escore menor que 6 no modelo sem antropometria se mostrou
melhor para identificar o risco de morte em 60 dias (sensibilidade 0,78 e especificidade 0,70),
enquanto que para os modelos da MAN-VR original e 0 MAN-VRmciceer, 0S pacientes com
escore inferior a 8 tiveram maior risco de morte.

Cabe ressaltar que nas analises multivariadas foram utilizadas as categorizacdes do IMC
propostas para a MAN-VR original e que a CP validada para populagdo brasileira vem se
mostrando como fator prognostico para mortalidade em pacientes idosos com cancer,
aumentando o risco relativo de mortalidade em 3 vezes (KAISER et al., 2009; BARBOSA-
SILVA et al., 2016; SOUSA et al., 2020).

Apesar de recentemente ter sido sugerido a adequacdo da CP pelo IMC em estudo que
definiu os valores de CP em uma amostra de populagdo diversificada, juntamente com uma
abordagem de ajuste de IMC que ajuda a remover os efeitos confusos da adiposidade e, assim,
melhora a CP como uma estimativa clinica util da massa muscular esquelética, em nosso estudo
ndo foi possivel realizar o ajuste, pois nem todos os pacientes possuiam IMC, apesar de
possuirem a CP (GONZALEZ et al., 2021). O total de pacientes com IMC aferido difere do total
de pacientes com a medida de CP.

O ndo ajuste da CP para IMC pode ser uma limitacdo do presente estudo e pode justificar
como um marcador da massa muscular como a CP pode ndo estar associada ao ébito, apesar da
MAN-VRmc/crer para pacientes idosos com cancer ter se mostrado como o melhor modelo com
valor prognéstico para mortalidade em idosos com céancer, quando comparado com outros
modelos com antropometria. Mas também héa outros estudos que ndo correlacionaram a baixa
CP com a mortalidade em pacientes com cancer (GE et al., 2022).

Apos o modelo ajustado, houve maior chance de Obito entre os pacientes idosos
oncologicos com “perda de apetite grave”, “mobilidade” reduzida (sendo maior naquele
“restrito ao leito”) e com “problemas neuropsicologicos”.

Apesar de uma analise incluindo vérias coortes de pacientes com cancer ter mostrado que

o0 risco de mortalidade foi maior em pacientes com menor indice de massa corporal e maior
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perda de peso (MARTIN et al., 2015), nesse estudo ndo se observou maior risco de morte para
pacientes idosos com cancer considerando IMC e perda de peso, talvez pelo curto periodo de
seguimento.

Em 2012, a anorexia chamava a atencao no estudo multicéntrico apresentado no Inquérito
Brasileiro de Nutricdo Oncoldgica, em que 25,0% da populacdo estudada era idosa e entre 0s
sintomas de impacto nutricional com maior risco de ocorréncia em idosos estava a falta de
apetite (razdo de chances [RC], 1,90; IC 95%, 1,62-2,22; p <0,05) (DE PINHO et al., 2020).

No presente estudo, individuos com anorexia grave foram mais propensos a mortalidade
do que individuos sem anorexia ou com anorexia moderada. Francesco Landi e colaboradores
avaliaram individuos idosos em assisténcia domiciliar e encontraram, também, individuos
idosos com anorexia que eram mais propensos a morrer em relagcdo aos pacientes sem anorexia.
Mesmo que o risco de mortalidade fosse maior entre os individuos que sofriam de anorexia e
perda de peso, a anorexia foi associada por Landi e colaboradores em seu estudo, como um risco
maior de mortalidade em comparac¢do com individuos sem anorexia (LANDI et al., 2012).

Vincenzo Malafarina e colaboradores em uma revisao sistematica publicada em 2013,
avaliaram a regulacéo do apetite em idosos e o desenvolvimento da anorexia no envelhecimento.
Foram revisados 27 estudos, com um total de 6.208 pacientes e a anorexia representou um fator
preditivo de mortalidade em idosos, sugerindo que a avaliacdo nutricional é parte fundamental
de uma avaliagdo geriatrica integrada (MALAFARINA et al., 2013).

Kruk e colaboradores, em uma meta-analise, mostraram que o estresse psicolégico
apresentou maior risco para mortalidade em pacientes com cancer em apenas 2 estudos (KRUK
et al., 2019), corroborando com os achados desse estudo que ndo encontrou correlacdo entre as
variaveis.

No presente estudo, as alteracGes na mobilidade se associaram a mortalidade em idosos
com cancer. Individuos que “ndo saiam de casa” tinham RC de 2,15 (1C95%:1,40; 3,31) e
aqueles “restritos ao leito” com RC de 8,32 (1C95%: 5,30; 13,07).

Considerando a importancia da atividade fisica no impacto da mortalidade por cancer,
uma revisdo sistematica e meta-andlise de estudos observacionais sobre atividades de
fortalecimento muscular e incidéncia e mortalidade por cancer demonstrou que as atividades de
fortalecimento muscular foram associadas a menor mortalidade total por cancer. As atividades
combinadas de fortalecimento muscular e aerébica (vs nenhuma) foram associadas a uma
mortalidade total por cancer 28,0% menor (RR 0,72; IC 95%: 0,53 a 0,98; 3 estudos)
(NASCIMENTO et al., 2021).


https://link.springer.com/article/10.1007/s12603-011-0064-y#auth-Francesco-Landi
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Malafarina+V&cauthor_id=23415063
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Justin C Brown e colaboradores avaliaram 1.458 sobreviventes do cancer com média de
67,1 anos de idade. No inicio do estudo, 201 (13,7%) participantes tinham dificuldade auto
referida ou incapacidade de andar 400 metros. Durante um acompanhamento médio de 4,7 anos,
434 (29,8%) participantes morreram. A dificuldade de locomocdo foi fator independentemente
associado a um maior risco de mortalidade por todas as causas [RR: 2,15 (IC 95%: 1,56-2,97);
P <0,001] e mortalidade especifica por cancer [RR: 2,49 (IC 95%: 1,53-4,07); P <0,001]. A
associacdo entre dificuldade de deslocamento e mortalidade por todas as causas ndo foi
modificada por idade, sexo, tempo desde o diagnéstico de cancer, indice de massa corporal ou
condicGes de saude. Tais resultados corroboram com os achados nesse estudo (BROWN et al.,
2018).

A dificuldade de deslocamento € uma métrica facilmente verificavel da funcao fisica que
estd associada a um maior risco de mortalidade entre os sobreviventes do cancer. Integrar
medidas de funcdo fisica pode ajudar a orientar a tomada de decisdo clinica e melhorar o
prognostico de longo prazo nessa populacgao. As intervencgdes que previnem o desenvolvimento,
como a atividade fisica, devem ser consideradas para a populacdo (BROWN et al., 2018).

Corroborando com o achado nesse estudo, uma revisdo sistematica e meta-analise foi
publicada em 2017 com 19246 pacientes adultos com cancer; com o objetivo de determinar a
prevaléncia de incapacidade relacionada com as atividades da vida diaria (AVD) e concluiu que
um terco dos individuos necessitavam de assisténcia para realizar AVD basicas (NEO et al.,
2017).

A AVD na predicdo de sobrevida em populacGes de idosos com diferentes doencas
hematoldgicas foi avaliada em um estudo de coorte prospectivo e mostrou que prejuizos nas
compras, na preparacdo de refeicbes e na realizacdo de tarefas domésticas foram todos
independentemente associados a um maior risco de morte. Foi associada, também, a maiores
chances de visitas ao pronto-socorro (RC = 2,76 [IC95% = 1,30-5,84]) e hospitalizacdes (RC =
2,89 [I1C95% = 1,37-6,09]) (DUMONTIER et al., 2019).

A presenca de “problemas neuropsicoldgicos”, depressao e deméncia, em nosso estudo
aumentou a chance de mortalidade no paciente com cancer idoso: “leve” RC (IC 95%) = 2,37
(1,56; 3,60) e “grave” = 2,68 (1,59; 4,52), p > 0,001.

Em 2018, uma revisdo sistematica da prevaléncia de deméncia no paciente com cancer e
suas implicacdes para o tratamento mostrou que havia uma escassez de evidéncias de boa
qualidade investigando a prevaléncia de cancer-deméncia e suas implica¢Ges para o sucesso do
tratamento do céancer. Treze estudos avaliaram o impacto da deméncia como risco de

mortalidade para cancer e todos relataram um risco aumentado de morte em pacientes com


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Brown+JC&cauthor_id=29550343
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cancer e deméncia em comparagdo com cancer apenas (as taxas de risco variaram de 1,45 a
3,74). (MCWILLIAMS et al., 2018).

Walker e colaboradores, em 2020, mostraram associacao independente de depressao com
a sobrevivéncia em pacientes com cancer ap6s analisarem os dados de 19.966 pacientes com
canceres de mama, colorretal, ginecoldgico, pulmao e préstata, que compareceram a clinicas
ambulatoriais especializadas na Escocia, Reino Unido (WALKER et al., 2020).

Em outro estudo, o valor progndstico da depressdo na mortalidade em pacientes com
cancer de mama foi demonstrado em uma revisdao sistematica e meta-analise com 282.203
pacientes. Os resultados mostraram que a depresséo estava associada & mortalidade por qualquer
causa [RR 1,30 (1,23, 1,36)] e mortalidade especifica por cancer [RR 1,29 (1,11, 1,49)] (WANG
et al., 2020).

Neste estudo, modelos multivariados ajustados para as principais variaveis clinicas
revelaram que a desnutricdo foi significativamente associada ao risco de mortalidade em
pacientes idosos internados com cancer e permaneceu como uma preditora independente de
risco de mortalidade em 60 dias de internacéo.

Avaliou, também, a capacidade prognostica dos critérios da MAN-VR para a predicao de
mortalidade em pacientes internados com diagndstico de cancer. Um pior escore identificado
pelos critérios da MAN-VR foi um preditor independente da taxa de mortalidade em 60 dias.

A mini avaliacdo nutricional é habitualmente utilizada para identificar desnutricdo ou
risco de desnutricdo. Uma analise de sensibilidade de 2.773 idosos desnutridos com cancer
avaliada por mini avaliacdo nutricional (MAN) demonstrou que a desnutri¢do esta associada ao
maior risco de mortalidade (RR = 2,13, 95% ClI: 1,34-3,39) (ZHANG et al., 2019).

A desnutricdo relacionada ao cancer € impulsionada por um conjunto multifatorial e
complexo de mecanismos, levando a diminuicdo da funcdo fisica, diminuicdo da tolerancia ao
tratamento, aumento da toxicidade, diminuicdo da qualidade de vida e, eventualmente,
diminuicdo da sobrevida. No entanto, o risco de desnutricdo as vezes é subdiagnosticado e
subtratado, especialmente quando a triagem é baseada apenas no indice de massa corporal
(IMC) e histérico de peso, ja que 40,0-60,0% dos pacientes estdo com sobrepeso ou obesos,
mesmo no contexto de uma doenga metastatica, algo que pode mascarar o risco de desnutrigdo
(MARTIN et al., 2020).

Neste estudo, o resultado da MAN-VR, quando utilizado para pontuagao na antropometria
a circunferéncia da panturrilha para populagdo brasileira (CPgr) (BARBOSA-SILVA et al.,

2016), melhorou significativamente o desempenho de rastreio da desnutrigéo e risco nutricional.
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A circunferéncia da panturrilha € um método barato e prético, sendo o método
antropométrico que melhor se correlaciona com a massa magra (CRUZ-JENTOFT et al., 2019).
O teste de uso da CP para todos os pacientes do estudo, ao invés do IMC inicialmente proposto,
ndo mostrou diferenca com relacéo ao ponto de corte de 31cm ou a CPgr (33/34), mas 0 escore
com IMC ou CPgr se mostrou melhor preditor de mortalidade.

A anélise ROC selecionou o melhor modelo para mortalidade. O teste diagnostico
avaliado pela analise da curva demonstrou moderada precisdo com ROC 0,8 para a versdo com
CPgr.

Os pesquisadores tém se concentrado cada vez mais em estabelecer um indicador facil e
prético para auxiliar na identificac&o precoce dos desfechos do tratamento associados ao estado
nutricional do paciente com cancer (ARENDS et al., 2017; D’ALMEIDA et al., 2020; RYAN
etal., 2016). Uma ferramenta valida de triagem de desnutri¢do é essencial para fornecer suporte
nutricional em tempo hébil em ambientes de atendimento de pacientes com cancer

Este estudo foi o primeiro a avaliar a capacidade preditiva dos critérios da MAN-VR sem
considerar a antropometria para a ocorréncia de mortalidade em uma populacdo com céancer,
apesar de estudos anteriores ja demonstrarem que a desnutricdo esta associada a mortalidade
usando a MAN (TORBAHN et al. 2020).

Apesar do estudo ser conduzido por amostra de conveniéncia, o total de pacientes
avaliados neste estudo no Brasil correspondeu a 6,23% (3.092 pacientes) do total de internacdes
de pacientes idosos oncolégicos no mesmo periodo (INQUERITO LUSO-BRASILEIRO DE
NUTRICAO ONCOLOGICA DO IDOSO, 2015). A relevancia desse estudo também se faz
presente pelo fato de incluir instituicbes publicas e privadas.

O estudo apresenta como limitacGes falha no controle de fatores de confuséo relacionados
ao estagio do cancer ou sua performance status ou se houve terapia nutricional individualizada
antes ou durante a internacdo. Cabe ressaltar que a maior chance de 6bito entre os idosos com
cancer que internaram por motivo clinico pode estar relacionado ao cuidado paliativo, eventos
adversos do tratamento e a terminalidade. Outro fator de confuséo € a possibilidade do IMC ter
sido estimado e ndo aferido diretamente e 0 ndo ajuste da CP pelo IMC.

Como consideracdes futuras sugerimos 0 acompanhamento do estado nutricional durante
0 periodo de internacdo verificando ndo sé a desnutricdo na internacdo, mas também durante a
permanéncia hospitalar, novos estudos com a utilizacdo dos novos modelos propostos e o ajuste
da CP pelo IMC.
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7- CONCLUSAO

A MAN-VR ¢é uma ferramenta de avaliacdo e triagem de desnutricdo sensivel e especifica
para identificar risco de mortalidade em pacientes idosos com cancer.

O modelo MAN-VRvc/crer proposto para MAN-VR, em que foi utilizada a CPgr na
auséncia da medida de IMC, mostrou-se como melhor preditor para mortalidade em idosos com
cancer internados.

Também foi demonstrado que os comprometimentos antropomeétricos avaliados apenas pelo
IMC ou CP isoladamente ndo aumentaram a chance de mortalidade. A MAN-VR foi capaz de
predizer risco de 6bito, mesmo ndo mensurando IMC ou CP. A adi¢do de antropometria ndo
melhorou o reconhecimento de desnutricdo ou risco de mortalidade em pacientes idosos com
cancer.

Para a pratica clinica, os resultados deste estudo sugerem que o MNA-SF tem valor
prognostico para prever a mortalidade em 60 dias.

Além disso, alguns itens do MNA-SF, como perda de apetite, mobilidade reduzida e
problemas neuropsicoldgicos, tém valor prognoéstico e estdo associados a maior chance de
mortalidade. O diagnéstico precoce nas politicas publicas deve ser estabelecido para prevenir e
tratar a perda de apetite, a reducdo da mobilidade e a depressdo em idosos com cancer, por meio

de diagndstico adequado e rastreamento no tratamento.
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9- ANEXOS

ANEXO 1 — Parecer consubstanciado

‘ " INSTITUTO NACIONAL DE Plabaforma
(l NCA CANCER/ INCA/ RJ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titwlo da Pesquisa: INGUERITO LUSO BRASILEIRO DE NUTRICAD ONCOLOGICA DO IDOSO
Pesquisador: Nivaldo Bamoso de Pinho

Area Tematica:

VersBo: 7

CAAE: 31871714 2.1001.5274

Instituigio Proponente: Hospital do Céncer |

Patrocinedor Principal: MESTLE BRASIL LTDA.

DADOS DO PARECER

Mimero do Parecer: 823913
Data da Relatoria: 06/11/2014

ApresentacBo do Projeto:

- Projetos de Pesquisa Aprovado pelo Parecer Consubstanciado do CEP-INCA de ndmero 6B6.258, datado
de 16 de Junho de 2014.

- A presente Emenda trata do registro da Retirada da Instituigo multic&ntrica Hospital do C&ncer 11, assim
como da inclusdo de 2 insbiulgbes de Portugal, gue realizardo a coleta apenas durante o més de novembro,
a saber o Instituto Portugués de Oncologia e o Centro Hospitalar Bameiro Montijo, com a anexagho das
respectivas cartas de aceite.

Objetive da Pesquisa:

- A presente Emenda trata do registro da Retireda da Instiulco multicéntrica Hospital do Cancer 11, assim
como da inclusdo de 2 instituigbes de Portugal, gue realizardo a coleta apenas durante o més de novembro,
a saber o Instituto Portuguds de Oncologia & o Centro Hospitalar Bamreire Montijo, com a anexagho das
respectivas cartas de aceite.

Avallacdo dos Riscos & Beneficlos:

- A presente Emenda trata do registro da Retirada da Instiulco multicantrica Hospital do Cancer 11, assim
como da inchesio de 2 instituigies de Portugal, gue reallzardo & coleta apenas durante o miés de novembro,
a saber o Instituto Portuguds de Oncologia e o Centro Hospitalar Bameire Montijo, com a anexagho das
respectivas cartas de aceite.

Endaragn: LA D0 RESENDE, 128 - SALA 203

Bairmo: CENTRO CEP: 20.231-D82
UF: RJ Muniziplo: RID DE JAMEIRD
Tolefone: (2932074550 Fax: [21]3207-4556 E-mall: cepi@inc.govbe

Piigra [l da 003
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. INSTITUTO NACIONAL DE
(l N CA CANCER/ INCA/ RJ W
Corlirug e &0 Pansser: B2 %

Comentérios & Conslderagées sobre a Pesguisa:

- A presente Emenda frata do registro da Retrada da Insbiuigio mulicéntnca Hospital do Céncer 1Il, assim
coma 43 Inchuesio de 2 instituigtes de Porbugal, que realizardo a coleta apenas durante o mids de novembro,
a saber o Instiuto Porugués de Oncologia & o Centro Hospitalar Bameiro Montijo, com a anexacio das
respectivas cartas de aceite.

Consideragbes sobre os Termos de apresentagdo obrigatdria:

- A presente Emenda frata do registro da Retirada da Instiulgio mulicéntnca Hospital do Gancer NI, assim
como da Inchesio de 2 instituigies de Porbugal, que realizardo a coleta apenas durante o més de novembro,
a saber o Instituto Portugués de Oncologia & o Centro Hospitalar Bameiro Montijo, com a anexagio das
respectivas cartas de acaite.

Recomendagbes:

MBo se aplica,

Conclusdes ou Pendénclas e Lista de Inadequactes:

MBo se aplica,

Situacéo do Parecer:

Aprovado

MHecessita Apreciagio da CONEP:

MED

Consideragbes Finals a critério do CEP:

Dianta do exposio, o Comité de Etica em Pesquisa do Institulo Naconal de CAncer (CEP-INCA), de acordo
com as atribuipbes definidas na Resolucho CHS 466/12 e na Morma Operacional N® 001/2013 do CNS,

manifesta-se peta aprovagio da presente Emenda ao projeto de pesquisa proposto.
Fessalto ofa) pesquisador(a) responsével deverd apresentar relatbnios semestrals & respeiio do seu estudo.

Emdarago: RUA D0 RESENDE, 128 - SALA 203

Bairre:  CENTRO CEP: 20.231-092
UF: RJ Municipio:  RID DE JANERD
Talofona: (2132074550 Faxz (21]3207-45586 Eamall: cepging. gov b

Pligina 2 da £
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CANCER/ INCA/ RJ

{i N Q INSTITUTO NACIOMAL DE

Continuigie & Panscer: 5239615

RIO DE JAMEIRO, 08 de Outubro de 2014

e ™™

Assinado por:

Carlos Henrigue Debenedito Silva
(Coordenador)

Endorogn: RUA 00 RESENDE, 128 - SALA 303

Bairro: CENTRO CEP: 20.231-092

UF: RJ Municipio: RID DE JANERD

Talafona: (2132074550 Fax: (21)3207-4556 Esmall: cepifinca.govbr
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ANEXO 2 — Mini Avaliagdo Nutricional Verséo Reduzida

60

A Nos alfimos trés meses houve diminuicio da ingesta alimentar devide 4 perda de apatite, problemas

digestives ou dificuldade para mastigar ou deglutir?
0 = diminuicio sevesa da

1 = difinusco moderada da ingesta

2 = sem diminuicio da ingesta

O

B P&md&punmmmlm
0 = superior & trés guiles
1 = nBo sabe informar
2 = enire um & Iés quiles
3 = zam perda de pass

C Mobilidade
0 = rasirila a0 kilo ou & cadera de rodas
1 = deambula mas ndo & capar de sair de casa
2 = nonmal

D Passou por algum estresse psicolbgico ou doanca sgueda nos OHiMos tris meses?
0 = sim 2= nin

E Problemas neuropsicalogicos
0 = deméncia ou depressio graves
1 = demelindia baye
2 = gain problemas peicoligioss

F1 indice de Massa Corporal (IMC = peso [kg] [ estatura [m'])
0= IMC < 18
1= 10 8 IMC < 21
2= 5 IMC <23
3=IMC 2 23

SE O CALCULD DD IMC MAD FOR POSSIVEL, SUBSTITUIR A QUESTAD F1 PELA F2
MAD PREEMCHA A QUESTAD F2 SE A QUESTAD F1 JA TIVER SID0 COMPLETADA

F2 Circunferéncia da Pantwrrilha (CP) am em
0= CP menar gue 31
3= CP maior ou igual a 31

Escors de Triagam
(mAximao: 14 pontos)

12-14 ponitos: estado nutricional normal
B-11 pontos: zob risco de desnutricao
0-T pontos: desnutrido




