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Canoert

O cancer é uma doenca genética, caracterizada pelo

acumulo progressivo de altera¢cdes no genoma

c Suslarnipg Evading
proliferative growth c
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Deregulating Avoiding
cellular immune
energeti destruction

Enabling
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Genome Tumor-

instability & [/ promoting
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c Inducing Activating C
angiogenesis invasion &
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Hanahan e Weinberg., 2011. Cell

“Uma Unica mutacéao dificilmente leva a formacaome u
tumor; para que esse processo ocorra, Sa0 neasssar
duas a seis (ou mais) modificacbes genéticasrgae i

progressivamente interferir nos mecanismos
responsaveis por proliferacdo, diferenciacdo eenort
celular’

Onuchic AC, Chammas R., 2010. Revista Médica
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Canoert

O tumor pode ser considerado como um microambiente
homogeneamente heterogéneo e isbgeno

Cancer Stem Cell (CSC)

Cancer-Associated Fibroblast
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Hanahan e Weinberg., 2011. Cell

CirvaerMilgifaséase

A metéastase é a principal causa de causa de

mortalidade em pacientes com cancer

Processo extremamente complexo e organizado

Zhou et al., 2014. Cancer Cell
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Canuert- Metastase

v'Formacao de nicho pré-matastatico

v’ Transicao epitélio-meséquima (aumento da invasividade
das células tumorais)

v’ Destruicao da barreira endotelial vascular (aumento de
permeabilidade)

Hoshino et al, 2015. Nature.; Yuan et al, 2014; Cancer Cell. Zhou et al., 2014. Cancer Cell

Por qué ®stunlar estralacerlancer?

No mundo em 2012:

8,2 milhdes de mortes 14,1 milhdes de novos casos

v Segunda principal causa de morte no mundo

v’ Principal causa de morte nos paises desenvolvidos

Torre et al., 2015. CA CANCER J CLIN
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Por qué ®stuglar estralacerlancer?

Estimated New Cases

Males  Females

Prostale 180,890 2% Breast 248,880 29%
Lung & bronchus 17.920 14% Lung & bronchus 106,470 13%
Colon & rectum 70,820 8% Colon & rectum 63,670 8%
Urinary biadder 58,050 % Uterine corpus 60,050 %
Melanoma of the skin 46,870 6% Thyroid 49,350 6%
Non-Hodgkin lymphoma 40,170 5% Nen-Hodgkin ymphoma 32410 %
Kidney & renal pelvis 39,650 5% Melanoma of the skin 29,510 3%
Oral cavity & pharynx 34,780 4% | Leukemia 26,050 3%
Leukemia 34,090 4% Pancreas 25,400 3%
Liver & intrahepatic bile duct 28.410 3% Kidney & renal peivis 23,050 3%
All Sites 841,390 100% (=3 All Sites. 843,820 100%
Estimated Deaths

Males Females
Lung & bronchus. 85,920 2% - Lung & bronchus 72,160 26%
Prostale 26,120 8% f Breast 40,450 14%
Colon & rectum 26,020 8% y Colon & rectum 23170 8%
Pancreas 21,450 ™ ) Pancreas 20,330 %
Liver & intrahepatic bile duct 18,280 8% Ovary 14,240 5%
Leukemia 14,130 a% Uterine corpus 10,470 %
Esophagus 12,720 4% ! Leukemia 10,270 a%
Urinary bladder 11,820 a% Liver & intrahepatic bile duct 8,890 3%
Non-Hodgkin lymphoma 1,520 4% Non-Hodghin lymphoma 8,630 %
Brain & other nervous system 9.440 3% | Brain & other nervous system 6,610 2%
All Sites 314,280 100% w Al Sites 281,400 100%

FIGURE 1. Ten Leading Cancer Types for the Estimated New Cancer Cases and Deaths by Sex, United States, 2016
Estimates are rounded to the nearest 10 and cases exclude basal cell and squamous cell skin cancers and in situ Carcinoma exoept urinary bladder.

Siegel et al., 2016. CA CANCER J CLIN

Por qué ®stunlar estralacerlancer?

Distribuic¢ao proporcional dos dez tipos de cancer mais incidentes estimados para 2016

por sexo, exceto pele ndo melanoma*

Localizagao Primaria Casos % Localizagao Primaria Casos

Prostata 61.200 28,6% Homens Mulheres ~ Mama feminina 57.960 28,1%

Traqueia, Bronquio e Pulmao 17.330 8,1% Colon e Reto 17.620 8,6%

Colon e Reto 16.660 7.8% Colo do ttero 16.340 7.9%

Estdmago 12.920 6,0% Traqueia, Bronquio e Pulmao  10.890 5,3%

Cavidade Oral 11.140 5,2% Estdmago 7.600 3,7%

Esofago 7.950 3,7% Corpo do utero 6.950 34%

Bexiga 7.200 3.4% Ovdrio 6.150 3,0%

Laringe 6.360 3,0% Glandula Tireoide 5.870 2,9%

Leucemias 5.540 2,6% Linfoma nao Hodgkin 5.030 2,4%

Sistema Nervoso Central 5.440 2,5% Sistema Nervoso Central 4.830 2,3%

*Nameros arredondados para maltiplos de 10.

Estimativa 2016. Incidéncia de Cancer no Brasil. Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA), 2016
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Por qué ®stuglar estralacerlancer?

Distribuicdo proporcional do total de mortes pelas topografias, segundo
localizagéo primaria do tumor, homens e mulheres, B rasil, periodo 1979-1983
e periodo 2010-2014

Propor¢ao (%)

C34 = Cancer de Bronquios e Pulmdes
C50 = Cancer de Mama

C18 = Cancer de Colon

C25 = Cancer de Pancreas

Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA), 2016
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CanverT- INomenclatura

A nomenclatura dos diferentes tipos de cancer
depende da origem embrionaria dos tecidos dos
guais o tumor deriva

- Epitélios de revestimento externo e interno = CARCINOMAS (Carcinoma
basocelular da face)

- Epitélio de origem for glandular = ADENOCARCINOMA (Adenocarcinoma
de ovario)

- Tumores malignos originarios dos tecidos conjuntivos (mesenquimais) =
NOME DO TECIDO + DETERMINACAO SARCOMA (rabdomiossarcoma)

Acdes de enfermagem para o controle do cancer. Uma proposta de integragdo ensino-servigo. Ministério da Satde.
Instituto Nacional de Cancer, 2008

Cancer
Classificagao Union for International Cancer Contto

T (tumour) = Avaliacdo da dimensé&o do tumor
primario

N (node) = extensdo da disseminagdo em
linfonodos regionais

M (metastasis) = Presenca ou ndo de

metastases a distancia

v’ Para cada fator existe uma classificacédo de 0 a 4

v A combinacao desses fatores determinam os estadios clinicos
gue variamde l a IV
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Cancel
Tratamento convencional

v’ Cirurgia
v Quimioterapia —
v' Radioterapia

Tratamento adjuvante

v Terapia hormonal

v" Imunoterapia
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Cancel
Tratamento

EGFR Cyclin-dependent
inhibitors kinase inhibitors

\ ¥

Sustaining Evading

Aerobic glycolysis proliferative growth Immune activating
inhibitors signaling suppressors anti-CTLA4 mAb
Deregulating Avaiding
cellular immune
energeti estruction

Proapoptotic “95‘5‘:‘”9 En‘abhng Telomerase
BH3 mimetics o reprcetve. Inhibitors
death immortality
Genome Tumor-
instability & promoting
mutation inflammation
PARP Inducing Activating Selective anti-
inhibitors angiogenesis invasion & inflammatory drugs
metastasis

£ X

Inhibitors of Inhibitors of
VEGF signaling HGF/c-Met

Take Home Message
Cancer e Tratamento convencional

Tratamento da neoplasia - aumento na sobrevida da
paciente

No entanto, ha complicacdes inerentes a terapia e a
prépria doenca.

Ex. Doxorrubicina-cardiotéxico,
hipertensao arterial, cardiopatias

Qualidade de vida passa a ganhar importancia
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Atividade Fisica e Sobrevida

Entre 9% a 19% das neoplasias séo
atribuidas diretamente a inatividade

fisica no continente europeu

1 4
1. Friedenreich et al., 2010. EUROPEAN JOURNAL OF CANCER
0,9

0.8
0,8

Mortalidade

0,7

0,6
1-2x 2-3x  3-5x 5-10x  210x

Multiplos do volume recomendado de atividade fisica para horas de lazer

MET/h/iwk o o0a 75a 150a 225a 400a 275
<75 <15.0 <225 <40.0 <75 Arem et al 2015 JAMA Intern Med, vol. 175
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Aptiddo Aerdbia e Sobrevida

Performance em teste de esforco
6213 homens — idade 59 #£11,2 anos

‘ Pessoas saudaveis ‘
1005

. muito
| 757 ativas
g .
© tivas
E E
& | 507 -
a ] sedentarias
o
%)

25

L e e S S S St e e ol

0 35 7.0 105 14.0

‘ Anos de acompanhamento ‘

Maior capacidade fisica esta relacionada a menor mo  rtalidade

Myers J et al NEJM 2002

v Pacientes com cancer apresentam
intolerancia aos esfor¢cos?

v Pacientes com cancer com maior aptidao
aerobia apresentam melhor prognostico?
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Aptidao AerolbapuzitatfscEtincional

TABLE 4 Results of Body Composition Analysis, Treadmill Exercise Test,
Holter and Analyses in
Chemotherapy-Treated Patients and in Therapy-Naive Patients
Control Naive Chemotherapy
Subjects Patients Patients
(n - 51) [ (n - 26) p Value*
Body composition, kg
Entire body
Lean 5124118 459 483190 013 peakvo, p=0.0002
Fat 214+ 80 242 £109 B5:15 0.44 (ml/Kg/min) p<0.0001
50+ S —p<oooor
Arms Y
Lean 55£18 46413t 5114 o2 =4
Fat 18+07 2211 22412 016 40
Legs o
Lean 7.3+ 45 14.8 + 391 159 £35 0.05
Fat 67426 77435 78447 029 304
Cardiovascular function
Peak heart rate, 1492 + 185 1607 £ 20.71¢ 1428242  0.02 20 ~
min~"
Peak VO,, mikg/min  28.0 £ 7.0 2.4+ 435 204 £56 0.0001 P B
Breath efficiency, 280 (25.0-30.0) 30.0(25.5-332)¢ 33.0 30.0-38.0)| <0.0001 104
VE/VCO; slope
LVEF, % 62557 58.9 + 455 59953 0.02
SDNN index, ms 529.:17 45.0 + 125t 3724127 0.0003 Control subjects Patients with CRC Patients with CHF
HF, ms® 126.4 (83.2-246.2) 109.1 (84.0-161.2)¢ 68.6 (37.7-121.4), 0.0004 (n=49i (n=45) (n=36)
Biomarkers
MR-proADM, nmol/l  0.50 £ 0.2 0.56 £ 0171 070+028 0.003
MR-proANP, pmoll  95.2 (61.9-122.6) 63.7 (412-89.6)5 86.4 (51.6-1154) 0.03
CT-proET-1, pmolL 4271146 49.9 4 20.89 6L1+235]  0.003
Copeptin, pmol/L 41(2.9-63) 53(359.2) 735195 002
hsTnT, pg/ml 5.0 (4.0-5.7) 4.0 2.0-65)¢ 7.0 (4.0-105)5  0.007
Values are mean + SD or odds ratio (95% confidence intervals). *Analysis of variance or chi-square p value.
ol sk 15 0001 veris ool s, 3 < 0.0 verss Pt bt ey, Cramer et al, 2014. Journal of the
Peak VO, = peak oxygen consumption; other abbreviations as in Table 3. American C0||ege of Cardi0|ogy

Aptidao Aerdbia e Progndstico no Cancer

Overall Survival (probability)

1.04

0.8

0.6 1

0.4

0.2

—— VOzpesk < 1.09
VOzpeax > 1.09

10 20 30 40 50 60 70 80 90
Time (months)

Association between peak oxygen consumption (VO,peak, (L . min) and survival in women with metastatic disease (n =52).

Jones et al, 2012. Journal of Clinical Oncology
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Atividade Fisica Aerébia e Incidéncia de Cancer

Portanto, a atividade fisica € uma
importante ferramenta para a reducéo
do risco de incidéncia de diferentes
tipos de cancer

Atividade Fisica reduz risco de desenvolver canc
contexto histoérico

1969

1976

1980

1984
1985

1993

Lung (cohort study; n =?)

Colorectal (cohort; 8393 college men)
Prostate (cohort; 8393 college men)

Colorectal (cases; 105, controls 99)

Prostate (cases; 243, controls;1972)
Female breast (cohort; 5398 college alumni)

Female breast (cases; 241, controls; 244)
Endometrial (cohort 10,118 teachers 20-75 years)

Stukonis & Dell 1969 Int J Cancer, vol 4

Polednak 1976 Cancer, vol 38
Polednak 1976 Cancer, vol 38

Husemann et al 1980 Onkologie, vol 3

Whittemore et al 1984J Natl Cancer Inst, vol 82
Frisch et al 1985, Br J Cancer, vol 52

Dosemeci et al 1993 Cancer Causes Con, vol 4

Pukkala et al 1993 Eur J Cancer Prev, vol 2

05/12/2017
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Evidéncia Atua Association of Leisure-Time Physical Activity WiRisk of

26 Types of Cancer in 1.44 Million Adults. Moorea¢2016. JAMA

High vs low
levels of
leisure-time
physical
activity were
associated
with lower
risks of 13
cancers:

Reduction in
risk ranged
from 10-42%

Studies,  Cases, PValve
Cancer No. No. HR (95% C1) Trend  Heterogeneity?
1 Esophageal adenocarcinoma 5 899 0.58 (0.37-0.89) - .01 .01
Gallbladder 6 382 0.72(0.51-1.01) - 1 .06 .29
2 Liver 10 1384  0.73(0.55-0.98) — .04 .02
3 Lung 12 19133  0.74(0.71-0.77) ] <001 .47
4 Kidney 1n 4548  0.77 (0.70-0.85) - <001 .40
Small intestine 7 503 0.78(0.60-1.00) - .05 .85
5 Gastric cardia 6 790  0.78(0.64-0.95) — .02 99
6 endometrial 9 5346  0.79(0.68-0.92) L] .003  .001
Esophageal squamous 6 442 0.80(0.61-1.06) i 12 78
7 Myeloid leukemia 10 1692  0.80(0.70-0.92) - 002 .78
8 Myeloma 9 2161  0.83(0.72-0.95) —— 008 .36
9 Colon 12 14160  0.84(0.77-0.91) - <001 .01
10 Head and neck 11 3985  0.85(0.78-0.93) —— <001 .45
11 Rectum 12 5531  0.87(0.80-0.95) - .001 .38
12 Bladder 12 9073 0.87 (0.82-0.92) - <.001 .84
13 Breast 10 35178 0.90 (0.87-0.93) L] <.001 .30
Non-Hodgkin lymphoma 1 6953  0.91(0.83-1.00) - .05 .18
Thyroid 1 1829  0.92(0.81-1.06) - .26 .48
Gastric noncardia 7 1428 0.93(0.73-1.19) - .56 .09
Soft tissue 10 851 0.94(0.67-1.31) - 70 .03
Pancreas 10 4186  0.95(0.83-1.08) —a— 40 14
Lymphocytic leukemia 10 2160  0.98 (0.87-1.11) - 73 .99
Qvary 9 2880  1.01(0.91-1.13) - 81 .98
Brain 10 2110  1.06(0.93-1.20) T 41 43
Prostate 7 46890  1.05(1.03-1.08) L] <001 .90
Malignant melanoma 12 12438 1.27(1.16-1.40) <001 .02
03 1.0 15

Hazard Ratio (95% CI)

Atividade Fisica Aerdbia e Incidéncia de Cancer

Portanto, a atividade fisica € uma
importante ferramenta para a reducéo
do risco de incidéncia de diferentes

tipos de cancer

05/12/2017
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Exercicio para pacientes com Céancer: desde 19

American College of Sports Medicine
1985 Annual meeting abstracts
11:30 a.m.
RESPONSE OF CANCER PATIENTS ON CHEHOTHERAPY TO A SUPERVISED
EIERCISE PROGRAM M L Minninghas, M 6 MacVicar and J L John-
sont. College of MNursing, The Ohio State University,
Colusbus OH 43210
This

ergoaetry
ul rnuml

study focused on the effects of a supervised cycle
training progras on the werk capacity (peak vn.u
to
e

the Profile of Mood States (PONS) surve

3
3 nnthlrcpv 'or u: quuun of the study—(2) no uncon-
troll cardiac or hnlrtlnllv. condition (3) 240 years al

Ill ¢
g Prnlput syaptcs llnl.tml, Il’ld!d nurclu tuu
were und to evaluate peak V0,L for all three g p

u-luhtrntlnn of the PONS| : ] l’m-

R Depression ection, Anger—Hostility,

qunr. fnlgul, Il\d Confusion Mtrnnt {CB). The lrnt-
aen 10 wee! r

cle ergoaetry progras Illh HE and CE groups Iurunq at

cy
lo 851 of er_session.

in work capacity (#20,7X) when comppared with !M
€ group (-1.8%) but uhl.uv-l an improved in fitness com
HE p NS

showed siunHl:aut score reduction on the
TA and CB scales. Chemotherapeutic treatments have been
associated with weakness and subsequent loss of work ca
This study provid a nodel for investigating tte
potential of exercise for lsproving work capacity or af
Ing psychosccial states of cancer patients on chemother

t=

Exercise for Cancer Patients:
Guidelines and Precautions
L b , PhD

Mary G. MacVicar, RN, PhD
Carol A. Burke, BS

‘current medical and

the patient, the typa and stage of cancer, the
Ppossbaty of artery osoase, sdo
dﬁucuuww and the tming of biood
tests and chemotherapy.

acrcise 313 restorstive tcehnique for
cancer paticnts is 4 relatively novel
concept. Forty years ago, people were
‘amazed by the idea of cardiac

excrcising, bt rehabiliiation programs for car-
iac paticnts now are commonplace. Fear of

u recovery,
patients. Il is
xmmdn:lwmplwlmuumlw
Iy to

Advances in haveled to  to mitigaic

forxtionis
commont riparted i cascer paricats: o
vet, it is uncicar whether this

e o comcer s gy ¢ ot il
ing effects The im-

‘with a variety of malignant ncoplasms. Expec-

P Pt s Rario g LSy
Colog o g, O Sk ke O v

B G G S Py
1 ascon, ot

Statg Universaty. O Wevsngpram 30 O Maciicar are
mamans o e Amarican Cofege o Spors Mescre.

Illrfwmn. conditions. !’ D(ﬂeakd muscle
nitropen bal-
s, renal

cakul, increased druncss, orthostatc
sion, and skin breakdown are but 3 kw of the
contirund

Vol 14+ No, 10+ O .
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Exercicio para pacientes com Cancer: Enfase Mz

| 1953 1985 1986 1995 1997 1939 2003

o

2010 2012 2014 2016 2017
.

). Morris - Primero estudo
que demonstrou 3
necessidade de manter
ativo fisicamente, pois

V. Mock - Primeira prosposta de
atividade fisica nSo estruturada

trazendoa

0. Parking - Ver. Nature, falando
da eficicia do tratamento no
aumento da sobrevida ¢

K Courneya - Membro da ACSM
{Particpou da revisio de 2010}
questiona o3 tipos de atividade

2. Heywood - Revisao
sistemitica mostrando que a
atividade fisica pode ser

evitava a morbimortalicade

por doencas com cincer de mama.

qualidade de vida das pacientes

a atividade fisica estruturada

Winningam, M. L~ Sugeriu que I

pudesse ser benéfica em

fisica seria 3

coniderada segura ¢ efica

estruturada e supenvisionada,
em cinceres avangados.

porem 2 dificuldade de logistica
em uma revislo.

pacientes com cncer, pois 4
tinham bons resultados em
doencas cardiovasculares.

8. Pinto.- Revisao questionando
o tipo de intervencio de
athidade fisika: cuem e o
individuo? Qual tipo de chncer?

Sociedade Americana de
Cancer.~ cincer and facts 2007,
ressaltando o aumento de

sobreviventes de cincer de
Qual tipo de atividade fisica?

mama.
Tratamento, clncer e tipo e
exercicio?

Caspersen,C.1.- Discutiu
Giferenca entre atividade fisica, l
exercicio fisico ¢ apticdo firica:

Gefinicdes ¢ distingBes para 3

. Van Waart - Compara o
modelo de home based com 2
atividade fisica estruturaca ¢
supervisionada em
sobreviventes de cincer de
mama em quimicterapia.

Irwin, M. L.- Nivel de atividade
fisica antes ¢ depois do
diagnostic de cancer de mama.

pesquisa relacionad 3 saude.

ACSM - Revisao falando que &
stivigade fisica era seguro
efcar pos tratamento de chncer

demama

Kampshott.~ Revisao sistemdtica
mostrando 3 necessidade de
ermergar melhor elementos
relacionados 0 pacientes que
impactam na adeslio ¢
aderéncia

Friedenreich CM- revisdo
abordando a dificuldade de
saber a intensidade ideal de uma
proposta de exercicio fisico.
Descreve a limitaglo de fatores
contundidores de uma pesquisa
experimental ¢ clinica. ***

nma

05/12/2017
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Atividade fisica pode atenuar a incidéncia de
fatores de risco?

Atividbaled-[sicicherhiéls £énCémcer

Any Major Cardiovascular Event

=<9 MET-hrs.wk'
> 9 MET-hrs.wk'!

Cumulative Incidence (%)

0 3 6 9 12 15
Time Since Baseline (years)

Cumulative incidence of (A) any major cardiovascular event (P .001)

Jones et al, 2014. Journal of Clinical Oncology

05/12/2017

16



Eficacia e seguranca do treinamento fisico
aerobio e de forca em paciente com cancer

Alividaele & isicion @aa@ncer

Resistance Exercise in Men Receiving Androgen Deprivation
Therapy for Prostate Cancer

By Roanne J. Segal, Robert D. Reid, Kerry S. Courneya, Shawn C. Malone, Matthew B. Parliament, Chris G. Scott,
Peter M. Venner, H. Arthur Quinney, Lee W. Jones, Monika E. Slovinec D'Angelo, and George A. Wells

VOLUME 27 - NUMBER 3 - JANUARY 20 2000

Randomized Controlled Trial of Resistance or Aerobic Exercise
in Men Receiving Radiation Therapy for Prostate Cancer

Roanne J. Segal, Rabert D. R Kerry S. Courneya, Ronald J.
Shawn C. Malone, George A. Wells, Chris ort, and Menika

len P. Keuny, Denis G. PrudHomme,
lovimec D'Angelo

VOLUME 28 - NUMBER 2 - JANUARY 10 2010

Combined Resistance and Aerobic Exercise Program
Reverses Muscle Loss in Men Undergoing Androgen
Suppression Therapy for Prostate Cancer Without Bone
Metastases: A Randomized Controlled Trial

Daniel A. Galvido, Dennis R. Taaffe, Nigel Spry. David Joseph, and Robert U. Newton

05/12/2017
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Atividade Fisica Estruturada e Cancer

v" Treinamento Aerobio:

v’ 3 vezes por semana;

v' 45 minutos a 80% do consumo de oxigénio maximo
durante 12 ou 26 semanas

v Treinamento de Forca:

v 3 vezes por semana;

v 9 diferentes exercicios;

v’ 2-4 series por exercicio;

v 8-12 repeticbes entre 60%-70% da repeticdo maxima
estimada

Resultados RESULTADOS

@ Efeitos colaterais associado a quimioterapia

@ Fadiga

@ Intolerancia ao esforgo

ﬁ Forca
ﬁ Qualidade de vida

[ Efeitos adversos

05/12/2017
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Aliviidde & ISicaon @aa@ncer

VOLUME 25 - NUMBER 28 - OCTOBER 1 2007

Effects of Aerobic and Resistance Exercise in Breast Cancer
Patients Receiving Adjuvant Chemotherapy: A Multicenter
Randomized Controlled Trial

ONLINE FIRST

Weight Lifting for Women at Risk

for Breast Cancer-Related Lymphedema
A Randomized Trial

JAMA, 2010

Aliviidade & isicaon @aaancer

v" Treinamento Aerébio:

v’ 3 vezes por semana;

v 45 minutos a 80% do consumo de oxigénio maximo
durante 26 semanas

v Treinamento de Forca:

v 3 vezes por semana;

v 9 diferentes exercicios;

v’ 2-4 series por exercicio;

v 8-12 repeticbes entre 60%-70% da repeticdo maxima
estimada

v/ 26 semanas ou 1 ano

05/12/2017

19



Atividade Fisica e G&S¢4TADOS

@ Efeitos colaterais associado a quimioterapia

@ Fadiga

@ Intolerancia ao esforgo

ﬁ Forga

ﬁ Qualidade de vida

1 Efeitos adversos

@ Risco de linfedema

Em Resumo:

O treinamento fisico aerdbio e de forca sao
estratégias importantes para melhorar a
gualidade de vida e a condicéo fisica do

paciente com cancer

05/12/2017
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Em Resumo: Em Resumo:

@ Risco de incidéncia de diversos tipos de canceres

@ Efeitos colaterais associados a quimioterapia

@ Fadiga

@ Intolerancia ao esforgo

ﬁ Forgca

ﬁ Qualidade de vida

No entanto..... Adesao e aderéncia sao baixas:

ACSM: Patients/survivors: 150-min/week moderate or 75-mi n/week

vigorous activit
g y Schmitz et al (2011) Med Sci Sports Exerc, vol 42

<30% of patients discuss exercise within 12 months of treatm ent with
their clinician: 50% keen to begin exercise immediately or w ithin 6
months of diagnosis

Demark-Wahnefried et al (2000) Cancer, vol 88
Sabatino et al (2007) J Clin Oncaol, vol 25
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Atividade Fisica e Cancer
(nivel de supervisdo/estruturacdo do treino)

Terapia tradicional de neoplasia de mama

Programa de reabilitacBo ICESP (6 meses)

4

Avaliagio

Randomizagio

NN (Ns18) NS (N=18)

TN

Reavaliagio

VO, pico

Handgrip

Timed-stonds test
Timed-up-and-go test
Questionanios qualidade de wda
Composiclo corporal
Nivel de atividade fisica
Questiondrio de dor
Questionirio de fadiga
Questiondrio de depress3o
Questionirio de autoimagem
Exames laboratoriais.
Avaliag3o de sintomas

Ameses

VO, pico
Har

Timed-stonds test
Timed-up-ond-go test
Questionarios qualidade de vida
Composi 30 corporal

Nivel de atividade fisica
Questionario de dor
Questiondrio de fadiga
Questionirio de depress3o
Questiondrio de autoimagem
Exames laboratoriais
Avalia3o de sintomas

Figura 2. Desenho experimental do Estudo 1. NN - Atvidade fisica no estruturada e ndo
supervisionada; NS - Atividade fisica néio estruturada e supervisionada.

Terapia tradicional de neoplasia de mama

Programa de reabilitagio ICESP (6 meses)

b

Avaliagio

Randomizagio

ES (N=18) NS (N=18)

VO, pico
Handgrip

Timed:stands test
Timed.up-and.go test
Questiondrios qualidade de vida
Composiclo corporal
Nivel de atividade fisica
Questiondrio de dor
Questiondrio de fadiga
Questiondrio de depresslo
Questiondrio de autoimagem
Exames laboratoriais
Avaliag3o de sintomas

N < e

N~

Reavaliagio

Figura 3. Desenho exporimental do Estudo 2. ES -

Questionsrios qualidade de vida
Composig3a corporal

Nivel de atividade fisica
Questiondrio de dor
Questiondrio de fadiga
Questiondrio de depresslo
Questionsrio de autoimagem
Exames laboratoriais
Avaliagdo de sintomas

Atvidade fisica estruturada e

‘supervisionada; NS - Atividade fisica nlio estruturada e supervisionada.

Quais sao os mecanismos envolvidos nos
beneficios da atividade fisica sobre a
prevencao e tratamento no cancer
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% Atividade fisica voluntaria aerdbia
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Pedersen et al., 2016. Cell Metabolism

Alividrled-[SicicAcPitiaie €aDpéercer: mecanismo

@ NKcell

Pedersen et al., 2016. Cell Metabolism
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Ativideaied-fsicitcAecobiaeceénaescanismo

JNCIJ Natl Cancer Inst (2015) 107(5): djv040

0i:10.1093/jnci/djv040
First published online March 12,2015
‘OXFORD Brief Communication

BRIEF COMMUNICATION

Modulation of Murine Breast Tumor Vascularity,
Hypoxia, and Chemotherapeutic Response by
Exercise

Allison S. Betof, Christopher D. Lascola, Douglas H. Weitzel,
Chelsea D. Landon, Peter M. Scarbrough, Gayathri R. Devi, Gregory M. Palmer,
Lee W. Jones®, Mark W. Dewhirst*

Atividialedr [sicicAesobiaeceénaescanismo

800

700 1200
Sedentary No treatment

2 00 —B-Exercise nEﬂJOD Cyclophosphamide
E so00 * 13 - g= = Exercise
g & 800 o ¢ 1%
2 a00 E *
2 2 600 * Cyclophosphamide injection 7 *
< [ T 7
E 300 >
2 S 400 4

200 E

= 200
100
0 0

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 ] 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

Days after tumor transplantation
Days after 4T1 tumor transplantation

Atividade fisica voluntaria aerébia reduziu o volum e tumoral
melhorou a entrega do quimioterapico ao microambien te
tumoral

Betof et al, 2015. JNCI J Natl Cancer Inst
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Atividiadel &bica Apcoblaré \GdneaL ancer:

mecanismo

— SED+B16 (n=12)
— Wheel Running+B16 (n=11)

=
=
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p=0.08 it p=0.04
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NUmero de animais que morreram durante o protocolo de sobrevida:

-SED+B16 = 9 de 12
-Wheel Running+B16 =4 de 11

Kaplan-Meier (teste de Log-rank)

Tobias et al., 2017. Dados nédo publicados

Atividialed-[sictcAcPiliiaia €4Déercer: mecanismo

— SED+B16 (n=16) Animais com tumor (1* identificagiio)
— Wheel Running (n=15)
Dias pos inoculagio  SED+B16  Wheel Running+B16
=2 400 9 2de 12 ldell
E 12 7de 12 2ell
2 |14 8de 12 Jell
E 4l 15 10 de 12 Tell
- 16 11 de 12 Sell
E 17 11de12 9ell
5 - 1 19 11 de 12 10ell
0 5 10 15 20 25 20 12de 12 I1lell
Dias pés inoculagio

-+ SED+B16 (n=10)
-o= Wheel Running+B16 (n=11)

ira

8000
*

6000

4000

2000

0

0 1 15 20 (dias)

Volume tumoral apos prime|
identificagao do tumor (mm?)

Two-way ANOVA seguida de post hoc de Bonferroni
*p <0.0021 vs. SED+B16

Tobias et al., 2017. Dados néo publicados
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Ativideaied-[sicicAcPiliaie €4apéercer: mecanismo

3 SED (11)
mm \Wheel Running (n=9)
mm SED+B16 (n=12)

¢ mm \Wheel Running+B16 (n=10)
r—
40
=
= 304
g %*
E
2 204
]
-]
8 101
<
>
04
Pré Pés 19 dias

n-way ANOVA seguida de post hoc de Bonferroni
*p < 0.0001 vs. SED+B16
®p < 0.0001 vs. SED

Tobias et al., 2017. Dados nédo publicados

Treinamento Fisico e Caquexia do Cancer: mecanismo

Bone marrow injection of walker 256 tumor cells induces muscle atrophy

W Control @ Walker Skeletal Muscle Mass
(14 days post-injection)

-

a

o
I

-12.5% -7.2% -32.2 % -13.0 %

i g Ry 2

Muscle mass (% of control)
wn
o
T

o
F

Plantaris EDL Triceps Gastrocnemius  Soleus
Alves et al., Unpublished Data
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Treinamento Fisico e Caquexia do Cancer: mecanismo

Experimental Design

Walker 256
Tumor Cells
Injection Tumor Progression

. . i - 18F.- i
Exercise training (Micro PET/CT - 37 MBq of 18F-Fluoride)

¥ .
} P Survival
PRE 1 8 15 16

days post injection

T T TT Aerobic Capacity

(Graded Exercise Test)

Muscle Force Production

(Force-Frequency Response)

Treinamento Fisico e Caquexia do Cancer: mecanismo

Aerobic Exercise Training Does Not Attenuate Tumor Progression
Aerobic exercise does not attenuate tumor progression

Bl Walker Il Walker + Exercise

ns.

What are the m ¢ ts of exercise

18F-Fluoreto (Rigth/Left femur ratio)

PRE 8 days 15 days

post injection

Repeated measures ANOVA followed by Fisher’s LSD test. n =6
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Treinamento Fisico e Caquexia do Cancer: mecanismo

Aerobic Exercise Training Restores Aerobic Capacity
Aerobic exercise training improves aerobic capacity
Il Control Bl Walker Il Walker + Exercise

30- *#
ns.

*#
20+

VO, MAX (m/min)

PRE 8 days 15 days

post injection

“p < 0.01 vs. Control, *p < 0.01 vs. Walker group
Repeated measures ANOVA followed by Fisher's LSD test. n = 6

Treinamento Fisico e Caquexia do Cancer: mecanismo

Agsahic exersisadiaipingyfulbysnsteresskeletabmuseie force

Bl Control [l Walker A Walke

Force (g)

0 50 100 150
Frequency (Hz)

“p < 0.05 vs. Control
Multiple t tests. n = 4
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Treinamento Fisico e Caquexia do Cancer: mecanismo

Aerobic Exercise Training Prolongs Lifespan
Aerobic exercise training improves survival

Bl Walker Il Walker +Exercise

80-
=
T 6o +31%
]
2
£ 40-
3
w
20-
o 5 10 15 20 25 30 35

days post injection
Long-rank test
n=22or23

Treinamento Fisico e Caquexia do Cancer: mecanismo

Proteomic Screening

Skeletal muscle ( Plantaris )

N - N - N

Control Walker Walker + Exercise

v’ Five samples from each experimental group (11 days post injection) ‘

v 1370 identified proteins in all experimental groups

LC-MS/MS platform interfaced with an LTQ-Orbitrap Elite hybrid mass spectrometer
PROMEC Facility, NTNU, Trondheim, Norway
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Walker

=Log,, p-value

v’ 73 changed proteins
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* Increased

o Not significant
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Em resumo: Mecanismos

v" O Treinamento Fisico ou Atividade fisica espontanea:

v' Reduz crescimento tumoral

v Reduz metastase

v' Melhora a vasularizacao em areas de hipoxia
v' Melhora aptidao aerébia

v' Melhora a funcao muscular

v' Aumenta a sobrevida
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Cancer e Exercicio: Sumario

v Definicdo e dados epidemiologicos

v" Nomenclatura e classificacao de cancer

v Tratamento convencional

v Evidéncias de que o exercicio é benéfico para
prevencao e tratamento do cancer

v' Recomendacdes de exercicio fisico

Recomendacbes segundo o ACSM’s

150 min de atividade fisica por semana, 30 min/dia, 5
vezes na semana ou 75 min 2 vezes na semana

Para pacientes e sobreviventes

Schmitz et al (2011) Med Sci Sports Exerc,
vol 42
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Recomendacbes segundo o ACSM’s

v/ Obter aprovacdo de seu oncologista antes de iniciar um programa de
exercicios;

v’ Evitar exercicios em meio aquatico durante o tratamento de radioterapia;

v' Anemia: baixo nimero de células vermelhas no sangue. Nesse caso a
correcao da anemia antes da pratica € mandatoria;

v Neutropenia: baixo nimero de células brancas no sangue. Nesse caso o
principal sintoma observado é febre. Assim, o exercicio deve ser evitado
se a temperatura corporal estiver acima de >38° C;

v Trombocitopenia: baixa contagem de plaquetas. Nesse caso é necessario
evitar esportes de contato ou atividade com risco de queda, cortes ou
lesdes.

Consideracgoes (Riscos e Cuidados)

Os pacientes que estiverem sob o efeito de
gualquer tratamento que envolva cirurgia,
quimioterapia, radioterapia, terapia hormonal e/ou a
combinacdo de duas ou mais dessas abordagens
necessitam de atencao especial
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Por que ainda existe resisténcia em prescrever o
treinamento fisico em pacientes com cancer?

Por que ainda existe resisténcia em prescreveiramento fisico em pacientes
com cancer?

Scand J Med Sci Sports 2006: 16: 4-6 COPYRIGHT © BLACKWELL MUNKSGAARD 2005

Printed in Singapore - All rights reserved SCANDINAVIAN JOURNAL OF

DOI: 10.1111/j.1600-0838.2005.00499.x MEDICINE & SCIENCE
IN SPORTS

Review

Susceptibility to infections in elite athletes: the S-curve

Infection odds ratio

Low Moderate High Elite
Exercise load

Fig. 3. Proposed S-shaped relationship between training
load and infection rate.

05/12/2017

34



Em Conclusao

v’ Exercicio é benefico para o paciente com cancer e para
sobreviventes

v No entanto........

v/ Ha ainda muito o que se estudar sobre:

Mecanismos envolvidos nos beneficios (ciéncia basica)
Qual € o melhor tipo de atividade, nivel de superviséo,
estruturada vs ndo estruturada (ciéncia aplicada)
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