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A 12 parte deste artigo, «Oligodendroglioma — O Diagndstico»,
pode ser consultado na Newsletter TDT N2 8 através deste Link 1.

O tratamento dos Oligodendrogliomas pode compreender a
Cirurgia, a Radioterapia e a Quimioterapia. Contudo, considerando
que o procedimento a seguir, apdés o diagndstico de
Oligodendroglioma, depende do grau do tumor (WHO grade
classification - Tabela | Link 2), da localizagdo da lesdo, e da
severidade dos sintomas, a cirurgia pode ocorrer numa fase inicial
ou mais tardia do tratamento, sendo sempre primordial a
manutengdo das zonas sauddveis que circundam a lesdo,
conferindo especial atengdo a perda de areas funcionais, aquando
da remogado cirurgica.

A) CARDIOPNEUMOLOGIA

O Cardiopneumologista tem na valéncia da Neurossonologia um
papel integrante no sistema vascular, onde aplica, avalia e
desenvolve técnicas ndo invasivas, ou minimamente invasivas, de
maior incidéncia na area cerebrovascular, com aplicabilidade no
diagndstico e na terapéutica.

Uma das areas em que a Ultrassonografia (US) tem vindo a
conquistar um terreno promissor é a Neurocirurgia,
nomeadamente em contexto intra-operatdrio, na remogdo de
tumores.

Devido as caracteristicas infiltrativas do Oligodendroglioma e,
muitas vezes, da proépria localizagdo do tumor, o elevado risco de
lesdo neuroldgica decorrente da cirurgia, pode ser minimizado
através do uso de técnicas especiais como a estereotaxial, a
cirurgia com o doente consciente e, quando disponivel, a imagem
intra-operatdria, permitindo a maxima recessdao com a maior
preservacdo de areas funcionais.

E, nesta fase do tratamento, em conjugacdo com a
Neuronavegagdo, que a US tem vindo a destacar-se e a afirmar-se a
par com a evolugdo da técnica, como uma alternativa de grande

~ . (6,64,6522,27)
relevancia .

A Neuronavegagdo funciona como um sistema de GPS (Global
Positioning System), que informa o Neurocirurgido da posi¢do dos
seus instrumentos, em relagdo as imagens de Ressonancia

1 . z . . . . . . ~

Estereotaxia é uma técnica da Neurocirurgia que permite a localizagdo e
0 acesso preciso de estruturas intracranianas, através de um sistema de
coordenadas tridimensionais.
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Magnética (RM) e de Tomografia Computorizada (TC), adquiridas
previamente a cirurgia. E uma tecnologia extremamente valida nas
cirurgias de tumores cerebrais, tanto para a correcta localizagdo da
lesdo em cirurgias abertas, como para a realizagdo de biopsias
cerebrais. O ponto de inicio, a trajectdria e o alvo do procedimento
podem ser programados previamente a cirurgia, e o plano seguido

no acto operatério @,

A grande desvantagem da Neuronavegacdo é a utilizagdo de
imagens adquiridas antes do acto cirdrgico, o que impede a
visualizagdo das alteragbes intra-operatodrias. Alguns minutos apods
a craniectomia, ocorrem mudangas na neuroanatomia do paciente,
secundarias a drenagem de liquor, posicdo do paciente, pressdo
sanguinea, respiragdo, farmacoterapia, entre outras. Essas
mudangas devem ser identificadas para que sejam reajustados os
planos da cirurgia. Assim, a necessidade de imagens actualizadas,
dentro do bloco operatério, tem-se revelado cada vez mais
indispensavel, e ainda que o uso de RM intra-operatdria seja uma
mais-valia indiscutivel, a sua pratica é pouco viavel na grande parte
dos hospitais e clinicas em todo o mundo, considerando que
necessita de equipamentos especializados, de grande volume e

. . 62
elevados custos financeiros °2.

A US intra-operatéria, em virtude do avango tecnoldgico que tem
registado é, actualmente, um instrumento valioso no tratamento
cirdrgico de leses encefalicas, desmistificando desta forma, a ideia
de que a imagem fornecida pela US apresenta qualidade inferior a

da RM. Tem sido amplamente demonstrado que a qualidade da
(6,64,22) (Fig.

imagem é idéntica ou superior a da RM intra-operatoria
1).

Fig. 1 - (A) RM pré-operatéria; (B) Planos correspondentes de Ultrassonografia intra-
operatoria. Fonte

Esta técnica permite a aquisicdo de imagem em tempo real e com
baixo custo, sem campos magnéticos nem emissdo de radiacdo. E
um procedimento minimamente invasivo que se serve de uma
pequena extensdo da craniectomia, uma vez que a sonda é
colocada sobre a dura-mater ou em abordagem supraorbital, sem
declinio da qualidade da imagem, podendo estas serem dispostas

~  (64,65,22,27)
da mesma forma que as reveladas pela Neuronavegagdo

(Fig. 2).
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Fig. 2 - (A) Posigdo de sonda na craniectomia supraorbital; (B) Apds encerramento; (C)
Oligodendroglioma na RM (seta); (D) Mesma imagem e corte na US (D). Fonte ??

A.1) Ultrassonografia 2D /3D

O uso da US 2D, considerada Ecografia convencional, necessita de
orientagdo constante para a aquisicdao de imagem por profissionais
especializados, determinando sempre os melhores planos
ecograficos, de forma a adaptar-se e a orientar a abordagem
cirdrgica, dada a caracteristica operador-dependente desta técnica.
A sonda é posicionada numa pequena extensdo da craniectomia,
garantindo o posicionamento do transdutor e, simultaneamente,
dos instrumentos cirurgicos. As imagens visualizadas apresentam
orientagdo diferente comparativamente com a RM, podendo esta
diferenga ser minimizada através da integragdo da US 2D com a
navegacdo, conjugando a correspondéncia das imagens pré-
operatdrias e as imagens em tempo real fornecidas pela US intra-
operatoria (65.22)

Actualmente, a navegacgdo directa a partir de uma reconstrugdo de
dados ultrassonogréficos 3D permite a aquisicdo de imagens
volumétricas tridimensionais (US 3D volumétrica), adquiridas em
segundos, que orientam os instrumentos cirdrgicos com base em
informacgado fidedigna, ndo necessitando o transdutor de integrar o
campo operatério. Sempre que novas aquisicdes e nova informagao
sejam necessarias, um movimento de tilt, sobre a drea de interesse,
permite a construgdo tridimensional e volumetria de toda a area
em estudo, a partir de multiplas imagens bidimensionais, criando
um novo mapa volumétrico que pode integrar tanto o Doppler

Tecidular como o Power Doppler, em aproximadamente 1 minuto
(Fig. 3).

Fig. 3 - Aquisicbes de imagem 3D, por tilting do transdutor sobre a area de interesse, mdultiplas
imagens 2D sdo adquiridas formando uma imagem volumétrica 3D. Fonte *?

A US 3D volumétrica é, muitas vezes, associada a RM pré-
operatodria, dado que a RM ndo sofre actualizagdo de informacdo
durante o procedimento, e ainda de maior relevancia consistird a
diferenciacdo de tecido tumoral residual, de tecido vidvel nas
margens do tumor extraido, uma vez que a delimitagdo das
margens da lesdo é, nestes casos, mais dificil atendendo a sua
natureza infiltrativa. Quando as aquisicdes com US 3D sdo
realizadas em tempo real, a navegacdo é realizada considerando as
alteragdes constantes e coordenada com a aquisi¢cdo simultanea de

novas imagens (22.27) (Fig. 4).

Fig. 4 Procedimento online para remogdo de tecido, através da aquisi¢do US 3D, o material
cirirgico é anexo ao sistema de navegagdo e as imagens recolhidas, permitindo o
procedimento guiado. Fonte ??
Esta técnica pode, por si sd, orientar nas biopsias que precedem
procedimentos cirurgicos de remog¢do dos Oligodendrogliomas,
pela facilidade de orientagdo do material cirdrgico ate a lesdo. De
acordo com a experiéncia de alguns autores, as decisdes apos a
craniectomia, devem basear-se na US 3D volumétrica, por ser tao
. . i (22)
ou mais precisa que a RM volumétrica .
Outro dos beneficios desta técnica, centra-se na capacidade de
identificar vasos no interior do tumor, através do estudo de
Doppler codificado a cores, bem como hemorragias associadas ao
procedimento, ou qualquer outra alteragdo hemodinamica
decorrente do procedimento cirdrgico, podendo estas serem
rapidamente identificadas e corrigidas.

A US intra-operatoéria, aliada aos avangos tecnoldgicos nesta area,
estabelece-se como um método fidvel, de baixo custo, rapido na
obtencdo das imagens e sua reproducdo. Necessita, contudo, de
profissionais experientes para a correcta interpretagdo e
manuseamento da técnica 2.

No Laboratério de Hemodinamica Cerebral do HSM — CHLN, ainda
ndo se encontra disponivel a tecnologia para a aquisicdo de
imagem em US 3D volumétrica, restringindo-se a nossa experiéncia
a aquisicdo de imagem US 2D.

Atendendo a que esta é uma técnica em desenvolvimento e
aperfeicoamento, é provavel que num futuro préoximo, a US intra-
operatodria se torne uma técnica habitual na maioria dos centros
neurocirurgicos de referéncia, e aplicdvel a diversas patologias
desta area, possibilitando a Cardiopneumologia, a expansdo da sua
area de intervengao.

B) RADIOTERAPIA

A abordagem  terapéutica nos Oligodendrogliomas é
multidisciplinar, envolvendo a discussdo clinica entre as

especialidades de Neurocirurgia, Neurooncologia e Radioterapia.

Os Oligodendrogliomas, embora sejam tumores relativamente bem
delimitados e histologicamente diferenciados, tendem a recidivar
apds a intervengdo cirlrgica, jd que esta raramente pode ser
completa ©3) A malignidade dos Oligodendrogliomas comuns é
grau |l da escala OMS, e pode aumentar a agressividade nas
L. . . . . (63)
recidivas, passando a grau lll - Oligodendroglioma anaplasico

A Cirurgia é o tratamento primario desta patologia, quando a lesdo
se encontra cirurgicamente acessivel. Um tumor "acessivel" é
aquele que pode ser removido sem causar danos neurolégicos

severos ).

A Radioterapia é realizada apds intervencgdo cirdrgica nas seguintes
situagOes: a) descompressao; b) remogdo parcial (quando o tumor
ndo é ressecado na globalidade); c) margens cirurgicas positivas
(prevenindo a migragdo de células neopldsicas) ou apds recolha de
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amostras de tecido tumoral para confirmagdo do diagnodstico
histoldgico (biopsia estereotaxica).

A Radioterapia é um tratamento local que esta indicada para lesGes
de dimensdo ou localizagdo ndo acessiveis cirurgicamente e como
terapéutica adjuvante a cirurgia, permitindo um aumento da taxa
de sobrevida . Pode ter finalidade curativa ou paliativa/alivio dos
sintomas. Nalguns casos, o tratamento é administrado em
combinagdo com a Quimioterapia (QT) (63),

Nos Oligodendrogliomas grau |l, em doentes assintomaticos ou
com convulsdes como Unica manifestagdo clinica e idade abaixo de
45 anos, sugere-se que a Radioterapia seja ponderada com base na
relagdo custo/beneficio para o doente, de forma a evitar efeitos
adversos cognitivos, que se tornam clinicamente evidentes alguns

anos apos a Radioterapia (26)

B.1) Tomografia Computorizada de Planeamento

Em Radioterapia, é primordial garantir a reprodutibilidade do
posicionamento do doente em cada sessdo de tratamento.
Considerando a area a tratar, define-se qual o posicionamento e
imobilizagdo e quais os acessoérios adequados.

Nas patologias do Sistema Nervoso Central (SNC) é indispensavel a
utilizagdo de uma mascara de imobilizagdo de moldagem individual

(63), de material termoplastico (Fig. 5).

Fig. 5 - Mascaras de imobilizagdo para patologias de Cabega e Pescogo e de SNC (a esquerda);
méscara de SNC moldada ao crénio (a direita). Fonte ®®

O Técnico de Radioterapia (TRT) responsdvel pela Tomografia
Computadorizada (TC) de Planeamento, faz a verificacdo da
identidade do doente (Norma da Direcgdo Geral da Saude (44)) e
realiza uma fotografia de identificacdo. A fotografia é indexada a
sua ficha electrénica, sem a qual, o equipamento de terapia ndo
permite a administragdo do tratamento. Este procedimento inclui-
se nos varios mecanismos implementados no Servico de
Radioterapia do Hospital de Santa Maria, para garantia da
segurancga do doente. Nesta fase, sdo transmitidas ao doente todas
as informagdes sobre os procedimentos necessarios para a
realizagdo da TC de Planeamento.

De acordo com a prescrigdo clinica e a area do SNC a irradiar, o TRT
define a orientacdo do decubito, bem como a posi¢do cranial e da
regido cervical (neutra, hipo ou hiperextensdo). E realizada a
mascara termoplastica individual de imobilizagdo, moldada a
anatomia de cada doente e devidamente identificada. A realizagdo
da mascara antecede a aquisicdo de imagens da TC de
Planeamento. Na madscara, sdo referenciados os pontos que
definem a origem do plano do sistema tridimensional (localizagdo
anatomica).

B.2) Estudo Dosimétrico

O planeamento dosimétrico (Fig. 6) é realizado através de sistemas
informaticos concebidos para a Radioterapia, Sistemas de

Planeamento Dosimétrico — RTPS (Radiotherapy Treatment
Planning Systems).

(6)

Fig. 6 - Planeamento dosimétrico em Radioterapia de um Oligodendroglioma. Fonte

A TC de planeamento fornece as imagens anatomicas necessarias
para a realizagdo do estudo dosimétrico. Sobre as imagens de TC,
recorrendo a sistemas de delimitagdo, o Radioncologista determina
os volumes tumorais que pretende englobar no tratamento, bem
como os drgdos de risco, sobre os quais se pretende avaliar a dose
administrada.

A equipa da Unidade de Fisica Médica (Técnicos de Radioterapia e
Fisicos Hospitalares) realiza o calculo da distribuicdo de dose
tridimensional, com recurso aos RTPS. Os sistemas de planeamento
permitem a visualizagdo das curvas de isodose sobrepostas a
anatomia do paciente (algoritmos de optimizagdo da distribuigdo
da dose).

Para além das imagens de TC de Planeamento, a utilizacdo de
dados de Ressonancia Magnética (RM), torna-se essencial para uma
localizagdo e contorno exacto do tumor, bem como dos 6rgdos de
63 Com recurso aos sistemas de delimitagdo é

possivel fazer fusdo de imagens da TC de Planeamento com outros

risco adjacentes

exames, nomeadamente a PET (Positron Emission Tomography),
RM ou TC de diagnodstico. Sem o recurso a estes sistemas, a area
tumoral poderia ser subestimada, bem como a identificagdo dos
6rgdos de risco (e.g. quiasma 0Optico).

Actualmente, ja é possivel adquirir imagens ndo sé anatdmicas,
mas também metabdlicas com o sistema de imagem PET. Este
exame permite optimizar consideravelmente a determinacdo de
um campo a irradiar, bem como as doses a aplicar, ao avaliar o
metabolismo tumoral (Fig. 7).

Fig. 7 - Imagem de PET/CT. Fonte

A Imagiologia Funcional através de RM SPECT (Single Photon
Emission Computed Tomography) e PET sdo cada vez mais um
importante contributo, tanto no diagndstico como na avaliagdo da
resposta ao tratamento - fornecem informagdo sobre a actividade
funcional do tumor e podem, frequentemente, ajudar na
diferenciagdo entre tumores de alto ou baixo grau e necrose
induzida pelo tratamento.
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B.3) Administracdo do tratamento

Apds a realizagdo do estudo dosimétrico, o doente inicia o
tratamento de Radioterapia. O posicionamento definido no dia da
realizagdo da TC de Planeamento é reproduzido diariamente, sendo
esta uma das acgdes de garantia da qualidade e seguranga do
tratamento.

A variabilidade do posicionamento, ndo pode ser superior a 2 ou 3
milimetros ©*. Esta verificagdo é realizada de acordo com o
protocolo de imagem estabelecido no Servigo e, de acordo, com as
Normas definidas Internacionalmente nas diferentes reunides de

consenso.
B.3.1) Esquemas de Radioterapia

A Radioterapia assume um papel de extrema importancia no
tratamento da maioria dos Oligodendrogliomas porque sdo
neoplasias radiossensiveis. Pode ser utilizada como tratamento
primario, nos casos em que a localizagdo da lesdo impega uma
abordagem cirdrgica, ou como uma terapéutica adjuvante, Para
além destas duas abordagens, também pode intervir como
tratamento paliativo, para atenuar os sintomas da doenga.

As doses de Radioterapia standard sao:

- Irradiagdo do volume tumoral com uma dose® de 45 Gy + um
boost (sobreimpressdo de dose), na loca tumoral até aos 50,4 Gy/
54 Gy, em esquema de 1,80 Gy/fracgdo OU 60 Gy, 2 Gy/fraccdo, em
caso de Oligodendroglioma anaplasico, com indicagao para QT.

- Irradiagdo do volume tumoral com uma dose de 30 a 50 Gy em
esquema de hipofraccionamento (até 20 fracgdes) para esquemas
com intengdo paliativa.

B.3.2) Quimioterapia Concomitante

Os Oligodendrogliomas anaplasicos (grau 1ll, OMS) requerem
tratamento imediato com Radioterapia e Quimioterapia apds o
diagnéstico, sendo a Temozolomida (TMZ) o farmaco
quimioterdpico de nova geragdo mais utilizado, cujas propriedades
citotéxicas potenciam o efeito da Radioterapia (RT). Tem sido
utilizada nos gliomas de alto grau concomitantemente com a RT,
mostrando particular eficdcia nos casos de Glioblastoma
Multiforme (GBM) e Astrocitomas anaplasicos, sendo estudado

actualmente o beneficio nos Oligodendrogliomas (110}

Na QT concomitante, a TMZ é administrada oralmente, com uma
dose didria de 75 mg/mz, 7 dias por semana, desde o primeiro ao
ultimo dia da RT, até ao maximo de 49 dias. Nos cinco dias/semana
em que faz RT, a TMZ tem que ser ingerida com uma hora de
antecedéncia do tratamento, dado que a concentragdo do
composto é maior. A RT segue o mesmo padrdo da RT isolada (60
Gy em 30 fracgbes, com 2 Gy/dia). Depois de uma pausa de 4
semanas apos o término da RT, a QT adjuvante consiste em 6 ciclos
de TMZ (150-200 mg/m2) em 5 dias, por cada 28 dias. A
administragdo e avaliagdao da toxicidade sdo realizadas pela equipa
de Enfermagem, em conjunto com a equipa Médica do Servigco de
Radioterapia.

C) RADIOLOGIA

C.1) FOLLOW UP

%Gy — Gray, unidade de medida de dose de radiacio

Uma RM deve ser realizada 24 a 72 horas ap6s a cirurgia e entre 2 a
6 semanas apds a RT. Recomendam-se avaliagGes clinicas a cada 3
meses nos primeiros 2 anos. Apds esse periodo, as avaliagdes

. (4
devem ser semestrais V.

Os doentes com Oligodendroglioma submetidos a Radioterapia ou
a Cirurgia para recessdo tumoral, efectuam controlo imagioldgico
da doenga com TC (Tomografia Computorizada) e/ou RM
(Ressonancia Magnética), sendo esta ultima a técnica de eleigdo,
pela excelente resolucdo tecidular que apresenta.

As sequéncias de imagens a realizar nos referidos exames, sdo as
utilizadas no estudo inicial, aqguando do diagndstico. Na fase de
controlo, torna-se indispensavel a realizagdo de um estudo de
imagem tridimensional (geralmente com contraste), que inclua os
planos axial, sagital e coronal, que visa a identificagdo de eventuais
lesdes residuais ou mesmo recidiva, contribuindo, desta forma,
para reajuste terapéutico.

D) FARMACIA

No que diz respeito ao tratamento dos Oligodendrogliomas, a
Farmacia Hospitalar do Hospital Santa Maria, EPE dispde de uma
unidade centralizada para a preparagio de farmacos
antineoplasicos, também conhecidos como citotdxicos, na qual o
Técnico de Farmacia (TF) assume um papel de extrema importancia
na preparacgdo dos ciclos de quimioterapia.

Citotoxicos ou citostaticos, sdao farmacos utilizados no tratamento
de neoplasias malignas quando a cirurgia ou a radioterapia ndo sdo
possiveis ou se mostraram ineficazes, ou ainda como adjuvantes da
Cirurgia ou da Radioterapia como tratamento inicial 633 podem
ser utilizados com sucesso no tratamento de alguns tipos de
neoplasias, ou noutros casos, como paliativos dos sintomas ou
como meio de prolongar a vida do doente 3,

Estes farmacos actuam através de uma cinética de primeira ordem,
isto ¢, uma determinada dose de farmaco lesa uma proporgao
constante da populagdo celular e ndo um numero constante de
células. Este fendmeno justifica, em parte, a dificuldade de obter a
remissdo total de um tumor, utilizando a Quimioterapia % outro
problema importante e que deve ser tido em conta quando se
utilizam estes farmacos, é o desenvolvimento de resisténcia a
Quimioterapia. Em muitos casos, os mecanismos de resisténcia
envolvem alteragBes a nivel genético por parte das células
neoplasicas, podendo resultar em resisténcia a um determinado
farmaco ou a multiplos farmacos. Na maioria das situagdes, a
Quimioterapia das neoplasias é realizada recorrendo a combinagdo
de farmacos. Com esta estratégia, consegue-se uma propor¢ao
superior de células mortas e, nalguns casos, obtém-se ainda efeitos
sinérgicos. Estas combinagdes permitem um efeito citotdxico numa
populagdo heterogénea de células neoplasicas e previnem mais

. . . 33,18
eficazmente o desenvolvimento de clones resistentes ®>%®,

Embora os farmacos citotdxicos apresentem distintos mecanismos
de acgdo antitumoral, e em consequéncia, efeitos adversos
diferentes, existem muitos que sdo comuns a maioria destes
farmacos **. Alguns dos efeitos adversos mais comuns sdo nauseas
e vomitos (que causam significativo desconforto aos doentes),
depressdo medular &ssea, comprometimento da resposta
imunitaria (que pode resultar num rdpido desenvolvimento de uma
infecgdo), alopécia (normalmente é reversivel e o grau de perda de
cabelo depende do farmaco e da susceptibilidade individual) ou
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comprometimento da fungdo reprodutora (os farmacos citotoxicos
sdo teratogénicos e ndao devem ser administrados na gravidez,

. . . . 56,33
espemalmente no primeiro trlmestre) { ).

Relativamente ao tratamento dos Oligodendrogliomas de grau Il
(progressivo ou recorrente) e dos Oligodendrogliomas anaplasicos
(grau 1l1), é utilizado um regime de Quimioterapia que combina trés
farmacos antineoplasicos, a Procarbazina, a Lomustina (CCNU) e a
Vincristina, designado PCV, ou o fiarmaco Temozolomida

) (3629 Estes farmacos tém sido cada vez

(representados na Fig.8
mais utilizados como terapia adjuvante ou terapia neoadjuvante
deste tipo de tumores 56 A terapia adjuvante é administrada em
doentes com elevado risco de recorréncia da doenga, apds a
Cirurgia/Radioterapia ter removido qualquer evidéncia do tumor;
enquanto a terapia neoadjuvante, também designada de primaria
ou de indugdo, é administrada apds o diagndstico histoldgico ter
sido estabelecido, mas antes da cirurgia, permitindo assim reduzir o
tamanho/extensdo do tumor e verificar como o doente responde a

Quimioterapia “8)

Natulan
Procarbazine

50 mg

Fig. 8 - Farmacos antineoplasicos utilizados no tratamento de Oligodendrogliomas:
Temozolomida 100mg, Lomustina 40mg, Procarbazina 50mg e Vincristina - frasco de
2mg/2mL. Fonte: Foto original tirada no Servigo de Gestdo Técnico-Farmacéutica (SGTF) do
HSM-CHLN

A Procarbazina é um agente alquilante, embora o seu mecanismo
de ac¢do ainda ndo esteja claramente definido. Existem evidéncias
de que este farmaco actua por inibicdo proteica (inibindo
consequentemente a sintese de RNA e DNA), podendo também
causar danos directos no DNA. E metabolizada inicialmente no
figado e rins, e é rdpida e completamente absorvida. Pode ser
administrada por via oral e intravenosa, atravessa a barreira
hematoencefdlica e rapidamente equilibra as concentragdes entre
o plasma e o liquido cefalorraquidiano apds a administragdo oral. A
Procarbazina estd indicada em combinagdo com outros citotdxicos

. . (12,53
para o tratamento de determinados tumores cerebrais (12:53)

A Lomustina é também um agente alquilante (do tipo nitrosureia)
que inibe a sintese de DNA e de RNA via carbamilagdo da DNA
polimerase, induz a alquilagdo do DNA e alteragdo do RNA,
proteinas celulares e enzimas. Estd especificamente indicada no
tratamento de tumores cerebrais primdrios e metastaticos (apos
Cirurgia e/ou Radioterapia). A Lomustina deve ser apenas
administrada por via oral como uma Unica dose a cada 6 semanas
(a administragdo didria pode causar graves consequéncias devido a
mielotoxicidade retardada) 12,

A Vincristina é um alcaldide obtido a partir das plantas da familia
da Vinca (Vinca rosean Linn). A sua acgdo exerce-se pela ligagdo a
tubulina, conseguindo assim bloquear o processo de reprodugao
celular durante a metafase e inibindo a formagdo de microtubulos
e induzindo a despolimerizagdo dos microtubulos ja formados &2,
Este fdrmaco pode também interferir com a sintese de acidos
nucleicos e proteinas, pelo bloqueio da utilizagdio de acido
glutdamico. De acordo com o Resumo das Caracteristicas do

Medicamento (RCM) aprovado pelo INFARMED a 21/10/2005, a

Vincristina esta indicada em associagdo a outros farmacos no
tratamento de tumores cerebrais. O Sulfato de Vincristina (forma
sob a qual o farmaco se apresenta) destina-se apenas a
administragdo intravenosa e ndo deve ser administrado por via
intratecal® ja que origina neurotoxicidade fatal. Também de acordo
com o RCM, tem sido sugerido que a radiagdo pode aumentar a
neurotoxicidade periférica do Sulfato de Vincristina, uma vez que a
administragdo deste farmaco pode tornar os nervos periféricos
mais susceptiveis a trauma fisico.

A Temozolomida pertence ao grupo farmacoterapéutico Outros
Agentes Alquilantes (**), e é um farmaco triazeno que sofre uma
rapida conversdo quimica no seu metabolito ativo, o monometil
triazenoimidazol carboxamida (MTIC). Esta conversdo ¢é
espontanea, ndo-enzimatica e ocorre sob condigdes fisioldgicas em
todos os tecidos pelos quais o farmaco se distribui. Os efeitos
citotoxicos do MTIC sdo manifestados através da alquilagdo do DNA
(12)

No que diz respeito ao tratamento de Oligodendrogliomas, o
Técnico de Farmiacia (TF) assume um papel fundamental na
preparagdo dos regimes quimioterapéuticos como ja foi referido
anteriormente. No regime PCV, a Procarbazina e a Lomustina sdo
farmacos de administracdo oral, sendo esta medicagdo dispensada
em regime de ambulatério, tal como a Temozolamida,
directamente para o Hospital Dia de Oncologia. Em relagdo a
Vincristina, a administragdao é endovenosa e assim sendo, o ciclo é
preparado pelo TF, na Unidade de Preparagdo de Citotodxicos, na
Farmacia Hospitalar. Devido aos riscos inerentes ao manuseamento
deste farmaco (com particular toxicidade), é exigido ao TF o uso de
técnicas adequadas e regras de seguranga. A manipulagdo da
Vincristina é realizada em Camara de Fluxo de Ar Laminar Vertical
(CFALV) de Classe IIB (Fig. 9) e ¢é utilizado equipamento de
protecgdo individual (fato descartdvel, touca, mascara, dois pares
de luvas e protectores de calgado).

Fig. 9 - Camara de Fluxo de Ar Laminar Vertical. Fonte: Foto original tirada no SGTF do HSM-
CHLN

O TF é responsavel pela preparagdo da dose a administrar em cada
ciclo de Vincristina (Fig. 10), bem como pela recolha e eliminagdo
dos desperdicios produzidos durante o processo.

>

Fig. 10 - Técnico de Farmacia durante a manipulagdo de Vincristina.
Fonte: Foto original tirada no SGTF do HSM-CHLN

3 - ~ .. . N - «
A administragdo por via intratecal (ou subaracnoidea) refere-se a administragdo de
farmacos directamente no espago subaracnoideo espinal.
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Posteriormente procede ao acondicionamento e rotulagem do
ciclo, o qual é transportado em de malas térmicas para os
respectivos servigos clinicos (Fig. 11).

Fig. 11 - Mala térmica para transporte de quimioterapia citotoxica. Fonte: Foto original tirada
no SGTF do HSM-CHLN

O grafico seguinte representa o nimero de ciclos de Quimioterapia
preparados para a administracdo a doentes com diagndstico de
Oligodendroglioma, no HSM-CHLN, no periodo compreendido
entre 2010 e 2012.

40

Osligodendroglioma
30

A sligodendroglioma
20 anaplasico

Osligodendroglioma
10 recidiva

O sligodendroglioma

0 &M Progressao

20 21 sl

Grafico 1 - Regimes de quimioterapia PCV, realizados no Hospital de Santa Maria, EPE nos
ultimos trés anos. Fonte: Gréfico elaborado a partir de dados de registos obtidos na Unidade
de Preparagdo de Citotoxicos do SGTF

E) TERAPIA DA FALA

Os tumores cerebrais podem causar uma variedade de disfungdes
o . . .4 . .5
neuroldgicas, incluindo afasia” e disfagia”.

Os Oligodendrogliomas sdo tumores de crescimento lento e a
incidéncia de defeitos afasicos é baixa. Num estudo efectuado pela
Healthcare big data for ordininary people (eHealthMe), baseado em
relatos da Food and Drug Admnistration (FDA), de um total de 217
doentes com Oligodendrogliomas, apenas 3 (1,38%) tinham afasia.
O tumor cresce lentamente o que permite a progressiva
reorganizagdo cerebral e um reajuste das estruturas, mantendo-se
a linguagem, na maioria dos casos, sem defeitos.

De uma maneira geral, os doentes com afasia apresentam, quer a
causa do defeito seja tumoral ou vascular, caracteristicas
demograficas e defeitos motores, sensitivos e cognitivos
semelhantes. Contudo, sdo diferentes em termos de prevaléncia,
incidéncia e recuperagdo da linguagem. Apesar da prevaléncia de
afasia em doentes com tumor ser elevada, é substancialmente mais

. . 57
baixa do que a afasia de causa vascular ®”).

Os doentes com tumor cerebral podem apresentar alteragGes de
linguagem, independentemente do tipo, localizagdo e grau do
tumor e, tal como acontece na afasia apds lesdo vascular, todas as

* Afasia - perturbacdo de linguagem que afecta as capacidades verbais de
expressao e de compreensao, provocada por lesdo cerebral.
> Disfagia - problemas de degluticdo.

modalidades linguisticas, incluindo a expressdo verbal, a
compreensdao, a leitura e a escrita poderdao apresentar
perturbagdes.

O tipo de afasia mais comum nos doentes com tumor cerebral é a
afasia anémica® e, muitas vezes, os defeitos sao ligeiros e
transitérios. Dependendo da localizagdo e extensdo da lesdo,
podem existir situagdes mais graves.

O Terapeuta da Fala desempenha um papel importante na
avaliagdo pré e pds-operatdria, mas sobretudo na avaliagdo intra-

operatoria (Fig. 12).

Fig. 12 - Avaliagcdo intra-operatdria. Fonte: Foto original tirada no bloco de neurocirurgia do
HSM-CHLN

Em 1885, Bennet e Godlee fazem a primeira remogao de glioma no
cortex motor. Em 1893, Bidwel e Sherrington procedem a primeira
craniotomia com o doente acordado, no West London Hospital. Em
1906, Cushing e Thomas fazem o primeiro mapeamento funcional
cerebral em doentes acordados, mas sé no inicio deste século é
que Hughes Duffau deu o verdadeiro realce (que hoje tem) a
cirurgia dos tumores com o doente acordado, com mapeamento
cerebral por estimulagdo eléctrica.

A estimulagdo eléctrica cortical é uma técnica que induz uma
perturbagdo transitdria, quando aplicada num epicentro neuronal
essencial para a fungdo em questdo, através do mapeamento
cortico-subcortical de dreas essenciais a fungGes cognitivas, como a
linguagem e a memoria.

Estdo publicadas varias séries cirurgicas, reportando mapeamento
com o doente acordado, que demonstram a sua validade na
optimizagdo da extensdo da excisdo cirurgica em areas eloquentes
(67’11), aumentando o impacto cirdrgico na histéria natural da
doenga. Desta forma é possivel aumentar a sobrevida das pessoas
com gliomas ¢} & minimizar o risco de permanéncia de défices,

melhorando a sua qualidade de vida (5,15,

Esta técnica veio possibilitar, para além do mapeamento cortical, a
avaliagdo das estruturas subcorticais e especialmente as vias de

A~ . . .. . .o 55,13
substancia branca, e assim a conectividade axonal individual (55:13),

A grande maioria das craniotomias com o doente acordado, tem
sido feita em dreas cujas lesdes envolvem presumiveis areas da
linguagem. S3o sobretudo em regides perissilvicas do hemisfério
esquerdo (14,32)
do lobo temporal, a parte lateral do gyrus frontal, os lobos parietais

. Em lesGes que envolvem a parte pdstero-superior

inferior e superior e, ultimamente, o lobo da insula e a area

49
suplementar motora ¢ ).

6 . s . . .

Afasia andmica - este quadro afasico caracteriza-se por um defeito, quase
exclusivo, da capacidade de nomeacdo oral e escrita, estando mantidas as
outras capacidades linguisticas.
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Convém referir que o cérebro ndo esta organizado em regiGes
dissociaveis, pelo que as areas envolvidas no processamento da
linguagem também participam noutros dominios cognitivos e
sensoério-motores.

Ao nivel da produgdo do discurso, a arquitectura neural envolvida
inclui dreas responsaveis pela fala, mas também pela degluticdo e
pelos movimentos oro-faciais, como sejam:

- insula para o planeamento motor;

- dreas primarias sensoriais e motoras:
- gyrus e sulcos pré e pés-central;

- gyrus frontal inferior;

- cOrtex pré-motor ventral;

- areas mediais;

- ganglios da base;

- cerebelo.

A compreensdo da linguagem, ou seja, a transformacdo de ondas
acusticas em significado, ocorre em areas de associagdo através de
duas vias distintas:

- Via ventral ou via de “o qué?”- permite a identificagdo auditiva do
objecto

- Via dorsal ou via de “onde?” — relaciona-se com o processamento
espacial do som.

Contudo, o processamento da linguagem ndo se restringe ao cortex
e as estruturas subcorticais, pois existe uma participagdo bem
documentada de alguns feixes de substancia branca. O feixe
longitudinal superior (fig. 13) esta envolvido no processamento
articulatério da linguagem, o feixe arqueado na localizagdo espacial
da fonte auditiva e o feixe longitudinal médio em conjunto com o
feixe longitudinal superior e o arqueado participa na representagdo
auditivo-motora dos sons da fala, sendo essencial para a
capacidade de repeticdo de pseudo-palavras. A cdpsula extrema,
em conjunto com o feixe longitudinal, estd envolvida no
processamento semantico, isto é, na ligacgdo do som ao seu
significado.

Fig. 13 - Feixes de substancia branca. Fonte ©

O conhecimento andtomo-funcional do cérebro veio permitir que a
cirurgia tumoral com o doente acordado alterasse radicalmente o
paradigma cirurgico de gliomas, em areas eloquentes do cérebro,
passando de uma remogdo por limites anatémicos para uma
remocgdo por limites funcionais cértico-subcorticais.

Os candidatos a este tipo de cirurgia, sdo os individuos que
apresentam uma lesdo tumoral proxima das areas da linguagem,

mas que ndo apresentam um defeito de linguagem major prévio a
cirurgia e tém um indice de massa corporal (IMC) menor que 30
(sujeitos ndo obesos).

A estimulagdo eléctrica cortical (fig. 14) é realizada com o doente
acordado, sob anestesia local e é utilizado um eléctrodo bipolar,
com corrente bifasica (freq. 60 Hz, 2-6 mA, durante 2 a 4 seg. de
contacto), durante a fase de mapeamento das fungdes e durante a
resse¢ao propriamente dita.

Os testes de avaliagdo utilizados durante a estimulagdo eléctrica,
variam consoante a area a estimular e podem ser constituidos por
contagens, nomeacao de representagles graficas de objectos,
compreensdo de frases simples, leitura de palavras e pseudo-
palavras, célculo mental, soletragdo e reconstituicdo de palavras,
entre outros.

Cada drea considerada eloquente é marcada com um numero na
superficie ou profundidade cerebral, e devera ser confirmada 3

vezes.

Fig. 14 - Estimulagdo eléctrica cortical e identificagdo de dreas eloguentes. Fonte: Foto
original tirada no bloco de neurocirurgia do HSM-CHLN

O papel do Terapeuta da Fala, nesta avaliagdo intra-operatéria, visa
essencialmente informar o Neurocirurgido de quais as areas
eloquentes para a linguagem e da descriminagdo do tipo de erros
encontrados, com o objectivo de maximizar a excisdo tumoral e
potenciar a sobrevida do doente, mas ao mesmo tempo, minimizar
a existéncia de defeitos pds-cirurgicos com a inevitavel diminuigdo
da qualidade de vida.

Este tipo de intervengdo, no HSM-CHLN, iniciou-se em Julho de
2009, tendo sido operados cerca de 20 doentes com uma quase
auséncia de alteragdes de linguagem, aos 3 meses de evolugado.

Os doentes que apresentam, no pos-operatorio, defeitos
moderados ou graves sdo candidatos a Terapia da Fala. Esta
processa-se do mesmo modo que com outros doentes afasicos
independentemente da etiologia. Sdo estimuladas as capacidades
mais perturbadas e as mais importantes para que a pessoa possa
reintegrar-se social e profissionalmente.

Além dos défices de linguagem, os doentes com tumores cerebrais
podem apresentar disfagia. Num estudo realizado por Newton e
colaboradores em 1994 (42), numa série de 117 doentes com tumor
e seguidos durante 13 meses, 14,5% apresentavam disfagia.

Cabe também ao Terapeuta da Fala, a avaliagdo desta situagdo e as
orientagdes ao doente e a familia sobre a alimentagdo, a fim de se
evitarem problemas médicos graves (pneumonias de aspiragdo,
entre outros) que interfiram com a saude geral e o bem-estar
destes doentes.
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F) TERAPIA OCUPACIONAL

Os tumores do Sistema Nervoso Central, nomeadamente os
Oligodendrogliomas, em fungdo da sua localizagdo anatémica (Link
3), podem provocar défices neuroldgicos capazes de influenciar o
desempenho ocupacional (DO) do doente, nas suas actividades do
quotidiano (Quadro 1) @217,

Lobos Cerebrais Défices Areas de Desempenho Ocupacional

Meméria

Capacidade de resolugdo

de problemas

Capacidade critica eActividades da Vida Didria (AVD)
Alimentagdo, vestudrio, higiene

Comportamento

Emocional/Humor

Frontal

Vis3o eActividades da vida didria

instrumental (AVDI)
. . Organizagdo habitacional, gestdo

Sensibilidade tactil L L
do dinheiro, realizagdo de compras

Inibicdo

Movimento

Afasia de Broca
oTrabalh

Afasia de Wernicke Actividade laboral, voluntariado

Compreensdo

Temporal Capacidade de leitura

Audigdo e olfacto
elazer

Meméria detalhada

Neglect

Parietal
Sensorial
Vis3o eParticipagdo Social
Occipital Percepcdo
Orientagdo espacial

Quadro 1: Défices e alteragdes de desempenho ocupacional associadas aos lobos

cerebrais. Fonte ***)

A Terapia Ocupacional inicia o seu processo com a avaliagdo do
doente, que consiste na delineagdo do perfil ocupacional, bem
como, na andlise do seu desempenho. Esta informagdo é recolhida
através da selecgdo e utilizagdo de instrumentos de avaliagdo como
a Escala de Barthel e a Medida de Independéncia Funcional (MIF),
entre outros.

O perfil ocupacional consiste na historia ocupacional, na qual se
incluem rotinas e valores, assim como preocupagdes nas AVD,
AVDI'’s, trabalho, lazer e participagdo social.

A anadlise de desempenho consiste na recolha e interpretagdo da
informagdo que limita o desempenho ocupacional. Nesta fase sdo
medidas as competéncias de desempenho e os padrées. Sdo ainda
identificados e analisados os contextos e os ambientes.

A intervengdo é centrada na Ocupacdo e utiliza a informagdo
recolhida sobre o doente e os principios tedricos para a
implementar. Facilita o envolvimento nas ocupagdes, proporciona o
bem-estar fisico, mental e social, satisfaz necessidades e modifica o

ambiente, levando a promogao da saude o),

De acordo com o estadio da doenga, dos défices e das alteragbes do
desempenho ocupacional, a intervengdo pode incluir:

Reabilitagdo motora - actividades que permitem a interac¢do com
objectos e o treino das competéncias de desempenho em défice,
necessarias para o desempenho ocupacional, tendo em conta os
diferentes contextos e ambientes. Pode incluir planeamento,

sequencia¢do e execu¢do de movimentos alternativos e inovadores
) (Fig. 15).

Fig. 15 - Actividade terapéutica Fonte: Terapia Ocupacional do SMFR HSM-CHLN

Reabilitagdo sensério-perceptiva - actividades que permitem
reconhecer e responder a sensagdes, decifrar, associar, organizar e
relembrar eventos sensoriais, com base na discriminagcdo de
diferentes estimulos visuais, auditivos, proprioceptivos, tacteis,
olfactivos, gustativos e vestibulares o) (Fig. 16).

Fig. 16 — Treino de Sensibilidades. Fonte: Terapia Ocupacional do SMFR HSM-CHLN

Reabilitagdo cognitiva - actividades que promovem o treino e
desenvolvimento de estratégias compensatodrias, para fazer face
aos défices cognitivos como a atengdo, concentragdo, memoria e
fungdes executivas (20,46) (Fig. 17).

Fig. 17 — Treino cognitivo. Fonte: Terapia Ocupacional do SMFR HSM-CHLN

Treino de competéncias sociais — treino que visa capacitar a

comunicagdo e interacgao com os outros nos diferentes contextos e
. 5

ambientes .

Treino de AVD’s - treino especifico em areas como a alimentagdo, a
higiene pessoal, o vestuario, entre outros, de modo a aumentar a
independéncia do doente e reduzir a sobrecarga do cuidador “6)
(Fig. 18).
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a

Fig. 18 — Treino de vestudrio. Fonte: Terapia Ocupacional do SMFR HSM-CHLN

Treino de AVDI’s - treino que visa a adaptagdo do doente ao meio
ambiente e a comunidade, promovendo a autonomia e a tomada
de decisdo, através de actividades como confecgdo de refeigGes,
realizacdo de compras, gestdo de dinheiro, gestdo da medicacdo,
organizagao habitacional, utilizagdo de servigos (“e) (Fig. 19).

Ly

Fig. 19 — Treino de confecgdo de refeigdes. Fonte: Terapia Ocupacional do SMFR HSM-
CHLN

Técnicas de Conservagdo de energia - estratégias para a gestdo da
fadiga, que podem incluir (),

‘Ajudar o doente a reconhecer a necessidade de ajuda,
proporcionando a oportunidade de escolha das ocupagdes
significativas;

‘Priorizar as tarefas e actividades que o doente quer fazer e
equilibra-las com as tarefas ou actividades que necessitam ser
feitas;

‘Programar periodos de descanso durante a realizagdo das tarefas.

Aconselhamento e treino de produtos de apoio - estudo e treino
com o objectivo de compensar, monitorizar, minimizar ou
neutralizar qualquer limitagdo no desempenho ocupacional através
do recurso a instrumentos como tabuas multiusos, talheres
adaptados, anti-derrapantes, alteadores de sanita, barras de apoio,
cadeiras de banho, tecnologia e software 46,34) (Fig. 20).

Fig. 20 — Treino de Produtos de Apoio: (A) Adaptagdo para abotoar; (B) Tabua
multiusos. Fonte: Terapia Ocupacional do SMFR HSM-CHLN

Modificagbes ambientais — alteragdes que proporcionam um
ambiente seguro, através da optimizagdao dos contextos ambientais
para minimizar o risco de acidentes e facilitar o desempenho
ocupacional.

Apds a implementagdo da intervengdo, deve ser efectuado um
processo continuo de reavaliagdio e revisdo do plano de
intervengdo, podendo conduzir a modificagbes do mesmo sempre
que necessario.

G) DIETETICA

A intervengdo nutricional precoce é crucial no doente com
Ooligodendroglioma e difere em fun¢do do tratamento. Nestes
doentes, ocorre uma alteragdo metabdlica com aumento da
protedlise e da lipdlise, a sintese de proteinas musculares esta
reduzida, e o metabolismo glucidico é modificado pelo crescimento
tumoral. Estas modificagbes contribuem para o aumento do gasto
energético e podem conduzir a uma perda ponderal progressiva. O
préprio processo fisiopatoldgico associado ao tratamento pode
conduzir a uma grave desnutrigdo caldrico-proteica (66,47)

Quando a cirurgia é a opgdo terapéutica, existem evidéncias de que
um suporte nutricional individualizado promove a redugdo de
infeccGes e complicagBes no pré e no pds-operatorio, o que conduz
a uma redugdo no tempo de internamento, da morbilidade e da

mortalidade .

Durante a Quimioterapia no doente com
Oligodendroglioma, podem surgir complicagées que comprometem
o seu estado nutricional. E comum a presenca de um quadro de
nauseas, vomitos, obstipa¢do, hepatotoxicidade, dor abdominal,
anorexia, xerostomia, saciedade precoce, perda ponderal e

(19)

desnutricdo "'. Na Radioterapia pode surgir disgeusia7, anorexia,

astenia, dor abdominal, ma absorgdo intestinal, perda ponderal e
desnutricdo (68),

A actuagdo do Dietista incide primordialmente na identificagdo de
risco nutricional e posterior avaliagio do estado nutricional.
Analisam-se parametros antropométricos, bioquimicos e de
bioimpedancia, efectua-se a anamnese alimentar e o exame fisico.
Utilizam-se ferramentas de identificagdo de risco nutricional
distintas para a pediatria e para adultos.

Na pediatria, para a faixa etdria situada entre 1 més e 18 anos
aplicam-se as ferramentas STRONG Kids (para a identificagcdo de
risco nutricional) e a Avaliagdo do Estado Nutricional — Pediatria.
Nos adultos até aos 65 anos de idade, a ferramenta mais utilizada a
nivel hospitalar é o Nutritional Risk Screening (NRS 2002) e em
ambulatdrio é o Malnutrition Universal Screening Tool (MUST). Para
idosos o0 método de elei¢do é o Mini Nutrition Assessment (MNA).

No caso de se verificar risco nutricional, é efectuada uma avaliagdo
do estado nutricional, utilizando-se habitualmente o Patient-
Generated Subjective Global Assessment (PG-SGA), que esta

57 Este método considera alteragdes

validado para a Oncologia
funcionais e da composigao corporal e apresenta questdes relativas
a perda ponderal, alteragdo da ingestdo alimentar e sintomas que

interferem na alimentagao.

Estas ferramentas utilizam-se periodicamente para detecgdo e
monitorizagdo de alteragdes do estado nutricional. Os critérios
utilizados para a classificagdo da perda ponderal severa, em
doentes oncoldgicos no internamento, estdo representados na
Tabela Il. Devem considerar-se os factores que possam mascarar o
peso real do doente, tais como, a ascite, a anasarca, o edema

el 3,58
periférico, entre outros (3.58)

7 Alteracdo do paladar
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PERDA PONDERAL

PERIODO (% RELATIVA AO PESO HABITUAL)
1 SEMANA >2%
1 MEs >5%
3 MESES >7,5%
6 MESES > 10%

Tabela Il — Critérios para a severidade da perda ponderal de doentes oncolégicos no
internamento. Fonte ®.

A anorexia surge numa fase inicial do diagndstico em cerca de 40%

57 Torna-se

dos doentes e na fase terminal em quase 70%
imprescindivel prevenir a desnutricdo. Quando o seu agravamento
é acompanhado de astenia, instala-se um quadro de caquexia. A
diferenga entre desnutricio e caquexia reside no facto de na
desnutricdo existir poupan¢a do tecido muscular e na caquexia
existir mobilizagdo simultdnea dos tecidos muscular e adiposo “,

As células neopldsicas utilizam essencialmente a glucose como
substrato energético, embora a glicémia ndo diminua devido a um

29 pelo catabolismo

aumento da gliconeogénese hepatica
inerente, nos doentes em que ndo se conseguem cobrir as
necessidades caldricas totais com a alimentagdo convencional, é
necessaria a suplementag¢do nutricional para prevenir a desnutrigao

caldérico-proteica.

A utilizagdo de suplementos com nutrientes imunomoduladores
(dcidos gordos polinsaturados — acido eicosapentandico e &cido
docosahexandico; arginina, glutamina) demonstrou resultados
benéficos na melhoria das fung¢Ges imunoldgicas, reduzindo a
resposta inflamatéria 2>,

O acido eicosapentandico promove a acgao da insulina, inibindo a
lipdlise e a degradagdo da proteina muscular associada a anorexia.
Este nutriente tem efeitos anti-inflamatérios, anti-tumorais,
imunomoduladores, reduz as complicagbes gastrointestinais e
promove a recuperagdo das fungBes hepatica e renal. A
suplementagdo com w-3 deve ser acompanhada com uma ingestdo
suficiente de vitamina E para prevenir efeitos adversos, tais como,
peroxidagdo lipidica, deplegdo da defesa antioxidante e supressdo
da imunidade celular #*+%3),

As férmulas suplementadas com glutamina tém demonstrado que
as fungdes deste aminoacido incidem numa maior preservagdo do
musculo-esquelético (devido ao aumento da sintese proteica e da
diminuicdo da protedlise muscular), numa melhoria da imunidade
celular e, sendo este um precursor da glutationa, é um importante
antioxidante intracelular. A glutamina promove ainda o aumento da
tolerancia a Quimio e a Radioterapia, protegendo a integridade e
imunidade da mucosa intestinal, por ser uma fonte energética para
os enterdcitos e para os linfécitos W

A arginina estd envolvida na sintese proteica, na biossintese de
aminoacidos e derivados e numa maior reten¢do de azoto. Por ser
um aminodacido precursor do Oxido nitrico, intervém na
citotoxicidade de células neoplasicas, promovendo um crescimento

(38)

mais lento das mesmas Diversos estudos sugerem que a

arginina deve constar numa mistura equilibrada de aminoacidos,

. . . 1,60,
para estimular a sintese proteica muscular( ).
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