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“Os enfermos sdo as pupilas do coracdo de Jesus, e o que fizermos por eles faremos ao
proprio Deus.” (Sao Camilo de Léllis).

Dedico este trabalho a todas as pessoas que passam pela drdua luta que é o tratamento

contra o cancer. Vocés sdo as pupilas do coracdo de Jesus, Deus jamais deixard de
voltar seus olhos para esses seus filhos tdo amados...
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RESUMO

NASCIMENTO, T.G. Neutropenia e qualidade de vida em mulheres com cancer de
mama durante o tratamento quimioterapico. 2012. 62 p. Dissertagdo (Mestrado)-
Escola de Enfermagem de Ribeirao Preto da Universidade de Sao Paulo, Ribeirdo Preto,
2012.

Este estudo teve como objetivos analisar a ocorréncia de neutropenia induzida pelas
drogas utilizadas nos protocolos de quimioterapia neoadjuvante ou adjuvante entre
mulheres com cincer de mama seguidas no Ambulatério de Mastologia do HCFMRP-
USP e identificar os dominios de qualidade de vida (QV) mais afetados entre as
mulheres durante o tratamento quimioterdpico. Foi realizada avaliacdo das toxicidades
hematoldgicas a cada ciclo de tratamento quimioterdpico de mulheres com cancer de mama,
seguidas no referido ambulatério. A avaliacdo da QV se deu em trés momentos do
tratamento com a aplicagdo do questiondario EORTC QLQ-C30 e do médulo especifico
para cancer de mama o QLQ-BR23. Foram incluidas 79 mulheres, sendo que 34,2%
apresentavam-se na faixa etdria de 51 a 60 anos. De acordo com a terapéutica utilizada,
50,6% receberam tratamento quimioterdpico neoadjuvante; 63,3% apresentaram
neutropenia em algum momento e 20,2% apresentaram dois episddios de neutropenia
Observou-se um total de 116 episédios neutropénicos ao longo do estudo; destes, 46,5%
grau II. A andlise da QV mostrou que nas trés medidas avaliadas, antes do inicio do
tratamento, no meio e ao final, as diferencas entre os escores de sintomas foram
estatisticamente significantes (p<0,05). Quando comparadas as trés aplicagdes,
observou-se uma piora dos sintomas incluindo fadiga, dispnéia, ndusea e vomito. Os
resultados encontrados sugerem o desenvolvimento de novos estudos com maiores
amostragens, aumento na peridiocidade das avaliagdes de QV entre os ciclos de
quimioterapia concomitante a utilizacdo de instrumentos especificos para avaliar o real
impacto da neutropenia na QV. A partir de tais informagdes, torna-se possivel
determinar quais individuos possuem maior risco em desenvolver neutropenia,
possibilitando os enfermeiros oncoldgicos a desempenhar um papel chave na melhoria

da QV destes pacientes.

Palavras-chave: Enfermagem; Neoplasias mamadrias; Qualidade de vida; Efeitos

adversos.



ABSTRACT

NASCIMENTO, T.G. Neutropenia and quality of life in women with breast cancer
during chemotherapy treatment. 2012. 62 p. Dissertation (Master) - School of
Nursing of Ribeirdo Preto, University of Sao Paulo, Ribeirdo Preto, 2012.

The aim of this work is to analyze the occurrence of neutropenia induced by drugs used
on the protocol of neo-adjuvant and adjuvant chemotherapy among women with breast
cancer watched at Ambulatério de Mastologia do HCFMRP-USP and to identify the
most affected domain of quality of life (QL) among women during chemotherapy
treatment. A test of the hematologic toxicity was carried out in each cycle of
chemotherapeutic treatment of women with breast cancer watched at the referred
ambulatory. The QL test happened in three moments during the treatment with the
application of the EORTC QLQ-C30 questionnaire and the specific module for breast
cancer, the QLQ-BR23. A number of seventy-nine women were included, of which
34,2% presented ages between 51 to 60 years old. According to the used therapy, 50,6%
of the patients received neo-adjuvant chemotherapy treatment; 63,3% presented
neutropenia at some point and 20,2% presented episodes of neutropenia. It was
observed a total number of 116 neutropenic episodes along the study; among them,
46,5% with grade II. The QL analysis showed that in the three measures tested, before
the beginning of the treatment, in the middle and at the end, the differences among the
scores of symptoms were statistically significant (p<0,05). When the administration of
the medicine was compared, it was observed an aggravation of symptoms such as
fatigue, dyspnea, nausea and vomiting. The findings suggest the development of new
studies with larger samples, increase of periodicity in the QL tests application ensuring
the use of specific instruments in each chemotherapy cycle to test the real impact of
neutropenia in the QL. Having this information, it is possible to determine which people
are more in risk of developing neutropenia, making possible for the oncologic nurses to

perform an important role in the improvement of the QL in these patients.

Key-words: Nursing; Breast neoplasms; Quality of life; Adverse effects.



RESUMEN

NASCIMENTO, T.G. La neutropenia y la calidad de vida en mujeres con cancer de
mama durante la quimioterapia. 2012. 62 p. Disertaciéon (Maestria)- Escuela de
Enfermeria de Ribeirdo Preto, Universidad de Sdo Paulo, Ribeirdo Preto, 2012.

Este estudio tuvo como objetivos analizar la ocurrencia de neutropenia inducida por las
drogas utilizadas en los protocolos de quimioterapia neoadyuvante o adyuvante entre
mujeres con cancer de mama acompafiadas en el Ambulatorio de Mastologia del
HCFMRP — USP e identificar los dominios de calidad de vida (CV) mas afectados entre
las mujeres durante el tratamiento quimioterdpico. Fue realizada una evaluacion de las
toxicidades hematoldgicas a cada ciclo de tratamiento quimioterdpico de mujeres con
cancer de mama, seguidas en el referido ambulatorio. La evaluacién de la CV se dio en
tres momentos del tratamiento con la aplicacién del cuestionario EORTC QLQ-C30 y
del médulo especifico para cancer de mama el QLQ-BR23. Fueron incluidas 79 mujeres,
siendo que el 34,2% se presentd entre la franja etaria de 51 a 60 afios. De acuerdo a la
terapéutica utilizada, 50,6% recibieron tratamiento quimioterdpico neoadyuvante;
63,3% presentaron neutropenia en algin momento y el 20,2% presentaron dos episodios
de neutropenia. Se noté un total de 116 episodios neutropénicos a lo largo del estudio;
de estos, 46,5% se refiere al grado II. El andlisis de la CV mostré que en las tres
medidas evaluadas, antes del comienzo del tratamiento, en el medio y al final, las
diferencias entre los escores de sintomas fueron estadisticamente significantes (p<0,05).
Cuando comparadas las tres aplicaciones, fue observado un empeoramiento de los
sintomas incluyendo fatiga, disnea, nausea y vOmito. Los resultados encontrados
sugieren el desarrollo de nuevos estudios con mayores muestras, aumento en la
periodicidad de las evaluaciones de CV entre los ciclos de quimioterapia concomitante a
la utilizacién de instrumentos especificos para evaluar el real impacto de la neutropenia
en la CV. A partir de tales informaciones, se torna posible determinar cuales individuos
poseen mayor riesgo en desarrollar neutropenia, posibilitando a los enfermeros

oncolégicos desempeiar un papel clave en la mejoria de la CV de estos pacientes.

Palabras-clave: Enfermeria; Neoplasias de la mama; Calidad de vida; Efectos

adversos.



LISTA DE TABELAS

Tabela 1:

Tabela 2:

Tabela 3:

Tabela 4:

Tabela 5:

Tabela 6:

Tabela7:

Tabela 8:

Tabela 9:

Tabela 10:

Tabela 11:

Tabela 12:

Tabela 13:

Distribui¢ao das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama,

segundo idade, cor, estado civil, escolaridade e status nutricional. Ribeirdo
Preto, 2010 (IN=T79) ..ot e 25

Distribui¢ao das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama,
segundo a lateralidade do tumor, tipo de neoplasia e estddio da doencga.
Ribeirdo Preto, 2010 (N=79) ..o 26

Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama,
segundo o tipo de cirurgia. Ribeirdo Preto, 2010 (N=76)......cccccccvveeecrveenirennnns 26

Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cincer de mama,
segundo o protocolo de tratamento. Ribeirdo Preto, 2010 (N=79)................... 27

Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama,
segundo o tempo de tratamento. Ribeirdo Preto, 2010 (N=78)........ccccveeevrenne 27

Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama,
segundo o motivo da internagdo durante o tratamento. Ribeirdo Preto, 2010

Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama,
segundo o motivo do atraso entre os ciclos. Ribeirdo Preto, 2010 (N=48)....... 28

Distribui¢ao das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama,
segundo o motivo do atraso entre os ciclos. Ribeirdo Preto, 2010 (N=31)....... 28

Percentual de episddios neutropénicos observados em mulheres portadoras de
cancer de mama submetidas a tratamento quimioterapico, Ribeirdo Preto, 2010

Episodios neutropénicos observados em mulheres portadoras de cancer de
mama submetidas a tratamento quimioterdpico segundo o tipo de quimioterapia
(QT), Ribeirao Preto, 2010 (IN=50).....cccciiiiiiiiiiiieeeeeeee e 30

Episddios neutropénicos observados em mulheres portadoras de cancer de
mama submetidas a tratamento quimioterdpico segundo grau de neutropenia e
ciclo de quimioterapia. Ribeirao Preto, 2010........ccceeeviieeriieeiiieeieeeieeeene 30

Médias e desvios padrao para a Medida Global de Sadde e Escalas Funcionais
do EORTC QLQ-C30 entre as mulheres submetidas a quimioterapia
neoadjuvante e adjuvante. Ribeirdo Preto, 2010 (N=79).....c.ccccevvvvernvennces 31

Médias e desvios padrdo para a Escala de Sintomas EORTC QLQ-C30 entre as
mulheres submetidas a quimioterapia neoadjuvante e adjuvante. Ribeirdo
Preto, 2010 (IN=79)..cciiieeeeeeee ettt 32



Tabela 14:

Tabela 15:

Tabela 16:

Médias e desvios padrdo para os Sintomas e Escalas de Sintomas do EORTC
QLQ-C30 e para a Escala de Sintomas do EORTC QLQ C30 e do BR-23 entre
as mulheres submetidas a quimioterapia neoadjuvante e adjuvante. Ribeirdo
Preto, 2010 (N=79) ettt s 32

Comparagdes para as varidveis do EORTC QLQ-C30 para as mulheres
submetidas a quimioterapia para cancer de mama. Ribeirdo Preto, 2011

Comparacdes para as varidveis do EORTC QLQ-C30 para as mulheres
submetidas a quimioterapia para cancer de mama. Ribeirdo Preto, 2011



LISTA DE ABREVIATURAS

CTC Common Toxicity Criterias

DNA Acido Desoxirribonucléico

EA Evento Adverso

EB Escore Bruto

EC Epirrubicina e Ciclofosfamida

EC-T Epirrubicina, Ciclofosfamida e Paclitaxel

EC-TH Epirrubicina, Ciclofosfamida, Paclitaxel e Trastuzumabe
EORTC European Organization for Research and Treatment of Cancer
FACT-B Functional Assessment of Cancer Therapy- Breast
FACT-G Functional Assessment of Cancer Therapy- Geral
FACT-N Functional Assessment of Cancer Therapy- Neutropenia
FEC S-fluorouracil, Epirrubicina e Ciclofosfamida

FLIC Functional Living Index- Cancer

GB Glébulos Brancos

HCFMRP-USP Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto

da Universidade de Sao Paulo

HER-2 Human Epidermal Growth Factor Receptor 2
IMC Indice de Massa Corpérea

LLN Lower Limit of Normal

MO Medula Ossea

NCI National Cancer Institute

NF Neutropenia febril



OMS Organizacdo Mundial da Sauide

Qv Qualidade de Vida

QVRS Qualidade de Vida Relacionada a Satde

RSCL Rotterdam Sympton Checkist

SF- 36 Medical Outcomes Study 36- item Short Form Health Survey
WHO World Health Organization

WHOQOL World Health Organization Quality of Life



SUMARIO

1. INTRODUGAO ....oooviieeeeeeeeeeeeeeeeeee et 15

2. PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS ........cocooovieeieeeeeereeeeeeeeeeesseseen e, 27

2.1, TIPO A @STUAO ...ttt e e e aaaa e e 27

220 PFIRCIPIOS EHCOS oo 27

2.3. Populacd@o de eSTUAO .............ccccueeeiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeee e 28

2.4, Varidveis do @STUAQ ...............cccueeveiriiieiiiiiiiiiienieeeee e 28

2.5. Procedimento para a coleta de dados....................ccceeeeeeuveieeecienaeeiiieaaanns 29

2.5.1.  EORTC QLQ-C30 ...ccuueoieaiiiieinieeeeeeeeese ettt 29

2.5.20 BR-23 et 32

2.6.  Andlise dos dAdos ...............c.ooocueeveiniiiiiiiniiiiiiinieeee e 33

3. RESULTADOS ...ttt ettt ettt ettt 35

3.1.  Caracterizac@o d AMOSITA ...........ccueeeeueeeeiieeeiieeeeieeesreeesreeesareeeeseeesseeesnees 35

3.2, Tratamento QUIMIOIETAPICO ...........ccceuueeeeeiuieeeeiiiiieeeeiiieeeesieeeeessiseeesssireeesnnns 37

3.3.  Intercorréncias durante o tratamento para cancer de mama......................... 38

3.3.1. Intercorréncias nos ciclos de qUIMIOIETAPIQ ..............cccueeeecueeeecueeeeieeeiieeeerieeennes 38

3.3.20 NOUITOPEIIQ ...ttt ettt et 39

3.4 Qualidade de Vida....................cccccuueeieeiiuiiiaiiiiieeeeieee e 41

4. DISCUSSAD. ...ttt 47

5. CONCLUSOES.......oetiiiiiiirieeiesietiesseiseeisesiesie s 58

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS .......cvuuriirriimeeinreesessssesssesessessssesssssssssnne 60
ANEXOS

APENDICES



14

1.Introducao

e e — I e —— I el ——_ W W =



15

1. INTRODUCAO

O cancer de mama € o mais comum entre a populac¢do feminina, representando 23%
de todas as neoplasias que sao diagnosticadas e atinge mais de 1,1 milhdes de mulheres a cada
ano. Anualmente, no mundo, 411 000 mortes ocorrem em decorréncia do cincer de mama, o
que representa mais de 1,6% de todos os 6bitos entre as mulheres. Cerca de 4,4 milhdes de
pacientes diagnosticadas com cancer de mama no passado, encontram-se vivas, 0 que torna
este 0 mais prevalente na populacdo mundial (WHO, 2009).

Tem-se observado, em alguns paises desenvolvidos, como Estados Unidos,
Canada e Reino Unido, um aumento da incidéncia do cancer de mama acompanhado de
uma reducdo da mortalidade, o que estd associado a deteccdo precoce e a oferta de
tratamento adequado. Em outros paises, como no caso do Brasil, o aumento da
incidéncia tem sido acompanhado de aumento da mortalidade, o que pode ser atribuido,
principalmente, a um retardamento no diagndstico e na instituicdo de terapéutica
adequada (WHO, 2009).

Em 2008 foi observado um total de 11.735 6bitos por neoplasia mamdria na
populacdo feminina brasileira. Para 2012, sdo esperados no Brasil, 52.680 casos novos
de cincer da mama, com um risco estimado de 52 casos a cada 100 mil mulheres,
(BRASIL, 2004; BRASIL, 2012).

O surgimento da neoplasia mamdria se dd de forma complexa, varidvel em sua
apresentacdo, com desenvolvimento e desfecho individuais, apresenta extensa
heterogeneidade e variabilidade tanto a nivel celular como molecular. As células sofrem
profundas mudancas metabdlicas e comportamentais, proliferam-se de maneira
excessiva e inoportuna, com o objetivo de escapar da vigilancia do sistema imunitdrio,
podendo assim invadir tecidos distantes e formar metdstases (WHO, 2009).

Sendo assim, a etiologia do cancer de mama e a evolucio genética dos precursores
malignos para a doenga invasiva sdo compreendidas apenas em parte. Trata-se de um
processo multifatorial, cujos fatores de risco incluem exposi¢c@o a estrogeno, nuliparidade e
idade avangada a época do primeiro parto, anormalidades histolégicas anteriores na mama,
predisposicao genética e fatores ambientais (POLLOCK et al., 2006).

Para o tratamento sist€mico, do cancer de mama, modalidades terapéuticas
disponiveis atualmente sdo a hormonioterapia, a imunoterapia e a quimioterapia, sendo
que esta constitui o tratamento de escolha para pacientes portadores de doenga maligna

em estadios avancados. Apesar da sua introducdo relativamente recente no arsenal
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terapéutico, seu papel é crescente, sendo incorporada precocemente em multiplos
programas de tratamento, associada a radioterapia, a cirurgia e aos agentes bioldgicos
(BRASIL, 2004; ZAGO; FALCAO; PASQUINI, 2004).

O objetivo do tratamento do cancer € reduzir a populacdo de células tumorais. Os
agentes antineoplasicos interferem em algumas fases essenciais para a divisao celular. O alvo
inicial desses agentes varia amplamente desde o ataque direto a molécula do DNA (4cido
desoxirribonucléico) a inibicdo da organizacdo do fuso mitético, necessario para que se
complete a divisao celular. Entretanto, todos os agentes antineopldsicos interferem no
processo celular que determina a ativagao dos mecanismos de reparo ou inicia o processo de
apoptose, que tem um papel central de acdo de todos os agentes neoplasicos (ZAGO;
FALCAO; PASQUINI, 2004).

O tratamento sistémico do cancer da mama tem sofrido rdpida e surpreendente
evolucdo. A compreensdo dos mecanismos bioldgicos e moleculares de sua génese e
progressdo propiciam fundamentalmente novas estratégias de intervencdo, principalmente
com a incorporag@o de novos e efetivos agentes quimioterdpicos, hormonais e biolgicos, no
armamento terapéutico. Tais avancos t€ém sido paulatinamente utilizados na reformulacao dos
protocolos terapéuticos, proporciona nao s6 uma melhor integracdo entre os tratamentos
sistémico, cirdrgico e radioterdpico, mas, principalmente, a racionalizacdo da escolha dos
novos agentes que, isoladamente ou em combinacdo, podem otimizar os resultados, com
menor toxicidade e maior conforto para as pacientes (MURAD, 2000).

Os agentes quimioterdpicos sdo projetados para matar as células cancerosas, sua
toxicidade, efeito colateral ou evento adverso (EA) esta relacionado diretamente ao seu
mecanismo de acdo. Algumas drogas agem em todas as fases da divisdo celular, sejam
tumorais ou nao, onde, as células dos tecidos, hematopoiético, germinativo, foliculo-
piloso e gastrintestinal, por apresentarem rapida divisao celular, sdo as mais atingidas.
Mesmo os medicamentos mais modernos apresentam estes EAs, em maior ou menor
grau. Entre as terapias utilizadas para o tratamento do cancer de mama, a gravidade dos
EAs pode variar de leves a muito graves. Felizmente, o rdpido reconhecimento destes,
seguido por intervencdes imediatas, pode melhorar os sintomas negativos e evitar a
progressdo para eventos mais graves (BARACAT; FERNANDES; SILVA, 2000;
MOORE, 2007).

A medula 6ssea (MO) representa um compartimento de proliferacdo, maturagdo
e reserva, com tempo de transito de cinco a sete dias e producdo de mais de um milhao

de células/Kg/dia. Apresenta uma populacdo de células (stem cell) responsavel pela
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formacdo do sangue, sendo elas: os eritrdcitos, as plaquetas, os mondcitos, 0s
granulécitos e os linfécitos (BARACAT; FERNANDES; SILVA, 2000; ZAGO;
FALCAO; PASQUINI, 2004).

Algumas drogas sdo capazes de afetar a funcdo da MO sendo chamadas de
mielossupressoras ou mielotéxicas e grande parte dos agentes quimioterapicos sao toxicos em
graus varidveis. Como citado anteriormente, a vulnerabilidade do tecido hematopoiético aos
citostdticos relaciona-se com sua rapida divisdo celular. A MO suprimida pelas drogas torna-
se incapaz de repor os elementos sanguineos circulantes, envelhecidos ou mortos. A
seqiiéncia imediata € a leucopenia, definida como a diminui¢do do nimero de leucdécitos ou
glébulos brancos que apresentam vida média de seis a oito horas. E seguido pela
trombocitopenia, ou seja, a diminui¢do do nimero de plaquetas, que possuem vida média de
sete a dez dias e a anemia, que é a diminuicdo do nimero de eritrcitos ou glébulos
vermelhos, que tém vida média de 120 dias (BONASSA; SANTANA, 2005).

A mielossupressdo ou mielotoxicidade é um dos principais EAs da quimioterapia
anticancer, sendo causada pela inibi¢@o dos leucdcitos, plaquetas e hemécias. Pode ocorrer em
vérias fases da diferenciacdo celular, o que proporciona o aparecimento de infec¢des, choque
séptico, anemia, dano de 6rgdos, risco de hemorragia e morte, que em geral é secundaria a
infeccdo favorecida pela neutropenia, ou a hemorragia relacionada a plaquetopenia
(EDWARDS, 2003; SCHWENKGLENKS et al., 2006).

O tempo necessdrio para o nadir (tempo transcorrido entre a aplicacao da droga e
o aparecimento do menor valor de contagem hematolégica) da mielossupressdo varia
conforme as diversas classes de drogas. A destruicdo deste conjunto de células leva a
um declinio previsivel na contagem dos leucécitos do sangue periférico, cujo pico da-se
entre o 10° e o 14° dias da administracdo da droga, apdés o que a contagem retorna
rapidamente ao normal. Outros agentes afetam as células progenitoras, levando a uma
mielossupressdo e uma recuperagdo mais tardia (BARACAT; FERNANDES; SILVA,
2000; BONASSA, 2005).

O grau de mielodepressao € varidvel e pode ser classificado em niveis de
toxicidade que variam de 0 a 4, de acordo com parametros laboratoriais (contagem de
leucécitos, plaquetas, hemoglobina e granuldcitos) e clinicos (hemorragia e infeccao).
Pacientes submetidos a tratamento quimioterdpico podem apresentar tal evento em trés
fases: imediata, nas primeiras 24 a 48 horas; precoce, mais freqiiente, aparece entre o 8°
e 21° dia, e a tardia, pode ocorrer entre a 4* e a 6* semana apds a administracio

(BARACAT; FERNANDES; SILVA, 2000; BONASSA, 2005).
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Mesmo com a disponibilidade de fatores de crescimento de eritropoiese que
facilitam a resposta do tecido hematopoiético no tratamento do cincer, a anemia, a
neutropenia e a trombocitopenia continuam sendo graves EAs do tratamento antineoplésico.
Em especial quando se considera os esquemas mais agressivos, com intuito de maximizar a
relacdo dose-resposta, e potencialmente dose-limitante de muitos regimes de quimioterapia
de primeira linha para os mais variados tipos de cancer, que inclui o de mama (EDWARDS,
2003; SCHWENKGLENKS et al., 2006).

O reconhecimento e relato dos EAs no tratamento do cincer tém sido essencial
na conducao de ensaios clinicos. Mais de 500 tipos distintos de EAs tém sido associados
com a terapia de cancer moderna, variando em gravidade, sendo desde pequenas
alteracOes assintomadticas observadas no exame fisico até lesdes potencialmente fatais
ou morte (TROTTI et al., 2003).

O National Cancer Institute’s Common Toxicity Criterias (CTC) foi criado em 1993
com o objetivo de padronizar, reconhecer e classificar os EAs do tratamento
quimioterdpico. O CTC tem sido amplamente utilizado para a coleta de dados relacionados
com o tratamento dos EAs, facilitando a avaliacdo de novas modalidades terapéuticas de
tratamento e medidas de suporte voltadas para o cancer (NATIONAL CANCER
INSTITUTE, 1999, 2010).

A versdao original do CTC apresenta 49 termos de EAs agrupados em 18
categorias, cada uma com critérios de classificacdo de gravidade do EA. Posteriormente
a sua primeira publicacdo, em um esforco para relatar todos os EAs vistos em seus
estudos, muitos grupos independentes acrescentaram critérios suplementares para
descrever esses EAs que nao foram originalmente incluidos, gerando assim, a adogdo de
diferentes critérios por diferentes grupos. Para melhorar a exatiddo, integridade,
precisdao do CTC além padronizar os relatérios dos grupos e modalidades terapéuticas, o
comité de revisdo do CTC foi criado para atender as necessidades atuais. A versao mais
atualizada do CTC (versao 4.03) foi publicada em junho de 2010 (NCI, 1999, 2010).

Desse modo, segundo o CTC (2010), a neutropenia pode ser definida por meio
de conclusdes baseadas nos resultados dos testes laboratoriais que indicam uma
diminui¢do no nimero de glébulos brancos em uma amostra de sangue, abaixo de 3x10°
células/L e a classifica em cinco graus:

e Grau I: < LLN (lower limit of normal)- 1500/mm’ (< LLN- 1,5x10°/L);
e Grau II: < 1500- 1000mm’ (< 1,5- 1,0X10°/L);



19

e Grau III: 1000- 500 mm> (< 1,0- 0,5X109/L, podendo resultar em atraso
das doses e contato social restrito);

e Grau IV: < 500mm’ (< O,5x109/L, com maior risco de desenvolver
infec¢des graves);

e Grau V: morte (FORTNER et al., 2006).

Outros autores definem de neutropenia como sendo a redug¢do do nimero de
neutréfilos circulantes (NIRENBERG et al.,, 2006), ou seja, nimero absoluto de
neutréfilos menor que dois desvios-padrio da média referencial para a idade. Em
adultos de ambos os sexos, € inferior a 1800/ul. Pode ser classificada também como
leve, moderada e grave, onde o risco de infeccdo bacteriana ou por fungos é
maximizado nas neutropenias graves (ZAGO; FALCAO; PASQUINI, 2004).

As neutropenias sdo causadas por mecanismos centrais, ou seja, por menor produciao
ou agressao da MO (aplasias adquiridas ou congénitas, hemoglobinuria paroxistica noturna,
anemias mielotisicas, carcinomatose metastatica, leucemias, linfomas, mielomas,
mielofibrose, radioterapia e quimioterapia) ou periféricos (displasias, infecg¢des, causas
imunoldgicas com destruicdo intravascular, hipersequestracdo, drogas e produtos quimicos
etc.), (ZAGO; FALCAO; PASQUINI, 2004).

A neutropenia induzida por quimioterapia pode ser definida como a reduc@o no
numero de neutrdfilos circulantes causado pela administragdo de quimioterapia
mielotéxica. Seus resultados em pacientes graves inclui altos indices de hospitalizacdes,
0 uso de antiobioticoterapia intra-venosa no combate a infec¢des, queda ou perda da
produtividade, altos custos econdmicos tanto para o paciente como para seus familiares
e também para o sistema de saide e causa efeitos diretos na qualidade de vida (QV) do
paciente e de seus cuidadores. Nesse sentido, pacientes com neutropenia induzida por
quimioterapia experienciam desfechos clinicos adversos e tem uma reducdo na QV
(METHVEN, 2010; NIRENBERG et al., 2006).

Em estudo realizado com 3220 pacientes com cancer (34,5% diagnosticados com
cancer de mama), verificou-se a ocorréncia de neutropenia grave (contagem absoluta de
neutréfilos abaixo de 500ul) em 24% dos pacientes e a ocorréncia de eventos neutropénicos
graves (presenca de febre, infeccdo, reducao de dose e atraso do tratamento) em 41%. As
complicagdes neutropénicas foram observadas na fase inicial do tratamento, ou seja, 64% de
todos os casos de neutropenia grave e 63% de todos os eventos neutropénicos graves
ocorreram no primeiro ciclo do tratamento quimioterdpico. O risco do desenvolvimento de

eventos neutropénicos graves variaram substancialmente por tipo de cancer, sendo observado
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em 52% nos pacientes diagnosticados com neoplasia de mama. Observou-se também que
regimes quimioterdpicos contendo antraciclinas foi um preditor significativo no
desenvolvimento dos eventos neutropénicos graves (WOLFF et al., 2005).

Jenkins e Freeman (2009) relizaram uma andlise retrospectiva com 741
pacientes portadores de cancer de mama onde descreveram o desenvolvimento de um
modelo preditivo, em que os valores hematoldgicos laboratoriais (contagem absoluta de
neutréfilos e de linfécitos) foram avaliados anteriormente a quimioterapia, sendo usado
para identificar os grupos de pacientes que estdo em risco aumentado de apresentar
neutropenia associada a quimioterapia em utilizacdo de FEC (5-fluorouracil,
epirrubicina, ciclofosfamida).

A partir dos indices hematoldgicos avaliados no periodo pré- quimioterapia observou-
se que tanto a contagem de neutrdfilos quanto de leucdcitos estdo fortemente associados ao
risco de desenvolvimento de eventos neutrOpenicos, neutropenia febril e diminuicdo da dose
ideal das drogas utilizadas. Concluiram que o tratamento diferencial com a contagem de
células brancas do sangue anteriormente a quimioterapia pode ser usado para identificar
pacientes com risco aumentado de desenvolver mielossupressao na utilizacdo de FEC. Nos
pacientes do grupo estudado com maior risco, apresentaram uma taxa de 20% de desenvolver
neutropenia febril no decorrer do tratamento, sendo estes elegiveis para a utilizacdo de
profilaxia priméria com suporte de fator estimulador de col6nia granulocitica, de acordo com
as diretrizes atuais (JENKINS; FREEMAN, 2009).

O manejo da neutropenia induzida por quimioterapia é administrado de diferentes
formas na pratica clinica. Tais estratégias seguem desde a reducdo da dose de
quimioterdpicos, com atrasos frequentes, até o uso de fatores estimuladores de colonia logo
no primeiro ciclo do tratamento, porém, essas modificacdes na dose podem ter como
consequéncia um resultado inferior na qualidade final da terapéutica (WHITE et al., 2005).

White et al. (2005) revisaram como tré€s clinicas oncoldgicas t€ém utilizado
estudos padrdo de pratica para avaliar e melhorar sua qualidade de atendimento,
particularmente na gestdo de neutropenia. Estas préticas analisadas forneceram registros
de ocorréncia de neutropenia com atrasos ou reducdes de doses de quimioterapia. Apos
quantificar a qualidade dos cuidados, foram estabelecidas diretrizes voltadas as préticas
desenvolvidas com o objetivo de otimizar a gestdo do evento. A experiéncia clinica
mostrou que os enfermeiros estdo bem posicionados para avaliar quais 0s pacientes

podem estar em maior risco de neutropenia e suas complicac¢des e, portanto, devem ser



21

tratados com fatores estimuladores de colonias. Entretanto as orientacdes praticas para o
uso desses fatores ainda estdo em desenvolvimento.

Para o éxito na implementacdo dessas diretrizes, os autores afirmam ainda que é
essencial que os enfermeiros em oncologia se responsabilizem no manejo dos pacientes
que estdo em risco de complica¢des neutropénicas. Estes devem se sentir responsaveis e
envolvidos no desenvolvimento, aplicacdo e avaliacdo de orientagdes para a garantia da
qualidade da assisténcia. Os enfermeiros devem atuar na colaboracdo com os demais
profissionais, devem também serem responsaveis por determinar os fatores de risco para
a neutropenia que um paciente pode apresentar e decidir sobre a melhor estratégia de
manejo destes eventos (WHITE et al., 2005).

De modo geral, os pacientes oncoldgicos sdo frequentemente submetidos a
visitas a clinicas, consultérios médicos e hospitais, ndo somente para a realizagdo da
quimioterapia, mas também para a gestdo dos EAs relacionados ao tratamento. Com
destaque para a neutropenia, com a realizacdo de exames laboratoriais periddicos,
necessidade de internagdes e utilizacdo de antibidticos em consequéncia dos possiveis
episddios infecciosos que podem acometer essa populacdo, e em alguns casos, a
realizacdo de terapia profilatica com fator estimulador de coldnia (filgrastim e
pegfilgrastim) que podem reduzir a incidéncia de neutropenia. Porém, tais visitas
destinadas a esses tratamentos podem atrapalhar a rotina dos pacientes e suas atividades
didrias (FORTNER et al., 2004).

De acordo com tais evidéncias, Fortner et al. (2004) realizaram estudo que
buscou determinar o tempo necessario para consultas médicas durante o tratamento
quimioterdpico, para melhor compreender as implicacdes e as estratégias na gestdo da
neutropenia induzida pela quimioterapia. Os pacientes incluidos no estudo relataram
que o tempo gasto na visita a clinica, com viagens, antes e depois da visita, alteraram
seu tempo de trabalho ou suas atividades socias. A hospitalizacdo por complicac¢des
relacionadas a neutropenia representaram a maior quantidade de tempo do paciente,
seguido pelas consultas médicas e pela administracao da quimioterapia. As visitas em
que os procedimentos sdo relativamente breves, tais como ida ao laboratério e as
relacionadas a aplicacdo de filgrastim ou pegfilgrastim, também representaram
quantidades substanciais de tempo.

Observa-se na literatura que os efeitos clinicos da neutropenia induzida por
quimioterapia, em termos do risco de reducao de infeccdo e das doses de quimioterapicos

além dos atrasos é bem documentada porém, os seus efeitos sobre os pacientes, bem-estar



22

ou QV, nao sdo. H4 um crescente reconhecimento de que, juntamente com eficicia e
seguranca, a QV € uma medida importante dos resultados do tratamento (PADILHA;
ROPKA, 2005).

Desse modo, percebe-se o grave problema de satide publica ao qual a doenca
oncoldgica se enquadra, nao somente por apresentar altos custos, mas também por gerar
grandes problemas sociais (PIMENTEL, 2006).

Individualmente ndo ha nenhuma dimensao da vivéncia que ndo seja afetada apds ser
fechado um diagndstico de cancer. O cancer muda a forma como os individuos percebem o
ambiente que os rodeia e as experiéncias associadas a ele resultam em um desequilibrio
espiritual. Esta patologia estd associada a perdas, o seu diagnéstico e tratamento t€m
consequéncias psicoldgicas com importantes repercussoes na QV (PIMENTEL, 2006).

O termo QV tem sido definido e medido de formas diferentes na literatura e,
mesmo com O interesse crescente no tema, nao se chegou a uma conclusido sobre sua
defini¢do. Porém, existe um amplo consenso em que o conceito de QV em satde €
multidimensional, que inclui no minimo os dominios fisico, mental e social e
estabelece-se que os sintomas estdo relacionados a doenca e ao tratamento
(BONNETAIN, 2010; FORTNER, 2005; PADILHA; ROPKA, 2005; WHO, 2009 ).

Esta defini¢do holistica, resulta indiretamente da definicdo da Organizagdo
Mundial de Satide (OMS). No entanto nenhuma das defini¢des propostas é de aceitacao
universal (BONNETAIN, 2010).

Dentro dos véarios conceitos presentes na literatura, o Grupo de Qualidade de
Vida da OMS traz a defini¢do de QV como sendo “a percepc¢do do individuo de sua
posicdo na vida, no contexto da cultura e do sistema de valores nos quais ele vive e em
relacdo a seus objetivos, expectativas, padroes e preocupacgdes” (WHO, 2009).

Para a avalicdo da QV, em geral tem sido empregados questiondrios que podem
ser genéricos, que consistem de instrumentos que avaliam de forma global aspectos
relacionados a QV (fisico, social, psicologico, emocional e sexual), como exemplo, o
Medical Outcomes Study 36-item Short Form Health Survey (SF-36) e o World Health
Organization Quality of Life (WHOQOL).

Além destes, t€m-se os instrumentos que sdo capazes de avaliar de forma
especifica alguns aspectos da QV com énfase em caracteristicas relacionadas a condi¢dao
que esta sendo estudada.

A pesquisa em QV tem tradicdo na oncologia e em relagdo aos instrumentos

construidos especificamente para a avaliacdo dos resultados das terapias para o tratamento do
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cancer, verifica-se na literatura a existéncia de alguns como o Functional Living Index- Cancer
(FLIC), Rotterdam Sympton Checkist (RSCL) e o European Organization for Research and
Treatment of Cancer (EORTC QLQ-C30), (VELIKOVA; STARK; SELBY, 1999).

Grande parte dos trabalhos, em que se investiga a QV de mulheres com cancer
de mama, € realizada em paises de lingua inglesa e nao apresentam consenso com
relacdo aos instrumentos a serem utilizados.

Para a avaliagdo da QV de mulheres portadoras de cancer de mama, estdo
disponiveis questiondrios especificos com mddulos ou subescalas como o Functional
Assessment of Cancer Therapy - FACT-B e o EORTC-BR23 (VELIKOVA; STARK;
SELBY, 1999).

Na busca da melhoria da qualidade da assisténcia prestada a mulheres com cancer
de mama, os indicadores de QV poderao auxiliar na prética clinica, nortear estratégias de
intervengdes e avalid-las, além de criar parametros para defini¢ao de estratégia de promocao
da sadde individual e coletiva (MACKLUF; DIAS; BARRA, 2006). E neste contexto que,
atualmente o termo QV vem sendo objeto de estudo de muitos trabalhos, principalmente
aos que abordam oncologia como tematica principal.

No estudo de Browall et al. (2008), que avaliaram a QV por meio do EORTC
QLQ-C30 e do médulo BR-23, de 150 mulheres com cancer de mama, sendo 75 em
tratamento quimioterdpico e 75 em tratamento radioterdpico. Os autores relataram que
as mulheres do grupo do tratamento quimioterdpico apresentaram diminuicao da QV, na
fun¢ado fisica, no desempenho de papéis, na fun¢do cognitiva, de imagem corporal,
func¢do social e ansiedade entre as entrevistadas antes do inicio do tratamento e ao final
do mesmo. Relataram ainda que, neste mesmo periodo, estas mulheres apresentaram
aumento significativo na fadiga, ndusea, vomito, dispnéia, constipacdo, dor e dos EAs
sist€émicos da terapia utilizada.

Pesquisas recentes que utilizaram instrumentos de QV geral e especifico
demonstraram que a neutropenia induzida por quimioterapia tem um efeito negativo
sobre a QV de pacientes com cancer, e pode afetar os resultados do tratamento
(PADILHA; ROPKA, 2005).

Fortner et al. (2005), em um estudo piloto, utilizaram uma amostra de 71
pacientes diagnosticados com cancer (pulmao, mama, ovario, linfoma, prdstata e outros
tipos) e observaram que pode haver um decréscimo da QV associado ao

desenvolvimento de neutropenia grau IV. Constaram que este decréscimo € maior para
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dor fisica, ansiedade e interagc@o social, sendo este pode ser mensurado sete dias apds o
evento neutrop€nico.

Em estudo de coorte realizado com 119 portadoras de cancer de mama
dutante o tratamento quimioterdpico, se avaliou a QV dessa populacdo com o
questiondrio QLQ-C30. Foi possivel verificar que todas as escalas de sintomas
apresentaram associagdo inversa com a QV, exceto a perda de apetite e diarréia. Os
resultados mostraram também que apenas o grau do tumor, status ocupacional,
menopausa, dificuldades financeira e dispnéia foram estatisticamente significantes
na previsao da QV dessas mulheres. O que demonstrou a coeréncia e a importancia
da relacdo entre a clinica e os fatores sdcio-demograficos. O apoio psicoldgico e
financeiro voltado as mulheres que experimentam esse diagndstico podem melhorar
a QV dessa populagiao (SAFAEE et al., 2008).

O impacto do diagndstico do cancer e do seu tratamento interfere, diretamente,
no estilo e na QV do individuo acometido pela doenca. O enfermeiro que atua na 4rea
de Oncologia deve deter conhecimento técnico e cientifico especifico e essencial a
pratica, estando atento a imprevisibilidade e na monitorizacdo dos EAs comuns ao
tratamento, suas conseqiiéncias para o paciente, sejam sobre seu desempenho fisico,
social ou emocional.

Durante a udltima década, a Enfermagem Oncolégica tém consistentemente
classificado QV, neutropenia e mielossupressdo entre suas principais prioridades de
investigacdo, devido a crescente necessidade de melhorias na compreensao da QV em
pacientes neutropénicos.

Os enfermeiros sdao os defensores dos cuidados primdrios de apoio para os
pacientes, podendo ter um papel mais ativo na melhoria da qualidade da assisténcia
prestada a esses por meio da sua participagdo em programas de melhoria continua de
qualidade. Esses profissionais sdo, frequentemente, os principais membros das equipes
multidisciplinares que desenvolvem e implementam diretrizes para o manejo da
neutropenia. Existem vérios exemplos de programas de enfermeiros que resultaram em
substanciais melhorias na gestdo da neutropenia, devendo este participar de projetos de
investigacdo, comunicar suas experiéncias e resultados de pesquisas em congressos de
enfermagem. Outros projetos educacionais de ambito internacional, tais como a
Assessment-Information-Management Higher Initiative, também foram bem sucedidos
na promocdo da conscientizacdo da importancia do cuidado de suporte entre os

enfermeiros (MOORE; CROM, 2006).
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No servico de Oncoginecologia e Mastologia do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto da Universidade de Sao Paulo (HCFMRP-
USP), ndo ha protocolos de cuidados de enfermagem para atendimento das mulheres
com cancer ginecoldégico ou mamadrio durante o tratamento. O que dificulta a
uniformizacdo das orientacdes e informacdes fornecidas pela equipe de enfermagem
para a mulher e seus cuidadores. Observa-se na fala das mulheres, informagdes
desencontradas e muitas vezes contraditdrias, o que dificulta a tomada de decisdo frente
aos EAs do tratamento quimioterdpico e quanto a confianca na equipe. Nota-se também
uma auséncia de estudos nacionais voltados ao manejo da neutropenia na drea da
Enfermagem, assim como a implementacdo de protocolos especificos que auxiliem na
melhoria da qualidade da assisténcia prestada.

Desse modo, decorre a relevancia do presente estudo, que tem como objetivos:

. Analisar a ocorréncia de neutropenia induzida pelas drogas utilizadas nos
protocolos de quimioterapia neoadjuvante e adjuvante entre mulheres seguidas no
Ambulatério de Mastologia do HCFMRP-USP.

° Identificar os dominios de qualidade de vida mais afetados entre as mulheres

durante o tratamento quimioterdpico.
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2. Procedimentos Metodologicos
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2. PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS

2.1. Tipo de estudo

Este estudo é parte do projeto “Avaliacdo da qualidade de vida, ansiedade,
depressao e toxicidade ao tratamento quimioterdpico em mulheres com cancer de mama’.

Para o desenvolvimento do presente estudo, foi realizada avaliacdo das toxicidades
hematolégicas em mulheres com cancer de mama durante o tratamento quimioterapico
neodjuvante ou adjuvante, seguidas no Ambulatério de Mastologia do HCFMRP-USP.
Estas mulheres foram avaliadas a cada ciclo de quimioterapia e também responderam a um
questiondrio de QV em momentos especificos do tratamento.

Para a avaliacdo da QV foi utilizado o instrumento da European Organisation for
Research and Treatment of Cancer, chamado de EORTC QLQ-C30 e o mddulo
especifico para cancer de mama o QLQ-BR23, traduzidos e validados para o portugués.
Este questiondrio foi aplicado antes do primeiro ciclo de tratamento quimioterdpico, na
metade do tratamento e apds o tltimo ciclo do mesmo.

Para a utilizacdo destes instrumentos foi solicitado autorizagdo através de
contato via e-mail com a EORTC (Anexo A). Os procedimentos solicitados pela
Organizagdo foram realizados e recebemos uma cOpia dos questiondrios e do manual

para anélise dos dados.

2.2.  Principios Eticos

Este projeto foi aprovado pelo Departamento de Ginecologia e Obstetricia e
também pelo Comité de Etica do HCEMRP-USP, por meio do Processo HCRP
1460/2009 (Anexo B).

As mulheres que se enquadraram nos critérios de inclusdo da pesquisa,
receberam convite para participarem da mesma durante consulta no referido
ambulatério. Para estas mulheres, a pesquisadora expds os objetivos do estudo, lhes
assegurando o sigilo de suas identidades, garantido-lhes ainda, a possibilidade de se
recusarem a participar ou interromperem sua participacdo a qualquer momento, sem
prejuizo para seu tratamento. A seguir, aquelas que decidiram participar, assinaram um

termo de consentimento (Apéndice A).
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2.3.  Populagdo de estudo
A partir de uma estimativa de 100 casos novos/ano de cancer de mama atendidos
no referido ambulatério, o estudo recrutou as mulheres que iniciaram tratamento

quimioterdpico no periodo de abril de 2009 a marco de 2010, seguindo os critérios de

inclusdo:
o Mulheres com idade acima de 19 anos;
o Mulheres que estivessem iniciando o tratamento quimioterdpico pela primeira

vez, neoadjuvante ou adjuvante.

Os critérios de exclusio foram:

o Mulheres que ndo pudessem se expressar individualmente;

o Mulheres que apresentassem doenca metastitica no diagndstico do cancer de
mama;

. Mulheres que apresentassem outro tipo de tumor maligno no diagnéstico;

. Mulheres que jd tivessem recebido tratamento quimioterdpico por cancer de

mama ou outro tipo de tumor maligno;

. Mulheres no ciclo gravidico puerperal.

2.4.  Variaveis do estudo

Foram definidos como varidveis deste estudo, os EAs hematolégicos, que estdo
demonstrados com graus de toxicidade no Anexo C e descritos a seguir (BONASSA;
SANTANA, 2005; NATIONAL CANCER INSTITUTE, 1999):

¢ Mielossupressdo ou mielotoxicidade: considerada um dos EAs mais importantes,

(€N

(€N

fator dose-limitante e responsdvel pelo intervalo entre as aplicagdes. Este efeito
variado para cada droga quimioterdpica. E classificada de acordo com o elemento do
sangue que se encontra no limite ou abaixo dele:

. Neutropenia: é a queda nas taxas de neutréfilos, que s@o os leucdcitos mais
numerosos, seus valores normais siao 3.200 a 6.000/ mm° de sangue ou de 54 a 62%. A
neutropenia € o principal fator de risco isolado para quadros infecciosos em individuos
com cancer, j4 que os sinais classicos de infec¢do podem ndo ocorrer em fungdo do
nimero limitado de células fagocitarias. Quando ocorre o nimero de neutréfilos estd

abaixo de 3000/mm2;



29

Os valores laboratoriais utilizados neste estudo, tanto para normais quanto para
alterados, foram os de referéncia do Laboratério de Hematologia do HCMRP-USP
(Anexo D).

As varidveis sécio-demograficas foram: idade; raca; co-morbidade e estadio do

cancer.

2.5.  Procedimento para a coleta de dados

Para a coleta de dados utilizou-se um instrumento para seguimento do
tratamento quimioterdpico, seja ele neoadjuvante ou adjuvante.

O instrumento contém informagdes quanto ao diagndstico, realizacdo de bidpsia,
resultado do exame anatomopatoldgico, resultado dos exames hematoldgicos realizados
antes de cada ciclo de quimioterapia, esquema quimioterdpico proposto para
neoadjuvancia ou para adjuvancia, EAs pds-quimioterapia, uso de cateter totalmente
implantado, intercorréncias durante a administracdo dos quimioterapicos, como reagdes
alérgicas e extravasamento de quimioterdpicos, além de dados sobre o procedimento
cirirgico. Estas informag¢des foram obtidas pela pesquisadora em revisdo do prontudrio
médico das mulheres participantes do estudo (Apéndice B).

Os dados coletados foram: dados pessoais (idade, escolaridade, estado civil,
religido, ocupacgdo e situacdo de trabalho); patologias associadas; superficie corporal;
tipo de cancer e estadiamento clinico; esquema quimioterdpico neoadjuvante ou
adjuvante proposto; exames hematoldgicos pré-quimioterapia e anterior a cada ciclo;
atrasos para iniciar o ciclo seguinte e motivo do atraso; implantacdo de cateter
totalmente implantado; tipo de cirurgia; intercorréncias no pos-operatorio; data do ébito,
se este tiver ocorrido.

Ap6s foi aplicado o EORTC QLQ-C30 versao em portugués (Anexo E) e o
modulo especifico para cancer de mama BR-23 (Anexo F), que serdo descritos a seguir.
Estes questionarios foram aplicados em trés momentos do tratamento: antes de iniciar,

no meio € ao término.

2.5.1. EORTC QLQ-C30

A EORTC foi fundada em 1962 com o objetivo de desenvolver, coordenar e
estimular pesquisas sobre cancer com grupos multidisciplinares na Europa. Em 1980,
esta Organizagao criou o Quality of Life Group, que desenvolveu o EORTC QLQ-C30,

um instrumento de QV especifico para pacientes com cancer.
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O modelo de QV da EORTC ¢ multidimensional € o questiondrio auto-
administravel. Cobre sintomas especificos do céncer, efeitos colaterais do tratamento,
sofrimento psicolégico, funcionamento fisico, interacdo social, imagem corporal,
sexualidade, saide global e satisfagdo com o cuidado médico.

O instrumento QLQ C-30 (versao 3.0) traduzido e validado para o portugués
(BRABO, 2006), é o questiondrio central, que contém trinta itens que sio divididos em
trés dominios: Estado de Satide Global que contém duas questdes de avaliacdao; Escalas
Funcionais, que contém 15 itens para avaliacdo sendo estes: funcionamento fisico,
desempenho de papéis, funcionamentos emocional, cognitivo e social; Escalas de
Sintomas que sdo compostas por 13 itens de avaliacdo que incluem: fadiga, nduseas,
vOmito, dor, dispnéia, insOnia, perda de apetite, constipacdo, diarréia e dificuldades
financeiras. Estes dominios podem ser visualizados no quadro abaixo (Quadro 1):

Os itens de um a 28 do questiondrio sdo colocados em Escala do tipo Likert de
quatro pontos, onde as respostas seguem o seguinte padrdo: ndo, pouco, moderadamente
e muito. E os itens 29 e 30 sdo apresentados em Escala do tipo Likert de sete pontos,

onde um corresponde a péssimo e sete corresponde a 6timo.



Quadro 1 - Escores do EORTC QLQ-C30 versdo 3.0.
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Escala

Medida global de saide
EGS/QV

Escalas funcionais

Fungio Fisica

Desempenho de Papéis

Fung¢do Emocional

Funcdo Cognitiva

Funcdo Social

Escala de sintomas

Fadiga

Nausea e vomito

Dor

Sintomas (itens)
Dispnéia

Ins6nia

Perda de apetite
Constipagao
Diarréia

Item

Dificuldades Financeiras

Questao

29 e 30

las

6e7

21a24

20e 25

2627

10,12 e 18

14e15

9e19

11

13
16

17

28

Item Nivel*

Escore minimo

Condicéo fisica e QV ruim

Confinado a cama, necessita de
ajuda para tomar banho, vestir-se
e comer

Impedido de trabalhar ou realizar
atividades de lazer

Sente-se muito irritado, tenso,
deprimido e preocupado

Apresenta muita dificuldade em
concentrar-se e recordar
informagdes

A condicido fisica e o tratamento

interferem muito na vida familiar
e em atividades sociais

Nio se sente cansado ou fraco e
ndo necessita descansar

Nao apresenta ndusea ou vOomito

Nao sente dor

Nio apresenta dispnéia

Nio apresenta dificuldades para
dormir

Apetite conservado
Sem constipagdo

Sem diarréia

A condigio fisica e o tratamento
ndo  provocam  dificuldades
financeiras

Escore maximo

Condicéo fisica e QV excelente

Pode realizar atividades fisicas
pesadas sem dificuldade

Nio apresenta limitagdes no
trabalho ou no lazer

Nido se sente irritado, tenso,
deprimido e preocupado

Nao apresenta dificuldade de

concentragéio e memoria

A condicdo fisica e o tratamento
nao interferem na vida familiar e
em atividades sociais

Sente-se muito fraco e cansado e
necessita descansar a maior parte
do tempo

Sente-se muito nauseado e vomita
muito

Apresenta muita dor que interfere
em todas as atividades

Apresenta dispnéia severa

Nio consegue dormir

Anorexia severa
Constipagdo severa

Diarréia severa

A condicdo fisica e o tratamento
provocam dificuldades financeiras

* Diferenca entre a maior e a menor resposta possivel para cada item.
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2.5.2. BR-23

O questiondrio QLQ-C30 apresenta modulos, que sio definidos como grupo de itens
que ndo sdao abordados ou ndo sdo explorados suficiente no questiondrio central e sdo
relevantes para a avaliagdo da QV de um grupo especifico (SPRANGERS et al., 1998).

O moédulo QLQ-BR23 foi criado especificamente para mulheres com cancer de
mama, estd traduzido e validado para o portugués (SILVA; LATORRE, 2008). Este médulo
contém 23 questdes divididas em dois grupos: Escala Funcional que inclui quatro itens sobre
imagem corporal, dois itens sobre fun¢do sexual, um item sobre prazer sexual e um item
sobre perspectivas futuras; Escala de Sintomas que incluem sete itens sobre efeitos

secunddrios da terapia sist€émica, quatro itens sobre sintomas na mama, trés itens sobre

sintomas no braco e um item sobre queda de cabelo (Quadro 2).

Quadro 2 - Escores do EORTC QLQ- BR23, versao 3.0.

Escala Questio Item  Nivel* Escore minimo Escore maximo

Escalas funcionais

Imagem corporal 39a42 4 3 Senti-se menos bonita e menos Senti-se bonita e mulher mesmo
mulher devido a doenga ou com adoencaou com o tratamento
tratamento

Funcio sexual 44 e 45 2 3 Nao sentiu deseje nem foi Sentiu desejo e foi sexualmente
sexualmente ativa ativa

Satisfacdo sexual 46 1 3 Sexo ndo foi satisfatério Sexo foi muito satisfatério

Perspectivas futuras 43 1 3 Sente-se muito preocupado com Nao se preocupa com  as
as perspectivas futuras perspectivas futuras

Escala de sintomas

Eventos adversos da terapia 31 a34,36a 7 3 Nio apresentou eventos adversos Apresentou pelo menos um evento

sistémica 38 a terapia sistémica adverso a terapia sistémica

Sintomas da mama 50 a53 4 3 Nio sentiu dor ou alteragdes na  Sentiu muita dor e/ou alteragdes na
mama doente mama doente

Sintomas do brago 47 a49 3 3 Ndo sentiu dor, inchagco ou Sentiu muita dor, inchagco e/ou
dificuldade em movimentar o dificuldade em movimentar o brago
brago

Perda dos cabelos 35 1 3 Nido se perturbou com a queda Apresentou-se muito perturbada

dos cabelos

com a queda dos cabelos

* Diferenca entre a maior e a menor resposta possivel para cada item.

Todos os 23 itens sdo colocados em Escala do tipo Likert de quatro pontos onde

as respostas seguem o seguinte padrdo: ndo, pouco, moderadamente e muito.

Os instrumentos foram traduzidos do inglés para outros idiomas, incluindo o

portugués pela prépria organizacdo, que descreve o processo de tradugdo por dois
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nativos da lingua e que sejam fluentes na lingua original do instrumento. O resultado da
tradugdo foi traduzido novamente para a lingua original, obtendo assim, um piloto do

questiondrio traduzido (SPRANGERS et al., 1998).

2.6. Anadlise dos dados
Baseado nos objetivos do estudo foi realizado:
° Analise descritiva de todas as variaveis;
. Andlise descritiva das varidveis: Neutréfilo para cada ciclo.

Para a analise do instrumento EORTC QLQ-C30, foi estabelecido um escore
bruto (EB) para cada escala, formado pela somatdria do valor das alternativas apontadas
em cada questao/item que compdem a escala e dividido pelo nimero de respostas. Os
valores das alternativas variam de um a quatro para as questdes um a 28. Assim tem-se:

EB=ql+g2+g3+...4+qn

n

Ap6s foi realizado a transformacgao linear (escores de 0 a 100), que seguiu os

seguintes passos:

e Para calculo das escalas funcionais:
Escore=(1-__ (EB-1) ] X 100
variacao
e Para cilculo da escala global- EGS/QV:

Escore=((EB-1) / variagdd X 100

e Para calculo das escalas/itens sintomas:

Escore=((EB-1) / variagdd X 100

Para a andlise do instrumento QLQ-BR23, foi utilizado o mesmo calculo
utilizado para QLQ-C30, utilizado nas escalas/itens funcionais:

Escore=(EB-1) / variagdo) X 100.

Ap6s os cdlculos, foi realizada andlise comparativa entre as mulheres que

desenvolveram neutropenia durante tratamento quimioterapico.



3. Resultados
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3. RESULTADOS

3.1.  Caracterizacao da amostra

Foram incluidas no estudo 83 mulheres submetidas a tratamento quimioterdpico
neoadjuvante ou adjuvante para cancer de mama, durante o periodo de abril de 2009 a
outubro de 2010, no servico de Oncoginecologia e Mastologia do HCFMRP-USP.
Durante o seguimento, duas pacientes abandonaram o tratamento quimioterdpico e
relataram intolerdncia aos EAs, uma solicitou ser excluida da pesquisa e uma foi
constatado metéstase. Nesse sentido, 79 mulheres compuseram a amostra.

As participantes apresentaram idade entre 29 a 69 anos, sendo que 34,2% delas
se encontravam na faixa etaria de 51 a 60 anos e 24,1% estavam com idade abaixo de 40
anos. A média de idade das participantes foi de 48,4 anos, com desvio padrdo de +/-
9,67 anos (Tabela 1).

Quanto a raga, 79,7% eram brancas; ao estado civil, 61% referiram ter companheiro e
de acordo com a escolaridade, 43% possuiam menos de quatro anos de estudo (Tabela 1).

De acordo com a composi¢do corporal classificada a partir do célculo do indice de
massa corporea (IMC), 41% apresentam sobrepeso (IMC > 25 Kg/mz) e no prontudrio de trés
pacientes ndo havia registro de dados antropométricos, (Tabela 1).

Entre as mulheres estudadas, 40 apresentaram outras patologias associadas,
sendo 17,7% com hipertensao arterial, 10,1% com depressao, 47,5% apresentavam
outras patologias como diabetes mellitus, sindrome do panico e hipotireoidismo e 40%
possuiam associacdo a de mais do que uma patologia. Do total da amostra, 49,3% nao

apresentaram comorbidades.



36

Tabelal - Distribuicdo das mulheres submetidas & quimioterapia para cancer de mama, segundo idade, cor, estado
civil, escolaridade e status nutricional. Ribeirdo Preto, 2010 (N=79).

Caracteristica Nuimero e porcentagem (%)
de mulheres
Idade
Abaixo de 30 anos 1(1,3%)
31 a 40 anos 18 (22,8%)
41 a 50 anos 25 (31,6%)
51 a 60 anos 27 (34,2%)
61 a 69 anos 8 (10,1%)
Cor
Branca 63 (79,7%)
Negra 7 (8,9%)
Parda 8 (10,1 %)
Amarela 1 (1,3 %)
Estado civil
Com companheiro 48 (61%)
Sem companheiro 12 (15%)
Outros 19 (24%)
Escolaridade
Menos de 4 anos de estudo 34 (43%)
De 4 a 8 anos de estudo 32 (41%)
Mais de 8 anos de estudo 13 (16%)
Composicio Corporal
Abaixo do peso (< 18,5 Kg/mz) 1 (1%)
Peso normal (18,5 — 24,99 Kg/mz) 17 22%)
Sobrepeso (> ou = 25 Kg/m? 31 (41%)
Obesidade (> ou = 30 Kg/m®) 27 (36%)

*Fonte: WHO, 2006

Quanto a lateralidade do tumor, 62% das mulheres apresentaram a mama
esquerda comprometida e 2,5% possuiam comprometimento bilateral (Tabela 2).

A neoplasia mais freqiiente foi o carcinoma ductal invasor, que acometeu 72,2%
das mulheres estudadas, seguido por carcinoma ductal infiltrante com 7,6% e 20,3%
apresentaram outros tipos de carcinoma como o lobular e o inflamatério (Tabela 2).

Os estadios clinicos do cincer de mama mais observados foram o Ila em 25,3%

das mulheres, seguido pelo IIb e IIIb com uma freqiiéncia de 21,5% para cada (Tabela 2).
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Tabela 2 - Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama, segundo a lateralidade do
tumor, tipo de neoplasia e estddio da doenca. Ribeirdo Preto, 2010 (N=79).

Caracteristica Numero e porcentagem (%)
de mulheres
Lateralidade do tumor

Esquerdo 49 (62%)
Direito 28 (35,5%)
Bilateral 2 (2,5%)
Tipo de neoplasia
Ductal invasor 57 (72,2 %)
Ductal infiltrante 6 (7,6%)
Outros 16 (20,3%)
Estadio da doenca
IIa 20 (25,3%)
IIb 17 (21,5%)
IIIb 17 (21,5%)
IIla 15 (19%)
Ia 5 (6,3%)
In situ 2 (2,5%)
Sem registro 3(3,8%)

Das 79 mulheres que compuseram a amostra, 76 realizaram procedimento
cirirgico. Foi possivel observar que a tumorectomia, mastectomia e ampliacio de
margem foram as cirurgias mais realizadas (Tabela 3). Apenas 10 mulheres foram

submetidas a pléstica ou reconstru¢do mamdria no mesmo tempo cirirgico.

Tabela 3 - Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama, segundo o tipo de cirurgia.
Ribeirdo Preto, 2010 (N=76)

Tipo de cirurgia Numero e porcentagem (%)
Cirurgia conservadora 51 (67,1%)
Cirurgia radical 25 (32,9%)

3.2.  Tratamento quimioterdpico

Quanto a terapéutica utilizada, 50,6% das mulheres receberam tratamento
quimioterdpico neoadjuvante, enquanto que 49,4% receberam o adjuvante.

Os protocolos utilizados, tanto para o tratamento neoadjuvante quanto para o adjuvante,
foram FEC (Fluouracil, Epirrubicina e Ciclofosfamida), EC-T (Epirrubicina, Ciclofosfamida e
Paclitaxel), EC-TH (Epirrubicina, Ciclofosfamida, Paclitaxel e Trastuzumab) e EC
(Epirrubicina e Ciclofosfamida). A escolha do esquema € realizada de acordo com o protocolo
da instituicdo, que prevé o estddio clinico, o diagndstico histolégico, bem como o painel

imunohistoquimico para receptores hormonais e HER-2.
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Tabela 4 - Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama, segundo o protocolo de
tratamento. Ribeirdo Preto, 2010 (N=79).

Protocolo Neoadjuvancia Adjuvancia
EC-T 23 (29,1%) 7 (8,9%)
EC-TH 11 (14%) 7 (8,9%)

FEC 5 (6,3%) 24 (30,4%)
EC/ET 1(1,3%) 1(1,3%)

Foram realizados no total, 572 ciclos de quimioterapia, sendo 301 ciclos para
tratamento neoadjuvante e 271 adjuvante.

Das 79 mulheres participantes, 78 concluiram o tratamento quimioterapico, € a
duracdo variou de quatro a nove meses. Uma mulher foi a 6bito antes de terminar o

tratamento (Tabela 5).

Tabela 5 - Distribuicdo das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama, segundo o tempo de
tratamento. Ribeirdo Preto, 2010 (N=78).

Tempo de tratamento em meses Numero de mulheres
4 17
5 24
6 22
7
8
9

3.3.  Intercorréncias durante o tratamento para cdncer de mama
3.3.1. Intercorréncias nos ciclos de quimioterapia

Durante a realizacao dos 572 ciclos de quimioterapia, foram verificadas variadas
intercorréncias, que interferiram diretamente na duragdo do tratamento. Das 79
mulheres estudadas, 30,4% foram internadas durante o tratamento, totalizando 30
hospitalizagdes, excluindo-se aquelas ocasionadas devido a realizacdes de exames
complementares ou procedimentos cirdrgicos. Os motivos das internacdes foram

diversos, como descritos na Tabela 6.

Tabela 6 - Distribuicdo das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama, segundo o motivo da
interna¢do durante o tratamento. Ribeirdo Preto, 2010 (N=30).

Motivo da internagio Niimero de mulheres
Neutropenia febril 10
Desidratagdo 8
ITU 2
Pneumonia 2
Outros 8

Total 30
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Entre os ciclos de quimioterapia ocorreram atrasos e a média foi de 6,3 dias.
Os principais motivos para isso foram: falta de vaga na central de quimioterapia seguida
pela ocorréncia de neutropenia.

Nas Tabelas 7 e 8, estdo apresentados os motivos dos atrasos que foram
agrupados conforme o protocolo de quimioterapia recebido. Os protocolos EC-T e EC-
TH, utilizados por 48 mulheres e os protocolos FEC e EC, utilizados para 31 mulheres.

Tabela 7 - Distribuicdo das mulheres submetidas a quimioterapia para cincer de mama, segundo o motivo do atraso
entre os ciclos. Ribeirdo Preto, 2010 (N=48).

Motivo do atraso para Ciclo 2 Ciclo 3 Ciclo 4 Ciclo 5 Ciclo 6 Ciclo 7 Ciclo 8 Total
Protocolo EC-T/EC-TH (n=48) (n=48) (n=48) (n=48) (n=47) (n=46) (n=42) Niamero
Falta de vaga 8 11 11 7 8 3 1 49
Neutropenia 7 10 10 12 1 0 2 42
Infecgdo 1 1 1 1 0 0 1 5
Outros 6 7 8 7 11 18 6 63
Total 22 29 30 27 20 21 10 159

Tabela 8 - Distribui¢do das mulheres submetidas a quimioterapia para cancer de mama, segundo o motivo do atraso
entre os ciclos. Ribeirdo Preto, 2010 (N=31).

Motivo do atraso para  Ciclo 2 Ciclo 3 Ciclo 4 Ciclo 5 Ciclo 6 Total
Protocolo FEC/EC (n=31) (n=31) (n=31) (n=31) (n=31) Niimero
Falta de vaga 8 11 11 2 1 33
Neutropenia 7 10 10 8 9 44
Infecc¢ao 1 1 1 1 0 4
Outros 6 7 8 7 9 37
Total 22 29 30 18 19 118

Pode-se obsevar que dos 159 ciclos de quimioterapia realizados por mulheres
que utilizaram os protocolos EC-T/ EC-TH, 42 nao foram realizados devido ao
desenvolvimento de neutropenia e dos 118 ciclos de FEC/EC, 44 ndo foram

administrados pelo mesmo motivo.

3.3.2.  Neutropenia

A neutropenia € caracterizada pela diminui¢do de células brancas do sangue,
com contagem de neutr6filos abaixo de 1,5x10°/L.

Dentre os exames de sangue coletados anteriormente a cada ciclo
quimioterdpico, para trés pacientes nao foram coletados antes de iniciar a quimioterapia,
e para outras trés ndo foram solicitados os exames hematoldgicos pds-tratamento e uma

paciente foi a 6bito durante o tratamento.
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Das 79 mulheres participantes no estudo, 63,3% apresentaram neutropenia em
algum momento do tratamento quimioterdpico, destas, 16,5% desenvolveram o evento
uma unica vez, 20,2% apresentou neutropenia duas vezes durante a quimioterapia,

16,5% trés vezes e 10,1% desenvolveram quatro episédios neutropénicos (Tabela 9).

Tabela 9 - Percentual de episddios neutropénicos observados em mulheres portadoras de cAncer de mama submetidas
a tratamento quimioterdpico, Ribeirdo Preto, 2010 (N=79).

No. de episodios neutropénicos* Porcentagem

observados Frequéncia (%)

0 29 36,7

1 13 16,5

2 32 20,2

3 39 16,5

4 32 10,1

Total 116 100

* < LLN- 1,5x10°/L.

Quanto ao tipo de quimioterapia, a ocorréncia de neutropenia foi observada tanto
no tratamento neoadjuvante como no adjuvante. Das 40 mulheres que receberam o
tratamento neoadjuvante, 24 mulheres (60%) desenvolveram neutropenia em algum
momento da quimioterapia, o que representou 48% de todos os episddios neutropénicos
verificados no estudo. Porém, das 39 participantes em tratamento adjuvante, 26 (66,7%)
apresentaram neutropenia, representando assim, 52% dos 50 eventos neutropénicos

verificados (Tabela 10).

Tabelal0 - Episédios neutropénicos observados em mulheres portadoras de cancer de mama submetidas a
tratamento quimioterdpico segundo o tipo de quimioterapia (QT), Ribeirdo Preto, 2010 (N= 50).

Tipo de QT No. pacientes com % Total de
neutropenia (%) neutropenia
Neoadjuvante 24 (60%) 48 %
Adjuvante 26 (66,7%) 52%
Total 50 100 %

Segundo o protocolo quimioterdpico, 31 mulheres utilizavam EC-T/EC-TH,
sendo que destas, 21 (67,7%) desenvolveram neutropenia. J4, entre as 48 pacientes
tratadas com FEC/EC, em 29 (60,4%) apresentaram neutropenia.

Foi observado um total de 116 episddios neutropénicos ao longo do estudo. Destes,
9,5% foram classificados como grau I, 46,5% grau 1II, 31,9% grau Il e 12,1% grau IV. Os
resultados hematoldgicos obtidos antes do inicio do terceiro ciclo de quimioterapia

apresentaram a maior quantidade de eventos neutropénicos (23,3%), (Tabela 11).



41

O maior nimero de ocorréncias de neutropenia graus III e IV foram observados
nos exames anteriores aos ciclos trés (32,4%) e neutropenia grau IV, nos exames que

antecederam o ciclo dois (42,8%).

Tabela 11 - Episddios neutropénicos observados em mulheres portadoras de cancer de mama submetidas a tratamento
quimioterdpico segundo grau de neutropenia e ciclo de quimioterapia. Ribeirdo Preto, 2010.

Ciclo 1 Ciclo 2 Ciclo 3 Ciclo 4 Ciclo5 Ciclo6 Ciclo7 Ciclo8 Total (%)

Grau I 0 2 1 2 2 2 2 0 11 (9,5%)
Grau II 0 6 12 13 15 6 0 2 54 (46,5%)
Grau III 0 7 12 8 8 2 0 0 37 (31,9%)
Grau IV 0 6 2 1 1 4 0 0 14 (12,1%)
Total 0 21 27 24 26 14 2 2 116 (100%)

A média de idade das mulheres que apresentaram grau III de neutropenia em algum
momento do tratamento foi de 49,63 anos, ja as que apresentaram grau IV foi de 43,2 anos.
O IMC das pacientes que apresentaram grau III de neutropenia em algum momento do
tratamento foi de 28,3 Kg/mz, ja as que apresentaram grau IV foi de 28,5 Kg/mz.

Segundo o estadiamento clinico das pacientes estudadas, 25 apresentaram grau
IIT de neutropenia em algum momento da quimioterapia, sendo que destas, 32%
apresentaram estadio Ila, 20% o IIb, 12% o Illa, 28% o IIIb e 8% o la. Das 10 pacientes
que apresentaram neutropenia grau IV, 30% o Ila e o IIIb e 20% o 1Ib e o IIla.

3.4  Qualidade de vida

Para apresentacao dos dados referentes a QV, as participantes do estudo foram
dividas em dois grupos, um que recebeu quimioterapia neoadjuvante e outro que
recebeu quimioterapia adjuvante, independente do protocolo quimioterdpico utilizado.

Em cada periodo de aplicacdo do questiondrio, o coeficiente alfa de Cronbach
geral foi de 0,890492 para antes do inicio do tratamento, 0,936392 para o questiondrio
aplicado no meio do tratamento quimioterdpico e de 0,937639 para aquele aplicado no
seu final. Esses valores demonstram alta consisténcia interna da escala e a similaridade
entre os coeficientes mostra sua estabilidade.

Pode-se observar durante o tratamento, seja ele neoadjuvante ou adjuvante,
que as médias das escalas de ‘“Medida global de saude”, “Funcdo Fisica” e
“Desempenho de Papéis” diminuem, indicando uma piora da QV das mulheres durante

a quimioterapia.
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N

Enquanto que na escala referente a “Funcao emocional”, as mulheres do grupo
em tratamento neoadjuvante apresentam queda nas médias durante o tratamento,
enquanto que para as do grupo de adjuvancia, apresentam recuperacdo neste mesmo

periodo (Tabela 12).

Tabela 12 - Médias e desvios padrdo para a Medida Global de Satide e Escalas Funcionais do EORTC QLQ-C30
entre as mulheres submetidas a quimioterapia neoadjuvante e adjuvante. Ribeirdo Preto, 2010 (N=79).

NEOADJUVANCIA ADJUVANCIA

Escalas MI DPI MM DPM MF DPF MI DPI MM DPM MF DPF
Medida global 74,2 29,7 72,3 25,6 69,4 22,5 75,4 23,2 80,1 18,1 75,4 18,23
de saude

Funcdo Fisica 83,2 19,2 68,6 22,4 68,9 22,5 82,7 21,7 73,4 249 68,5 24.9
Desempenho de 77,2 343 73,9 34,4 73,3 33,9 74,2 32,3 69,9 32,5 60 35,9
Papéis

Fungao 52,6 31,3 55,6 32,5 53,1 30,2 51,1 32,2 52 34 52,2 35
Emocional

MI e DPI- média e desvio padrdo no inicio do tratamento
MM e DPM- média e desvio padrdao no meio do tratamento
MF e DPF- média e desvio padrdo no final do tratamento

Na “Escala de Sintomas” (fadiga, ndusea e vOomito e dor) das questdes do
EORTC QLQ C30, as médias de fadiga apresentaram um aumento no decorrer do
tratamento, o que pode indicar piora do sintoma e da debilidade fisica dessas pacientes
durante a quimioterapia. As médias de ndusea e vOmito aumentaram no inicio do
tratamento quimioterdpico e diminuiram no seu término, este quadro se fez presente
tanto na neoadjuvancia quanto na adjuvancia, indicando assim, uma melhora do quadro
ao longo do tratamento. Porém, o sintoma dor aumentou progressivamente na

adjuvancia e recuperou-se na neoadjuvancia, como demonstrado na Tabela 13.

Tabela 13 - Médias e desvios padrdo para a Escala de Sintomas EORTC QLQ-C30 entre as mulheres submetidas a
quimioterapia neoadjuvante e adjuvante. Ribeirdo Preto, 2010 (N=79).

NEOADJUVANCIA ADJUVANCIA

Escalas MI DPI MM DPM MF DPF MI DPI MM DPM MF DPF
Fadiga 225 235 41,6 35,5 40,4 339 213 264 330 33,6 421 33,2
Nausea e 11,6 189 22,0 28, 21,3 29,1 4,1 10,7 20,0 27,8 16,2 18,9
Voémito

Dor 29,5 344 320 31,2 31,6 36,2 19,2 274 26,5 32,8 33,7 36,3

MI e DPI- média e desvio padrio no inicio do tratamento
MM e DPM- média e desvio padrdo no meio do tratamento
MEF e DPF- média e desvio padrdo no final do tratamento

Quando analisados os EAs relacionados com os “Sintomas” (dispnéia, insOnia,
perda de apetite, constipacdo e diarréia), observa-se um aumento progressivo da
ocorréncia destes. A excecdo sdo os eventos relacionados a insénia e constipagdo, que

na neoadjuvancia apresentaram, inicialmente, aumento nas médias e decréscimo destas
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no fim do tratamento. Fato que sugere melhora destes sintomas no decorrer do
tratamento seja pelo término da quimioterapia ou pela administragdao e melhor adesdo a
medig¢do suportiva (Tabela 14).

As médias dos EAs relacionados a terapia sistémica, quando avaliados na “Escala
de Sintomas” do EORTC QLQ C30 e do BR-23 aumentaram em todo o curso da

quimioterapia, demonstrando uma queda do quadro geral dessas pacientes (Tabela 14).

Tabela 14 - Médias e desvios padrdo para os Sintomas e Escalas de Sintomas do EORTC QLQ-C30 e para a Escala
de Sintomas do EORTC QLQ C30 e do BR-23 entre as mulheres submetidas a quimioterapia neoadjuvante e
adjuvante. Ribeirdo Preto, 2010 (N=79).

NEOADJUVANCIA ADJUVANCIA
Escalas MI DPI MM DPM MF DPF MI DPI MM DPM MF DPF
Dispnéia 6,6 18,8 21,6 32,5 23,9 36,6 7,6 20,8 12,8 27,1 19,6 32,1
Ins6nia 22,5 332 36,6 38,3 33,3 404 22,2 33,6 24,7 356 359 38,5
Perda de apetite 14,1 24,9 25,0 36,0 31,6 35,8 11,1 25,7 22,2 344 299 39,5
Constipacdo 20,0 28,0 32,5 409 282 36,3 17,0 304 18,0 29,5 21,3 31,9
Diarréia 25 88 6.6 24,1 14,5 294 42 10,7 5.9 20,0 7,6 23,5
Eventos 234 189 448 20,6 472 25,6 13,3 16,6 352 23,6 427 24,5

Adversos da
terapia sist€émica

MI e DPI- média e desvio padrdo no inicio do tratamento
MM e DPM- média e desvio padrdao no meio do tratamento
MEF e DPF- média e desvio padrao no final do tratamento

Foi possivel observar que as pacientes em tratamento adjuvante apresentaram
aumento das médias, maior durante o tratamento, quando foi avaliada a presenca de
EAs relacionados a terapia. Tais evidéncias véem ao encontro dos dados de neutropenia
anteriormente discutidos, onde foi possivel observar um nimero maior de episddios de
eventos neutropénicos no grupo em adjuvancia.

Em sua maioria, a presenca de neutropenia é assintomadtica, sendo seu
diagndstico baseado em resultados laboratoriais, exceto nas neutropenias mais severas
(grau III e IV) que se pode observar sua presenca por meio de episddios infecciosos
recorrentes com ou sem picos febris.

Na Tabela 15, estdo descritos os dominios do EORTC QLQ-C30 que
apresentaram resultados estatisticamente significantes para os dois grupos, nos trés
tempos de avaliacdo.

A andlise mostrou que nas trés medidas avaliadas, antes do inicio do tratamento,
no meio e ao final, as diferengas entre os escores de sintomas foram estatisticamente
significantes. Quando comparadas, pode-se observar uma piora dos sintomas incluindo

Fadiga, Dispnéia, Nausea e Vomito (Tabela 16).
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Tabela 15 - Comparacdes para as varidveis do EORTC QLQ-C30 para as mulheres submetidas a
quimioterapia para cancer de mama. Ribeirdo Preto, 2011 (N=79).

Comparacdes Diferencas P-valor IC (95%)

Variavel Dispnéia

(Inicio - Meio) Neoadjuvante -14,9993 0,0034 (-24,9695 :-5,0290)
(Inicio - Fim) Neoadjuvante -17,0693 0,0010 (-27,1202 ;-7,0183)
(Inicio - Fim) Adjuvante -11,9659 0,0205 (-22,0631 ;-1,8687)
Variavel Funcao Fisica

(Inicio - Meio) Neoadjuvante 14,3338 <0,0001 (8,4592 ;20,2083)
(Inicio - Fim) Neoadjuvante 13,9278 <0,0001 (8,0010 ;19,8546)
(Inicio - Meio) Adjuvante 9,4010 0,0021 (3,4516 ;15,3504)
(Inicio - Fim) Adjuvante 14,1874 <0,0001 (8,2380 ;20,1369)
Variavel Desempenho de papéis

(Inicio - Fim) Adjuvante 14,1024 0,0164 (2,6222 ;25,5826)
Variavel Funcao cognitiva

(Inicio - Meio) Adjuvante 14,1025 0,0014 (5,5375 ;22,6674)
(Inicio - Fim) Adjuvante 12,8204 0,0036 (4,2554 ;21,3854)
Variavel Fadiga

(Inicio - Meio) Neoadjuvante -19,1667 <0,0001 (-28,3378 ;-9,9956)
(Inicio - Fim) Neoadjuvante -17,5741 0,0002 (-26,8245 ;-8,3237)
(Inicio - Meio) Adjuvante -11,6809 0,0140 (-20,9688 ;-2,3930)
(Inicio - Fim) Adjuvante -20,7977 <0,0001 (-30,0857 ;-11,5098)
Variavel Nausea e Vomito

(Inicio - Meio) Neoadjuvante -10,4161 0,0111 (-18,4184 ;-2,4139)
(Inicio - Fim) Neoadjuvante -9,6974 0,0188  (-17,7648 ;-1,6300)
(Inicio - Meio) Adjuvante -15,3842 0,0003  (-23,4884 ;-7,2800)
(Inicio - Fim) Adjuvante -11,5381 0,0056  (-19,6423 ;-3,4339)
Variavel Dor

(Inicio - Fim) Adjuvante -14,5299 0,0076  (-25,1493 ;-3,9105)
Variavel Insonia

(Inicio - Meio) Neoadjuvante -14,1666 0,0319 (-27,0874 ;-1,2459)
(Inicio - Fim) Adjuvante -13,6753 0,0406 (-26,7607 ;-0,5899)
Variavel Perda de Apetite

(Inicio - Fim) Neoadjuvante -17,6417 0,0034  (-29,3662 ;-5,9172)
(Inicio - Fim) Adjuvante -18,8034 0,0019  (-30,5824 ;-7,0244)
Variavel Constipacio

(Inicio - Meio) Neoadjuvante -12,5001 0,0271  (-23,5673 ; -1,4328)
Variavel Diarréia

(Inicio - Fim) Neoadjuvante -11,9965 0,0068 (-20,6265 ; -3,3665)

Na Tabela 16, estdo representados os dominios do EORTC BR-23 que
apresentaram resultados estatisticamente significantes para os dois grupos nos trés
tempos de avaliacdo.

Com excecao de “Perspectivas Futuras”, “Sintomas do Braco”, “Prazer e Funcdo
sexual” e a ‘“Perda dos Cabelos”, em todos os outros dominios houve deterioragao
significativa, nos trés momentos avaliados.

Independente de a mulher ter iniciado o tratamento pela cirurgia ou pela
quimioterapia, os valores da “Escala Funcional” - Imagem Corporal apresentam
deterioracdo no decorrer do tratamento para os dois grupos, como demonstrado na

Tabela 16.
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Ja para a Escala de Sintomas “Sintomas da mama”, que contém questdes sobre
dor, inchaco, alteracdes de sensibilidade e de pele da mama comprometida, observou-se
que as mulheres dos dois grupos apresentam escores baixos antes de iniciar o tratamento

e estes permanecem assim até o final.

Tabela 16 - Comparacdes para as varidveis do EORTC QLQ-C30 para as mulheres submetidas a
quimioterapia para cancer de mama. Ribeirdo Preto, 2011 (N=79).

Comparacoes Diferencas P-valor IC (95%)
Variavel Imagem Corporal
(Inicio - Meio) Neoadjuvante 16,8750 0,0002 (8,2093 ; 25,5408)
(Inicio - Fim) Neoadjuvante 20,9408 <0,0001 (12,1988 ; 29,6828)
(Inicio - Meio) Adjuvante 12,3932 0,0059 (3,6171 ; 21,1694)
(Inicio - Fim) Adjuvante 19,8718 <0,0001 (11,0957 ; 28,6480)
Variavel Func¢io Sexual
(Inicio - Fim) Adjuvante -12,8205 0,0109 (-22,6476 ; -2,9935)
Variavel Terapia Sistémica
(Neoadjuvante - Adjuvante) Inicio 10,1428 0,0386 (0,5400 ; 19,7457)
(Neoadjuvante - Adjuvante) Meio 9,5930 0,0502 (-0,00991 ; 19,1958)
(Inicio - Meio) Neoadjuvante -21,4268 <0,0001 (-27,7177 ; -15,1359)
(Inicio - Fim) Neoadjuvante -23,6129 <0,0001 (-29,9585 ; -17,2674)
(Inicio - Meio) Adjuvante -21,9767 <0,0001 (-28,3477 ; -15,6056)
(Inicio - Fim) Adjuvante -29,4299 <0,0001 (-35,8010 ; -23,0589)
(Meio - Fim) Adjuvante -7,4533 0,0222 (13,8243 ; -1,0822)
Variavel Sintomas da Mama
(Inicio - Meio)Neoadjuvante 15,6257 <0,0001 (8,6212 ;22,6301)
(Inicio - Fim)Neoadjuvante 12,7810 0,0005 (5,7184 ; 19,8437)
(Inicio - Meio)Adjuvante 8,1201 0,0251 (1,0264 ; 15,2138)

O teste de correlagdo de Sperman apresentou valores significativo para a
Terapia Sist€émica em relacdo a escolaridade (p valor=0,0278), e para Funcao sexual em

relacdo ao estado civil (p valor=0,023).
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4. Discussao
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4. DISCUSSAO

Muitas terapias anti-cancer baseiam-se na supressao de células de rapida divisao,
como as células tumorais. Entretanto, as células da medula dssea, responsdveis pela
producdo de células hematopoiéticas, entre elas, os GB, que também, sdao células de
rapida proliferacdo, sdo destruidas durante o tratamento quimioterdpico, o que implica
em EA importante que pode levar a atrasos nos ciclos, reducao da dose e piora na QV
das mulheres (FORTNER et al., 2005).

Estudos apontam como alguns dos principais fatores de risco para o
desenvolvimento de neutropenia durante o tratamento quimioterdpico: idade avangada
(> 65 anos), sexo feminino, baixa performance status e status nutricional, superficie
corporal reduzida, diminui¢dao na contagem de células sanguineas anterior ao inicio do
tratamento, principalmente o nimero reduzido de linfécitos e de hemoglobina, aumento
dos niveis de lactato desidrogenase e envolvimento prévio da medula 6ssea (LYMAN;
DALE; CRAWFORD, 2003; LYMAN; LYMAN; AGBOOLA, 2005).

A média de idade das mulheres participantes de estudos clinicos randomizados
varia de 46 a 49 anos e € semelhante a encontrada neste estudo. Os autores apresentam a
média de idade para todas as participantes, sem distingdo entre as que apresentaram ou
ndo neutropenia durante o tratamento, (ESPINOSA et al., 2004; AMAT et al., 2005;
PICCART et al., 2001; RAMASWAMY et al., 2005).

Alguns estudos apontam que idades mais avangadas favorecem a ocorréncia de
neutropenia e esta afirmativa baseia-se na avaliacdo desta ocorréncia entre mulheres
acima de 65 anos, fato que ndo se pode ser comprovado no presente estudo, visto que o
nimero de participantes acima desta faixa etaria foi pequeno (HAYES, 2001;
GILLESPIE, 2001; WAGNER et al., 2008).

Os dados verificados neste estudo corroboram com os resultados observados por
Lyman, Dale e Crawford (2003) e Lyman, Lyman e Agboola (2005), pois, do total da
amostra, a maior porcentagem, 50,6% apresentavam comorbidades concomitantes e
21,5% estadio IIb e IlIb comprometendo assim a performace status da amostra e 41%
apresentaram sobrepeso, o que interfere no status nutricional geral dessas pacientes.

Como citado anteriormente, o desenvolvimento de mielossupressdao durante o
tratamento quimioterdpico € influenciado tanto pelas caracteristicas das drogas

utilizadas como também pelas condi¢des apresentadas pelo paciente. Portanto, a
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associacdo de mielotoxicidade com a atividade do tratamento nem sempre € direta
(KOUTRAS, KALOFONQOS, 2008).

Quanto a escolha, utilizacdo e atividade das drogas, dados atuais indicam que,
tanto para o tratamento adjuvante de cancer de mama quanto para o neoadjuvante,
regimes quimioterdpicos baseados em antraciclinas e taxanos sdo considerados de
primeira escolha. Pode-se observar que apds a introdu¢do dos taxanos e o aumento nas
doses dos antraciclicos favoreceram o aumento da ocorréncia das mielotoxicidades,
resultando no risco de neutropenia febril (NF) e infeccdes durante o tratamento
(DEBLED et al., 2007).

Apesar disso, o tratamento tem sido avaliado como seguro e estas drogas,
atualmente, sdo consideradas como terapia padrdo para tumores localmente avangados e
uma opcao, também padrio, para neoplasia mamaria operavel (ISHITOBI et al., 2010).

Estudo retrospectivo analisou 103 pacientes portadoras de cancer de mama
tratadas com quimioterapia neoadjuvante baseada em epirrubicina seguida de docetaxel.
Foi avaliada a associacdo entre neutropenia, devido a quimioterapia baseada em
epirrubicina e o tempo de sobrevida livre de doenca. Do total de pacientes, 37% (38)
apresentaram neutropenia durante o tratamento, sendo observada tanto no regime
baseado em epirrubicina quanto no regime contendo docetaxel. Destas, foi possivel
observar que a maioria (82%) desenvolveu o mais alto grau de neutropenia verificado
durante a utilizacdo de regimes contendo epirrubicina. Os resultados apontam
associacdo direta entre o uso de antraciclina e o desenvolvimento de neutropenia
(ISHITOBI et al., 2010).

Nesse sentido, Lyman, Lyman e Agboola (2005) afirmaram que a intensidade
dos regimes utilizados € caracterizado como determinante na neutropenia induzida por
quimioterapia. Alguns protocolos apresentam-se mais mielossupressivos que outros. A
exemplo, altas doses de antraciclina no tratamento de pacientes com cancer de mama
em estadio inicial foram identificados como preditores significativos de neutropenia
grave e neutropenia febril.

A neutropenia é o evento que mais interfere no limite da dosagem do
quimioterdpico. Sua ocorréncia estd associada ao aumento da mortalidade, morbidade e
custos do tratamento, além de ndo ser possivel prever quais pacientes irdo apresenta-la

(LYMAN; LYMAN; AGBOOLA, 2005; RIVERA et al., 2003).
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Os pacientes que apresentam neutropenia induzida por quimioterapia tem risco de
infecgdes potencialmente fatais. Embora a reducdo da dose de quimioterapia ou o atraso do
ciclo de tratamento subseqiiente e, conseqiientemente, reducdo da intensidade da dose relativa
podem limitar a mielotoxicidade, essas acdes também podem impactar negativamente no
resultado do tratamento e deve ser evitado (SCHWENKGLENKS et al., 2011).

Khan et al. (2008) buscou registrar a incidéncia de eventos neutropénicos em 50
pacientes portadores de tumores sélidos submetidos a quimioterapia. Foram realizados 124
ciclos de quimioterapia em pacientes com cancer de mama em diferentes estiagios. Foi
possivel observar neutropenia em 20% destes ciclos e o atraso em 10%. A estatistica por
protocolo utilizado, apontou o FEC como o segundo maior responsavel pelo desenvolvimento
de neutropenia e o primeiro em atraso no tratamento em consequéncia a este evento.

Leonard et al. (2003) afirmam que, apesar das evidéncias indicarem os
beneficios na manutencdo das doses planejadas anteriormente ao inicio da
quimioterapia, estas sdo, muitas vezes reduzidas ou adiadas na prética clinica. Estes
atrasos ou redugdes de dose minimizam as sequelas téxicas do tratamento em pacientes
cuja contagem saguinea nio encontra-se devidamente recuperada.

Embora a reducdo da dose, muitas vezes visa diminuir a ocorréncia de EAs,
podem ter também um impacto significativo nos resultados de sobrevivéncia, da mesma
forma que, o atraso na administracdo de quimioterapia também reduz a intensidade da
dose que recebida.

Leonard et al. (2003) afirmam que, para a obten¢do do maximo beneficio do
tratamento quimioterdpico a manutencdo da dose total programada deve ser mantida
como um importante fator de resposta ao tratamento. Estes autores também
demostraram que cada sete dias de atraso do tratamento quimioterdpico, hd uma
diminui¢ao de aproximadamente 5% da intensidade da dose (LEONARD et al., 2003).

Em contraste, um ndmero limitado de estudos tem mostrado que a auséncia de
mielotoxicidade durante a quimioterapia estd associada com pior progndstico, 0 que sugere
que a mielodepressdo pode representar um importante marcador biolégico do efeito do
tratamento. Além disso, outros pesquisadores tém enfatizado a potencial importancia de
adaptar a dose de quimioterapia com base na toxicidade hematoldgica, pois sua auséncia pode
ser resultado de subdosagem. Estudos prospectivos sdo necessarios para avaliar se a dosagem
de droga guiada pela ocorréncia de efeitos toxicos podem melhorar a eficicia de esquemas-

padrao (KOUTRAS; KALOFONOS, 2008; KOUTRAS et al., 2008).
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De acordo com a hipétese levantada por Dudsky, Sevelda e Jakesz (2008), o
melhor progndstico do tratamento quimioterdpico associado a anemia pode estar
relacionada a hipdxia tumoral, que leva as vias de sinalizacdo, afeta os processos
tumorigénicos essenciais como proliferacio, angiogénese e apoptose.

Devido a auséncia de dados prospectivos, mais estudos devem ser desenvolvidos
para avaliar o valor progndstico da toxicidade hematoldgica em pacientes portadores de
cancer em quimioterapia.

Independentemente da comprovagdo positiva ou negativa do progndstico da
neutropenia durante o tratamento quimioterdpico esta, quando requer hospitalizagdo,
apresenta efeitos prejudiciais na QV dos pacientes. No entanto, as evidéncias empiricas
sd0 escassas para suportar essa inferéncia e hd pouco conhecimento sobre as mudancgas
na QV associada a diferentes graus de neutropenia (FORTENER et al., 2005)

A avaliacdo da QV tem sido considerada obrigatéria quando se considera os
resultados da quimioterapia para o cincer. Sua medida fornece informacgdes clinicas
uteis sobre o real impacto dessa terapéutica na sensacdo de bem-estar, satisfacdo com a
vida e felicidade dos pacientes. Favorece também um guia de a¢des para minimizar
estes impactos com solugdes centradas no paciente, tais como tratamento de suporte
ideal, medidas de intervencao psicossocial, melhora na comunicacdo entre a equipe de
saude e o paciente e, se possivel, prioriza a investigacao clinica destinada a melhorar a
QV (CANADA et al., 2011).

A avaliacdo da QV na drea de oncologia fez-se presente em estudos voltados a
esta temdtica nas ultimas décadas, tornando-se assim, imprescindivel na avaliacdo da
sobrevida (SAWADA et al., 2009). A complexidade de sua avaliacdo se d4 por suas
caracteristicas subjetivas e multidimensionais, sendo que, o presente estudo permitiu
testar a confiabilidade do instrumento aplicado (EORTC QLQ-C30 e BR 23), que
demonstrou consisténcia para mensurar a QV da amostra estudada.

Pode-se observar neste estudo, por meio dos escores médios de QV obtidos nos diversos
dominios que, independente do tratamento proposto ter sido neoadjuvante ou adjuvante, a escala
de “Medida global de satde” apresentou um decréscimo, o que pode indicar uma piora
na QV, porém, tais dados ndo mostraram significancia estatistica.

Os resultados encontrados corroboram com o estudo de Machado e Sawada
(2008) que na avaliacdo apds trés meses de tratamento quimioterdpico, nao foi

encontrada diferenca estatisticamente significante no item estado geral de saide/QV. O
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que demonstra que os pacientes oncoldgicos estudados consideraram que houve
melhora no seu estado de satde e QV.

Tais dados pode ser resultado da diminui¢do dos sintomas caracteristicos do
cancer em atividade, vivenciados pelas pacientes no periodo anterior a quimioterapia
antineopldsica. Com o inicio da terapéutica, tais sintomas cessam ou diminuem
consideravelmente de intensidade, e favorece a uma melhora no quadro fisico e
psicoldgico desta populagdo o que reflete diretamente na melhora da QV.

A quimioterapia antineopldsica proporciona o aumento da sobrevida livre de
doenca e da sobrevida global de mulheres com cancer de mama, porém, pode
desenvolver diversos EAs, tais como nduseas, vomitos, fadiga e disfuncdo cognitiva.
Além disso, pode induzir também a faléncia ovariana, com diminui¢do do nimero de
foliculos, associando-se ou agravando os sintomas de deficiéncia estrogénica (CONDE
et al., 2006). Nesse sentido, a relacdo entre quimioterapia e QV vem apresentando
resultados controversos.

Ha cerca de 20 anos, estudos véem demonstrando que a ndusea e o vOomito sdo
considerados os EAs mais angustiantes do tratamento quimioterdpico do ponto de vista
dos pacientes. Mesmo com o progresso atual alcan¢ado na utilizacdo de antagonistas
dos receptores de serotonina (SHT3), pois estudos foram realizados e classificaram
ndusea como o EA de maior preocupagdo para os pacientes € o vomito, como um dos
mais aflitivos (BALLATORI; ROILA, 2003).

Um artigo de revis@o publicado por Ballatori e Roila (2003), comparou dois
estudos do Quality of Life and Symptom Control Committees of the National Cancer
Institute of Canada Clinical Trials Group que tinham como objetivo avaliar se as
varidveis da Qualidade de Vida Relacionada a Saide (QVRS) na pré-quimioterapia
apresentavam associacdo com episddios de nduseas e vOmitos na pds-quimioterapia.
Sua relacdo com paciente, varidveis de tratamento e os efeitos da ndusea e vOmito na
QVRS apés o tratamento quimioterdpico em 802 participantes que utilizaram drogas
com moderado e alto potenciais emetogenicos. Para a obten¢ao dos dados em ambos 0s
estudos, foi aplicado o EORTC QLQ-C30.

No primeiro estudo os pacientes foram divididos em dois grupos: os que nao
relataram nduseas ou vOmitos e aqueles que tiveram nduseas (um ou mais episodios de
emese na semana apds a administracio de quimioterapia). Episédio de ndusea foi
relatado por 75,6% e vomito por 55,7% dos pacientes durante o periodo do estudo

(BALLATORI; ROILA, 2003).
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Apo6s andlise, verificou-se que a pontuacdo pré-tratamento em pacientes que
sofriam de nduseas induzida por quimioterapia foi significativamente menor para
desempenho de papel, funcdo fisica, emocional, cognitiva e social do que em pacientes
sem ndusea. Pacientes com nduseas também apresentaram episddios de fadiga
significativamente maiores assim como, dores, insdnia, constipacdo e dificuldades
financeiras (BALLATORI; ROILA, 2003).

Pacientes que apresentaram vOmito apds a quimioterapia também tiveram
significativamente pior funcdo fisica, social e menor pontuagdo na qualidade de vida
global antes da quimioterapia do que os pacientes que nao desenvolveram vomito. Além
disso, fadiga, dor, ndusea, anorexia, constipacdo e dificuldades financeiras apresentou-
se significativamente maior nestes pacientes do que naqueles que nio sofreram vOmito
(BALLATORI; ROILA, 2003).

No segundo estudo, a amostra foi dividida em quatro grupos: aqueles que
desenvolveram ndusea e vOmito, os com ndusea porém, sem episddios de vomito, aqueles
sem nduseas, mas com vomitos e o grupo que nao desenvolveu nenhum sintoma. De acordo
com os resultados apresentados, o grupo com ambos os sintomas (ndusea e vOmito)
mostrou-se estatisticamente pior na funcdo fisica, cognitiva, social, na qualidade de vida
global, apresentando um aumento nos escores de fadiga, anorexia, insOnia e dispnéia,
comparando com o grupo que ndo desenvolveu episodio de ndusea e vomito. Verificou-se
também que pacientes que experimentaram apenas episodios de ndusea tenderam a ter uma
menor piora nos dominios funcionais e de sintomas comparado com aqueles que t€ém tanto
nauseas e vomitos (BALLATORI; ROILA, 2003).

Tais resultados encontrados na literatura confirmam as controvérsias presentes
em estudos de QV relacionados com EAs da quimioterapia. No estudo proposto,
observou-se que houve piora no desenvolvimento de ndusea e vomito, sendo a diferenca
entre os escores estatisticamente significantes ao longo de todo o tratamento, tanto na
neoadjuvancia como na adjuvancia. Este mesmo perfil também foi demostrado para os
sintomas de fadiga e dispnéia.

Estudos observaram que a func¢do social, fisica e global podem ser
significativamente impactadas pela quimioterapia, porém, uma vez que completam o
tratamento, o escore de QV destes pacientes geralmente retornam aos niveis basais

(FORTNER et al., 2005).
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Dentre a gama de EAs que podem ser verificados ao longo do tratamento
quimioterdpico e que, direta ou indiretamente, afeta a QV dessa populacio de pacientes,
a neutropenia € considerada um evento comum e significante na quimioterapia
antineopldsica.

Tal evento € relativamente assintomatico contudo, como foi observado
anteriormente, pacientes tratados com quimioterapia geralmente experimentam uma
série de outros EAs simultameamente, o que pode ser agravado ou prolonagado devido
ao desenvolvimento de neutropenia.

Padilla e Ropka (2005) e Glaspy et al. (2001) sugerem que a toxicidade da
quimioterapia pode ser agravada ou prolongada durante a neutropenia grave ou durante
a neutropenia febril. Em meta-analise de dados de trés ensaios clinicos realizados com
mulheres com cancer de mama demonstrou que a incidéncia, a duracao e a gravidade da
anorexia, astenia, desidratacdo e vomitos foram significativamente maiores com a maior
duracdo da neutropenia febril.

Padilla e Ropka (2005) e Martin et al. (2004) confirmam os achados anteriores
quando demostram em seus estudos a correlagc@o entre a ocorréncia de neutropenia febril
e o desenvolvimento de toxicidades grau III e IV de outros EAs comumente
experimentados durante a quimioterapia. Os resultados demostraram que no momento
em que medidas foram tomadas para reduzir a incidéncia de neutropenia febril, a dos
demais EAs também reduziu. O agravamento dos EAs na presenc¢a de neutropenia febril
pode ter um efeito profundo na QV dos pacientes.

O efeito clinico da neutropenia induzida por quimioterapia quando considerado
o risco para desenvolvimento de infeccdes, atrasos e reducdes de doses de
quimioterapico € bem documentada na literatura. Porém, seu efeito no bem-estar e QV
do paciente, ndo estd. Nesse sentido, novas pesquisas estdo em andamento para
desenvolver e validar instrumentos que avaliem a QV em pacientes com neuropenia
induzida por quimioterapia (PADILLA; ROPKA, 2005).

Estudos tém mostrado que a neutropenia induzida por quimioterapia tem um
efeito prejudicial na QV. Na prdtica clinica, para reduzir o risco de infec¢do, os
pacientes neutropénicos sao instruidos a seguir orientagdes rigidas, como evitar
multiddes, ndo comer frutas e vegetais crus e monitorar a temperatura regularmente.
Febre com neutropenia € considerado uma emergéncia médica, e aqueles que
apresentam tal evento geralmente necessitam de hospitalizacdo e tratamento com

antibidticos intravenosos de amplo expectro. Sendo assim, o ambiente hospitalar, a
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separacdo dos membros da familia e a realizacdo de procedimentos invasivos, bem
como o medo da infeccdo se estabelecer, de ocorréncia na falha do tratamento e o
sentimento de proximidade com a morte, contribui para uma reducdo substancial no
bem-estar dos pacientes (LYMAN; KUDERER, 2002; PADILLA; ROPKA, 2005).

Prevenir o risco de complica¢des neutropénicas, minimizando diretamente o
comprometimento da QV envolve uma abordagem colaborativa, com a participagdo
ativa e direta da enfermergem, do paciente e familiares (DOLAN et al., 2005).

A eficdcia da assisténcia prestada ao paciente e do tratamento € fundamental
para a qualidade do cuidado de satide prestado. Pode-se observar neste estudo que a
ocorréncia de neutropenia, aponta a necessidade de a enfermagem definir protocolos de
avaliacdo e seguimento, que inclua os Eas, os graus de comprometimento e seu manejo.

O desenvolvimento e implementacdo de protocolos clinicos € um avanco
promissor que definem a melhoria da qualidade do atendimento, a0 mesmo tempo em
que possibilitam aos profissionais justificar suas préticas e legitimar suas atividades,
trabalhar em colaboracdo com demais profissionais de saide e compartilhar o
conhecimento. Na assisténcia em enfermagem, tais protocolos de cuidados também
podem ser usados como parte das iniciativas de garantia de qualidade ou de auditorias
(MILLER; KEARNEY, 2004).

Além disso, a implantacdo de protocolos propicia um controle mais eficiente na
identificacdo dos eventos adversos e no manejo dos mesmos, favorecendo uma
recuperacdo mais rapida das mulheres. Também evitam-se atrasos entre os ciclos e
eventuais reducdes de doses, que podem comprometer a resposta ao tratamento, além de
propiciar a resisténcia tumoral aos quimioterdpicos (GOZZO et a., 2011).

Os padrdes de gerenciamento de neutropenia variam de centro de satde para
centro de saude. O desenvolvimento de protocolos de cuidados de enfermagem para o
manejo de neutropenia induzida por quimioterapia podem permitir que mais pacientes
se beneficiem da quimioterapia com dose completa e dentro do cronograma, da redugdo
na variacdo de conduta na assisténcia prestada, na promog¢ao da utilizacdo eficaz de
fator estimulador de colonia, do auxilio na tomada de decisdes frente a situacdes
contraditorias e principalmente, da melhora na qualidade do atendimento ao paciente,
levando a melhoria dos resultados do tratamento (DOLAN et al., 2005).

Na assisténcia voltada ao paciente neutropé€nico, compete ao enfermeiro orientar o
paciente e seus familiares sobre as conseqiiéncias deste evento, antes do inicio da

quimioterapia, advertindo-os sobre a importancia da adesdo a dose planejada e cronograma de
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tratamento, a necessidade de comparecimento as consultas, o monitoramento laboratorial e
administracio de fator de crescimento, se necessario (DOLAN et al., 2005).

Para garantir a identificacdo rdpida e eficaz de quaisquer eventos que possam
ocorrer, € indicado ao servico disponibilizar uma lista para o paciente que contenha os
sintomas a serem observardos, com a instru¢ao de contactar rapidamente o atendimento
assim que os mesmos surgirem como: febre, calafrios, sangramento e dor nao aliviada
pelas medicacdes prescritas (DOLAN et al., 2005).

Triagem telefonica, bem como follow-up da equipe sadde, sdo estratégias uteis
para garantir a continuidade de cuidados voltados a pacientes que ndo comparecem com
grande frequencia ao servigo de saude. Nesta estratégia, o enfermeiro deve coletar todas
as informagdes relevantes e entdo, decidir se uma visita ao hospital € necessario ou se o
paciente pode controlar os sintomas no domicilio. Pacientes e suas familias também
devem ser instruidos sobre as medidas essenciais de precaugdo contra a infeccdo, que
inclui lavagem das maos, atencdo a higiene geral e oral e a identificacdo de fissuras na
pele (DOLAN et al., 2005).

O paciente deve esta ciente do risco de infec¢ao hospitalar, a evitar multidoes e
orientado quanto a ingestdo dietética adequada, ao mesmo tempo, que seus familiares
possuem o papel fundamental em proporcionar apoio fisico e emocional. Pois, durante
os periodos de maior risco de complicacdes, as conexdes entre o paciente e sua familia
se tornam mais forte e a QV tende a ficar comprometida, caso este paciente ndo possua
apoio familiar e social adequado (DOLAN et al., 2005).

A utilizacdo do EORTC QLQ-C30 e do BR-23 para avaliagdo da QV em
pacientes neutropénicos, limitou a obtencdo de dados relativos a neutropenia induzida
por quimioterapia. Ao passo que, estudos atuais com objetivo semelhante lancam mao
de instrumentos especificos para a avaliacdo do impacto da neutropenia na QV, como o
Functional Assessment of Cancer Therapy— Neutropenia (FACT-N), que apresenta 19
itens especificos para neutropenia, sendo desenvolvido como complemento para a
Avaliacdo Funcional do Tratamento do Cancer-Geral (FACT-G), (CELLA et al., 2002).

Estudos indicam que os itens especificos do FACT para neutropenia podem ser
capazes de detectar diferencas na QV dos pacientes durante a quimioterapia. Testes para
avaliar a validade, confiabilidade, sensibilidade do FACT-N, ainda estdo em andamento,
sendo que, futuramente poderd ser utilizado para avaliar resultados em estudos clinicos,
além de servir como ferramenta de orientagdo no manejo clinico da neutropenia

induzida por quimioterapia. (ROPKA; PADILLA, 2007).
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Demais fatores limitantes deste estudo, referem-se ao periodo de obten¢ao dos
dados da QV e a impossibilidade de comparar quais os dominios da QV sdo mais
afetados em pacientes com neutropenia.

Devido a aplicacdo do instrumento de QV ser realizado em apenas trés
momentos do tratamento (inicio, meio e fim), ndo ha como afirmar que o pacientes
responderam ao questiondrio exatamente no ciclo em que a neutropenia se estabelecia.

Durante a andlise dos dados de QV, a amostra foi divida em grupos (neoadjuvante e
adjuvante e por esquema quimioterapico) e para a comparacdo da QV e a ocorréncia de

neutropenia, sugere-se que cada paciente seja analisado individualmente.
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5. CONCLUSOES

Neutropenia € um dos EAs mais comum e grave que pode ocorrer durante a
quimioterapia, sendo portanto, uma questdo importante a ser investigada, afim de melhorar
a QV dos pacientes com cancer. Estudos que utilizaram instrumentos gerais e especificos de
QV observaram que a neutropenia induzida por quimioterapia tem um efeito negativo sobre
a QV dessa populacao, podendo assim afetar os resultados do tratamento.

Este estudo possibilitou verificar que instrumentos de avaliacdo global podem
capturar somente alguns dos efeitos da neutropenia na QV, porém, a mensuracdo
completa deste efeito requer ferramentas especificas, pois, proporcionam uma melhor
avaliacdo e compreensao da QV nestes pacientes.

Os resultados encontrados sugerem o desenvolvimento de novos estudos com
maiores amostragens, aumento na peridiocidade das avaliacdes de QV entre os ciclos de
quimioterapia concomitante com a utilizacdo de instrumentos especificos para avaliar o
real impacto da neutropenia na QV desses pacientes.

Sendo assim, Enfermagem Oncolégica, hd décadas t€m classificado QV,
neutropenia € mielossupressdo como os principais eixos de desenvolvmento de
pesquisa, a procura de resultados que indiquem melhora na QV em pacientes com
neutropenia. Tais informagdes juntamente com dados baseados em ferramentas de
avaliacdo de risco, torna-se possivel determinar quais pacientes possuem maior risco em
desenvolver neutropenia, o que possibilitard aos enfermeiros oncolégicos desempenhar

um papel chave na melhoria da QV destes pacientes.
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ANEXO A

EORTC QLOQ Download Agreement Pagina | de 2
Ganarated by Foxit POF Craator @ Foxit Softwara
hittp:/fwww faxiteaftwara.com  Faravaluation anly.

EORTC USER'S AGREEMENT

The EORTC Quality of Life Group grants permission to Nr- Ms Thais de Oliveira Gozzo to
employ the EORTC in an academic quality of life study entitled:

Quality of life of women submeted to chemotherapy to breast cancer

The Group will supply Nr- Ms Thais de Oliveira Gozzo, with: (1) the in the currently available
languages; and (2) the standard algorithms for scoring the . Use of the EORTC in the above-
mentioned investigation is subject to the following conditions:

1. M- Ms Thais de Oliveira Gozzo confirms that this study is being conducted without direct or
indirect sponsorship or support from pharmaceutical, medical appliance or related, for-profit health

care i jes.

2. Nr- Mis Thais de Oliveira Gozeo will grant the EORTC Quality of Life Group limited access to
the trial database. Access will be limited to the following: (a) the EORTC and module data; and (b)
additional data will be made available to the EORTC at the sole discretion of Nr- Ms Thais de
[Miveira Gozzo as deemed appropriate for the purpose of vilidation ol e

3. Nr- Ms Thais de Oliveira Gozzo will not modify, abridge, condense, translate, adapt or
transform the or the basic scoring algorithms in any manner or form, inchuding but not limited to
any minor or significant change in wording or organization of the .

4. Nr- Ms Thais de Oliveira Gozzo will not reproduce the or the basic scoring algorithms excep for
the limited purpose of generating sufficient copies for its own use and shall in no event distribute
copies of the to third partics by sale, rental, lease, lending, or any other means. Reproduction of the
as parl of any publication is strictly prohibited.

5. Analysis and reporting of data by Nr- Ms Thais de Oliveira Gozzo should follow the written
guidelines for scoring of the as pn:wjuded'by the EQRTC Quality of Life Group.

6. This agreement holds for the above-mentioned study only. Use of the in any additional studies of
Nr- Ms Thais de Oliveira Gozzo will require a separate agreement.

Signed and dated by: :
Mr- Ms Thais de Oliveira Gozzo
Selrrol wl Muwsing ot Ribeirdo Mreto -University of Sio Paule
Ave Bandeirantes 3900 2 : Ly
S0 Paulo- Brazil Do A~ Qe Comee
éruil ! ﬂgw@PMJﬁdAaﬁeroéms
Please retumn this User's Agreement form to :
EORTC Data Center, The Quality of Life Unit
Avenue E. Mounier 83 bte 11
1200 Brussels, Belgium.
Fax Mo. +32 2 779 45 68
We will contact you with the download details, within the next 24 hours (except on weckends)

When you have printed this page, please click here
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analisado pelo Comité de Etica em Pesguisa, em sua 282" Reunifo
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Graus de toxicidade hematolégica para o
Cancer Institute (2009)
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tratamento quimioterdpico. Fonte: Bonassa (2005), National

Toxicidade Grau 1 Grau 2 Grau 3 Grau 4
Hematologica
Hemoglobina 10,0 - LIN 8,0-10,0 <8,0 Risco de vida,
indicada
intervengdes de
urgéncia
Plaquetas 75.000 - LIN 50.000 - 74.000 25.000 - 49.000 <25.000/ uL
Leucécitos 3.000 - LIN 2.000 - 3.000 1.000 - 2.000 < 1.000/ uL
Neutréfilos 1.500 - LIN 1.000 - 1.500 500 - 1.000 < 500/uL.
Linfécitos 1.500 - 2.000 1.000 - 1.500 500 - 1.000 < 500/uLL




ANEXO D

HEMOGRAMA VALORES NORMAIS

Hemacias Homem = 4.500.000 a 5.500.000/mm’
Mulher = 4.000.000 a 5.000.000/mm’

Leucdcitos 4.000 a 11.000/mm’

Hemoglobina Homem = 13,5 a 17,5 g%
Mulher = 12,0 a 15,5 g%

Contagem Especifica

Bastonetes 3a5%

Eosinoéfilo 1a3 %

Basoéfilo 0,0a0,75 %

Linfécito 25,0a33,0%

Mondcitos 3,0a7,0%

Segmentados 54262 %

BIOQIMICA

TGO Até 38,0U/1

TGP Até 41,00/

Bilirrubina total 0,2 a 1,2 mg/dl

Sédio De 135 a 145,0 mmol/l

Potassio De 3,5 a 5,0 mmol/l

Uréia De 10 a 50 mg/dl

Creatinina 0,7 a 1,5 mg/dl

Urina tipo I
Células epiteliais
Leucdcitos
Hemacias
Cilindros

Ausentes
0 a 5 por campo
0 a 3 por campo
Ausentes
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BRAZILIAN

Nos estamos interessados em alguns dados sobre vocé e sua saide. Responda, por favor, a todas as perguntas
fazendo um circulo no nimero que melhor se aplica a vocé. INao ha respostas certas ou erradas. A informacio
que vocé fornecer permanecera estritamente confidencial.

Por favor. preencha suas iniciais: | I
Sua data de nascimento (dia. més, ano): (T T Y T T |
Data de hoje (dia. més, ano): i O I T T
Niao Pouco Modera- Muito
damente

1. Vocé tem qualquer dificuldade quando faz grandes esforcos.

por exemplo carregar uma bolsa de compras pesada ou uma mala? 1 2 3 4
2. Vocé tem qualquer dificuldade quando faz uma grande caminhada? 1 2 3 4
3. Vocé tem qualquer dificuldade quando faz uma

curta caminhada fora de casa? 1 2 3 4
4. Vocé tem que ficar numa cama ou na cadeira durante o dia? 1 2 3 4
5.  Vocé precisa de ajuda para se alimentar, se vestir,

se lavar ou usar o banheiro? 1 2 3 4
Durante a ultima semana: a0 Pouco Maodera- Muito

damente

6. Tem sido dificil fazer suas atividades diarias? 1 2 3 4
7.  Tem sido dificil ter atvidades de divertimento ou lazer? 1 2 3 4
8. Vocé teve falta de ar? 1 2 3 4
9. Vocé tem tido dor? 1 2 3 4
10. Vocé precisou repousar? 1 2 3 4
11. Vocé tem tido problemas para dormir? 1 2 3 4
12. Vocé tem se sentido fraco/a? 1 2 3 4
13. Vocé tem tido falta de apetite? 1 2 3 4
14. Vocé tem se sentido enjoado/a? 1 2 3 4
15, Vocé tem vomitado? 1 2 3 4

Por favor. passe a pagina seguinte




Durante a altima semana:

16.

17.

18.

19.

Vocé tem tido prisfo de ventre?

Vocé tem tido diarréia?

Vocé esteve cansado/a?

A dor interferiu em suas atividades diarias?

Wocé tem tido dificuldade para se concentrar
em coisas. como ler jornal ou ver televisio?

Vocé se sentiu nervoso/a’

Vocé esteve preocupado/a?

Vocé se sentiu irritado/a facilimente?

Vocé se sentin deprimndo/a?

Vocé tem tido dificuldade de se lembrar das coisas?

A sua condicio fisica ou o tratamento médico tem
interferido em sua wida familiar?

A sua condigio fisica ou o tratamento medico tem
interferido em suas atividades sociais?

A sua condigio fisica ou o tratamento medico tem
lhe trazido dificuldades financeiras?

e

o Pouco

(2]

%]

(%]

(2]

I

%]

%]

Modera-
damente

3
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BRAZILIAN

Muito

Para as seguintes perguntas. por favor, faca um circulo em volta do nimero
entre 1 e7 que melhor se aplica a vocé.

29 Como vocé classificaria a sua satide em geral, durante a iltima semana?

1 2 3 4 5

Péssima

[

7

Otima

30. Como vocé classificaria a sua gualidade de vida geral. durante a Gilltima semana?
1 2 3 4 5 [ 7
Péssima Orima

© Copyright 1995, 1996 EORTC Study

Group on Quality of Life. Todos os direitos reservados. Version 3.0
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BRAZILIAN PORTUGUESE
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EORTC QOLO - BR23

Por vezes, os doentes nos descrevem que tém os seguintes sintomas ou problemas. Por favor nos indique,
relativamente a semana passada, até que ponto sentiu estes sintomas ou problemas.

Durante a iltima semana: Nio Pouco  Modera-  Muito
Damente

31. Sentiu a boca seca? 1 2 3 4
32. O que comeu ¢ bebeu teve um sabor diferente do normal? 1 2 3 4
33. Sentiu os olhos doridos, irritados ou lacrimejantes? 1 2 3 4
34. Teve queda de cabelo? 1 2 3 4
35. Responda a esta pergunta apenas se teve queda

de cabelo: A queda de cabelo perturbou vocé? 1 2 3 4
36. Sentiu-se doente ou mdisposta? 1 2 3 4
37. Sentiu arrepios de calor? 1 2 3 4
38. Sentiu dor de cabega? 1 2 3 4
39. Vocé se sentiu menos bonita

devido & sua doenga ou tratamento? 1 2 3 4
40. Vocé se sentiu menos mulher como resultado

de sua doenga ou tratamento? 1 2 3 4
41. Achou dificil cbservar-se nua? 1 2 3 4
42. Sentiu-se insatisfeito(a) com seu corpo? 1 2 3 4
43. Sentiu-se preocupado(a) com sua satde futura? 1 2 3 4
Durante as ultilnas guatro semanas: Nio Pouco Modera-  Muito

Damente

44.  Até que ponto sentiu desejo sexual? 1 2 3 4
45. Com que freqiiéncia foi sexualmente ativa (teve relacdes

sexuais) / (com ou sem relagfio sexual) 1 2 3 4
46. Responda a esta pergunta apenas se tiver sido sexualmente

ativa: Até que ponto o sexo foi satisfatorio para vocé? 1 2 3 4

Por favor. continue na folha seguinte




BRAZILIAN PORTUGUESE

Durante a iiltima semana: Nio Pouco Modera- Muito
Damente

47.  Sentiu dores no braco ou ombro? 1 2 3 4
48. Sentiu seu brago ou sua méo inchados? 1 2 3 4
49.  Sentiu dificuldade em levantar ou abrir o brago? 1 2 3 4
50. Sentiu dores na area de seu seio doente? 1 2 3 4
51. Sentiu a area de seu seio doente inchada? 1 2 3 4
52. Sentiu a area de seu seio doente demasiado sensivel? 1 2 3 4
53. Sentiu problemas de pele no ou na area do seio

[
¥
.

doente (i.e., comichio, pele seca ou escamosa)? 1

© Direitos autorais 1994 Grupo de Estudo EORTC sobre a Qualidade de Vida. Todos os direitos reservados. Versdo 1.0
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APENDICE A

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Nome da pesquisa: Avaliacdo da qualidade de vida, ansiedade, depressao e toxicidade ao
tratamento quimioterapico de mulheres com cancer de mama.

Pesquisadores responsaveis: Thais de Oliveira Gozzo, telefone para contato: 3602-0533
Informacoes sobre a pesquisa: Esta pesquisa tem a inteng@o de aplicar dois questiondrios para
tentarmos conhecer a qualidade de vida de mulheres com cincer de mama durante o tratamento
com a quimioterapia antes da cirurgia para o cancer de mama. J4 conhecemos os efeitos
colaterais da quimioterapia, porém queremos conhecer como estes efeitos afetam na vida e no
dia-a-dia das mulheres que recebem este tratamento para o cancer de mama. Os objetivos deste
estudo sdo: conhecer como a quimioterapia interfere na sua qualidade de vida, analisar a
ocorréncia de ansiedade e depressdo durante o tratamento além de avaliar os efeitos colaterais
que a senhora possa apresentar durante o tratamento.A senhora ird responder um questiondrio
sobre sua qualidade de vida, um questiondrio sobre ansiedade e depressdo e algumas perguntas
sobre o que a senhora sabe do tratamento com a quimioterapia, antes de iniciar a quimioterapia.
Depois que a senhora iniciar o tratamento, as perguntas serdo sobre como a senhora passou em
casa depois da quimioterapia, se teve nduseas, vOmito, feridas na boca, entre outras. Estes
questiondrios serdo preenchidos antes de cada ciclo de quimioterapia até a cirurgia.

A senhora estd sendo convidada a participar deste estudo, caso aceite, assumimos o
compromisso de manter sigilo sobre sua identidade, assim como garantimos que O
desenvolvimento da pesquisa ndo trard nenhum risco a sua saide. A senhora pode se recusar a
participar desta pesquisa, mas havendo o seu consentimento em participar, serd respeitada sua
decisdo de desistir da participagdo, no momento que desejar, mesmo que ja tenha iniciado. Sua
recusa ou desisténcia na participagdo da pesquisa ndo ird interferir no seu tratamento neste
Hospital.

Eu, ,

RG , abaixo assinado, tendo recebido as informagdes acima e ciente dos
meus direitos abaixo relacionados, concordo em participar da pesquisa.

<> A garantia de receber a resposta a qualquer pergunta, ou esclarecimento a qualquer
ddvida acerca da pesquisa, dos riscos, beneficios ou outras informagdes acerca da mesma;

<> A garantia de que os dados confidenciais de cada participante da pesquisa serdo
mantidos em sigilo, assegurando, assim, a privacidade de cada individuo;

<> A liberdade de me recusar a participar da pesquisa, bem como retirar meu

consentimento a qualquer momento, e assim deixar de participar do estudo, sem que isso traga
prejuizo a continuagdo do meu tratamento;

<> A seguranca de que ndo serei identificada e que serd mantido o caréter confidencial de
informacdes relacionadas a minha privacidade;
<> A seguranca de que serei informada dos resultados da pesquisa e os beneficios que

podem advir dela, e que havera esfor¢os no sentido de implementar acdes que levem a melhoria
da assisténcia;

Os resultados do estudo, sendo estes favordveis ou ndo, serdo utilizados para elaboracdo de
trabalhos e publica¢gdes no meio cientifico.

Tendo conhecimento do exposto acima, desejo participar da pesquisa.

Ribeirao Preto, de de

Assinatura da pesquisadora Assinatura da informante
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APENDICE B

Avaliacao socio-demografica e de toxicidade

Parte 1-Dados de identificacio

Nome- iniciais: Idade: ~ N°deordem:
Registro no hospital: Raga: branca ( ) negra ( ) mulata ( )amarela ( )
Natural: Procedente:
Estado civil: () Casada Escolaridade: () Ensino Fundamental incompleto

() Solteira () Ensino Fundamental completo

() Separada () Ensino Médio incompleto

() Vidva () Ensino Médio completo

() Ensino Superior incompleto
() Ensino Superior completo
Ocupagdo:
Situacdo de trabalho: ( ) ativa () licenca satide ( ) Aposentada ( ) Desempregada
Tabagismo: N@o ( ) Sim ( ) Quanto? cigarros/dia Quanto tempo:
Co-morbidades: DM ( ) HAC ( ) Cardiopatia ( ) Anemia ( )
Outras ()
Medicagdes em uso:

Peso: Kg Estatura: m Superficie corporal:
Data do diagnéstico: / / Quimioterapia: ( ) Neoadjuvante () Adjuvante

Diagnéstico médico:

Estddio da doencga: Mama comprometida: D () E() Ambas()

Parte 2-Dados sobre a quimioterapia e eventos adversos

Quimioterapia neo( ) adjuvante ( ) RGHC nimero: Nome:

Esquema quimioterdpico proposto: mg + mg+ mg
+ mg Inicio da quimioterapia: _ /___/___ Exames pré-quimioterapia: ___/___ [/
Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutroéfilos

TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:

Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof. Alc:
Entrevista apos Ciclo 1 / anterior ao ciclo 2 Data__ / /___ciclo Data__/__/ _ exame
Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutrdfilos

TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:

Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof. Alc:

Precisou ser internada se sim porque:

Atraso ( ) sim ( ) ndo Dias: Motivo:

Entrevista apos Ciclo 2 / anterior ao ciclo 3 Data__/ /___ciclo Data__/__/ _ exame
Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutréfilos

TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:

Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof Alc:

Precisou ser internada se sim porque:

Atraso ( ) sim ( ) ndo Dias: Motivo:
Entrevista apés Ciclo 3 / anterior ao ciclo 4 Data_ / / ciclo Data__ / /  exame
Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutréfilos

TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:
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Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof. Alc:

Precisou ser internada se sim porque:

exame

Atraso ( ) sim ( ) ndo Dias: Motivo:

Entrevista apés Ciclo 4 / anterior ao ciclo 5 Data_ / / ciclo Data__ / [

Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutréfilos

TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:

Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof. Alc:

Precisou ser internada se sim porque:

Atraso ( ) sim ( ) ndo Dias: Motivo:

Entrevista apés Ciclo 5/anterior ao ciclo 6 Data ___/__ / ciclo Data / exame

Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutroéfilos
TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:
Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof. Alc:

Precisou ser internada se sim porque:

Atraso ( ) sim ( ) ndo Dias: Motivo:

Entrevista apés Ciclo 6/anterior ao ciclo7 Data ___/___/ ciclo Data / exame

Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutroéfilos
TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:
Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof. Alc:

Precisou ser internada se sim porque:

Atraso ( ) sim ( ) ndo Dias: Motivo:

Entrevista apos Ciclo 7/anterior ao ciclo8 Data ___ /__/___ciclo Data___/__/ __ exame

Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutréfilos
TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:
Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof. Alc:

Precisou ser internada se sim porque:

Atraso ( ) sim ( ) ndo Dias: Motivo:

Entrevista apés Ciclo 6 ou 8 (a depender do esquema proposto) Exames pés-quimioterapia:

Hb: GB: Ht: Plaquetas: Neutréfilos
TGO: TGP: Bilirrubina: Na: Urina tipo I:
Uréia: Creatinina: K: Gama GT: fof. Alc:

Precisou ser internada se sim porque:

Paciente tem cateter totalmente implantado? ( ) sim( )ndo

Término da quimioterapia: / / Data do 6bito se houver: / /
Cirurgia: Sim () Ndo () Qual:
Quando foi realizada? / /

Houve complicag¢des da cirurgia? Sim ( ) Nao ( ) Qual:

Nuimero de linfonodos retirados: Nuimero de linfonodos comprometidos:

Tratamento apds: quimioterapia adjuvante ( ) hormonioterapia ( ) radioterapia ( )



