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RESUMO

MARINHO, P. M. L. Mucosite oral por quimioterapia e qualidade de vida relacionada a
salde de mulheres com cancer de mama. 2020. 166f. Tese (Doutorado) — Escola de
Enfermagem de Ribeirdo Preto, Universidade de Séo Paulo, 2020.

O cancer de mama é uma doenca tanto com impacto na morbimortalidade quanto na qualidade
de vida de mulheres no Brasil e no mundo. A modalidade sistémica mais utilizada para trata-lo
¢ a quimioterapia, que pretende ou eliminar o tumor ou reduzi-lo para intervencdes cirdrgicas
conservadoras como parte dos cuidados paliativos. A quimioterapia apresenta eventos adversos
associados, entre eles, a mucosite oral. Sua incidéncia variada e dependente de fatores do
proprio paciente ou do tratamento produz consequéncias importantes fisicas, emocionais,
sociais, econdmicas e para a manutencdo do tratamento. Todas essas repercussdes afetam a
qualidade de vida relacionada a saude de maneira diversificada, visto que este € um fendmeno
subjetivo ou multidimensional. Objetivo: avaliar a mucosite oral por quimioterapia e a
qualidade de vida relacionada a satde em mulheres com cancer de mama. Método: Trata-se de
um estudo de coorte prospectivo, no qual trés instrumentos (caracterizacdo das participantes,
QLQ-C30 e QLQ-BR23) foram aplicados no inicio, na metade e fim do tratamento.
Concomitantemente, avaliou-se cavidade oral e dados do prontudrio. Resultados: entre as 140
participantes prevaleceram mulheres pardas, média de 50, 40 anos (DP = 11,76), em unido
estavel, com média de 2,37 filhos, com média de 8,66 anos de estudo (DP = 4,86), com renda
menor de um salario minimo (58,57%), proveniente de uma fonte de renda fixa, procediam,
predominantemente, do Leste Sergipano (68,57%). Entre os comportamentos e habitos de vida,
declararam ser catélicas (65,71%); inatividade fisica (55%), sobrepeso (35%) e obesidade
(30%) predominaram, assim como, ndo-tabagismo (83,59%) e ndo-etilismo (83,57%). Quanto
a clinica e terapéutica, observou-se que iniciaram o tratamento com a média de idade de 50
anos, apresentaram menarca tardia (62,13%), a minoria apresentou outra comorbidade, a
maioria realizou tratamento em instituicdo publica, prevaleceram Carcinoma Ductal Invasivo
(86%), estadios Ilb e Illa (25% ambos), Luminal B (38,5%), tratamento neoadjuvante (61%),
esquema com adriamicina, ciclofosfamida e paclitaxel (44%). Sobre as condic¢des orais, na
amostra houve oscilacdo na integridade da gengiva, labios, mucosa oral, aspecto da lingua,
xerostomia, habitos de higiene. Na avaliacdo da mucosite oral, a incidéncia total durante o
estudo foi de 85,71%, entre 0s momentos, predominou grau I (Momento 2 40% e Momento 3
42,1%) e a qualidade de vida relacionada a satde geral entre 0 Momento 1 e 2 houve uma
reducdo de 0,27% na média, e de 6,88% entre 0 Momento 2 e 3. Durante o estudo, os dominios
e sintomas apresentaram oscilagfes apenas entre o, Momento 2 e 3. A associagao entre mucosite
oral e qualidade de vida relacionada a satde foi inversa (p = - 13,44) pelo modelo de regressdo
linear multipla. Conclusdo: Os desfechos observados sugerem que as mulheres apresentaram
semelhangas quanto aos aspectos clinicos e terapéuticos e diferencas quanto aos aspectos
sociodemograficos. A incidéncia da mucosite oral foi maior e divergente quanto ao grau de
severidade do que relatado na literatura. A qualidade de vida relacionada a salde piorou ao
longo do acompanhamento terapéutico.

Palavras-chave: mucosite oral. Qualidade de vida relacionada a saude. Quimioterapia.



ABSTRACT

MARINHO, P. M. L. Oral mucositis for chemotherapy and health-related quality of life of
the women with breast cancer. 2020. 166f. Thesis (Doctorate) — School of Nursing,
University of Sdo Paulo, Ribeirdo Preto, 2020.

Breast cancer is a disease that impacts morbidity mortality as well as the quality of life of
women in Brazil and worldwide. The most widely used systemic modality to treat it is
chemotherapy, which aims to either eliminate the tumor or shrink it for conservative surgery or
as part of palliative care. Chemotherapy has adverse events associated, among them, oral
mucositis. Its incidence is varied and dependent on the patient's or treatment factors and it
produces important physical, emotional, social and economic consequences as well as for the
maintenance of the treatment. All these repercussions affect health-related quality of life in a
diversified manner, as this is a subjective or multidimensional phenomenon. Objective: To
evaluate chemotherapy oral mucositis and HRQoL in women with breast cancer. Method: This
was a prospective cohort study, in which three instruments (participant characterization, QLQ-
C30 and QLQ-BR23) were applied at the beginning, middle and at the end of treatment.
Concomitantly, the oral cavity and medical record data were evaluated. Results: with 140
participants. In the sample, brown-skinned women prevailed, an average of 50.40 years old (SD
= 11.76), they were in a stable relationship, with an average of 2.37 children, with an average
of 8.66 years of schooling (SD = 4.86), with an income lower than one minimum wage
(58.57%), coming from a fixed income source, they came predominantly from Eastern Sergipe
(68.57%). Among the behaviors and lifestyle habits, they declared to be Catholic (65.71%); the
physical inactivity (55%), overweight (35%) and obesity (30%) predominated, as well as, non-
smoking (83.59%) and non-alcoholism (83.57%). Regarding clinical and therapeutic, it was
observed that they started treatment with a mean age of 50 years old, presented late menarche
(62.13%), the minority had another comorbidity, most of them were treated in a public
institution, prevailed Invasive Ductal Carcinoma (86%), stages Ilb and Illa (25% both),
Luminal B (38.5%), neoadjuvant treatment (61%), whit Adriamycin, cyclophosphamide and
paclitaxel (44%). Regarding oral conditions, in the sample, we had in the sample oscillation in
the integrity of the gum, lips, oral mucosa, tongue aspect, xerostomia, and hygiene habits. In
the evaluation of oral mucositis, the total incidence during the study was 85.71%, between the
moments, grade | predominated (Moment 2 40% and Moment 3 42.1%) and the general health-
related quality of life between Moment 1 and 2 there was a 0.27% reduction in average, and
6.88% between Moment 2 and 3. During the study, domains and symptoms fluctuated only
between Moment 2 and 3. The association between oral mucositis and HRQoL was inverse (B
= - 13.44) by the multiple linear regression model. Conclusion: The observed outcomes suggest
that the women had similarities in clinical and therapeutic aspects and differences in
sociodemographic aspects. The incidence of oral mucositis was higher and divergent regarding
the degree of severity than what was reported in the literature. Health-related quality of life
worsened during follow-up.

Keywords: mucositis. Quality of Life. Chemotherapy.



RESUMEN

MARINHO, P. M. L. Mucositis oral para quimioterapia y calidad de vida relacionada con
la salud de las mujeres con cancer de mama. 2020. 166f. Tesis (Doctorado) — Escuela de
Enfermaria de Ribeirdo Preto, Universidad de S&o Paulo, 2020.

El cancer de mama es una enfermedad con impacto en la morbi-mortalidad, tanto como en la
calidad de vida de las mujeres en Brasil y en el mundo. La modalidad sistémica mas utilizada
para tratarlo es la quimioterapia, que pretende, o eliminar el tumor o reducirlo para
intervenciones quirdrgicas conservadoras o como parte de cuidados paliativos. La
guimioterapia presenta eventos adversos asociados, entre ellos, mucositis oral. Su incidencia es
variada y dependiente de los factores del propio paciente o del tratamiento, produce importantes
consecuencias fisicas, emocionales, sociales, econdémicas y para la manutencion del
tratamiento. Todas estas repercusiones afectan la calidad de vida relacionada con la salud de
manera diversificada, puesto que este es un fendmeno subjetivo o multidimensional. Objetivo:
evaluar la mucositis oral por quimioterapia, y la CVRS en mujeres con cancer de mama.
Método: se trata de un estudio de cohorte prospectivo, en el que se aplicaron tres instrumentos
(caracterizacion del participante, QLQ-C30 y QLQ-BR23) al comienzo, a la mitad y al final del
tratamiento. Concomitantemente, se evaluaron la cavidad oral y los datos del prontuario.
Resultados: entre las 140 participantes prevalecieron las mujeres pardas, con un promedio de
50,40 afios (DE = 11,76), estaban en union estable, con un promedio de 2,37 hijos, con un
promedio de 8,66 afios de escolaridad (DE = 4,86), con renta inferior al sueldo minimo
(58,57%), provenientes de una fuente de renta fija, venian, principalmente, del Este Sergipano
(68,57%). Entre los comportamientos y habitos de estilo de vida, declararon ser catélica
(65.71%); inactividad fisica (55%), sobrepeso (35%) y obesidad (30%) predominaron, asi
como, préctica baja de no-tabaquismo (83.59%) y no-etilismo (83.57%). Cuanto a la clinica y
terapéutica, se observd que iniciaron el tratamiento con una edad media de 50 afios, presentaron
menarquia tardia (62.13%), la minoria presentd otra comorbilidad, la mayoria realiz6
tratamiento en una institucion publica, prevalecio el Carcinoma Ductal Invasivo (86%), estadios
b y Illa (25% ambos), Luminal B (38.5%), tratamiento neoadyuvante (61%), esquema
adriamicina, ciclofosfamida y paclitaxel (44%). En cuanto a las condiciones orales, en la
muestra, tuvimos oscilacion en la integridad de las encias, labios, mucosa oral, aspecto de la
lengua, xerostomia, habitos de higiene. En la evaluacion de la mucositis oral, la incidencia total
durante el estudio fue del 85,71%, entre los momentos, predomind el grado | (Momento 2 40%
y Momento 3 42,1%) y la calidad de vida relacionada con la salud general entre el momento 1
y 2 hubo una reduccion del 0.27% en la media, y el 6.88% entre los Momentos 2 y 3. Durante
el estudio, los dominios y sintomas solo oscilaron entre los Momentos 2 y 3. La asociacion
entre la mucositis oral y la CVRS fue inversa (B = - 13,44) por el modelo de regresion linear
maltiple. Conclusion: Los resultados observados sugieren que las mujeres presentaban
similitudes en aspectos clinicos y terapéuticos y diferencias en aspectos sociodemogréaficos. La
incidencia de mucositis oral fue mayor y divergente con respecto al grado de severidad que lo
informado en la literatura. La calidad de vida relacionada con la salud empeor6 a lo largo del
seguimiento terapéutico.

Palabras clave: mucositis oral. Calidad de vida relacionada con la salud. Quimioterapia.
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1 APRESENTACAO

O envolvimento com o tema foi alicercado em referéncias pessoais, profissionais e
académicas. O primeiro contato, no contexto pessoal, foi em agosto de 1999. Minha familia
enfrentou a perda inesperada e dolorosa de uma tia por conta de um cancer de estomago. O
segundo contato foi em marco de 2000. O adoecimento de outra tia, por cancer de mama, voltou
a nos inquietar. Esta, a época, fez quimioterapia e cirurgia e hoje nos apraz com sua forca e

alegria. Estes fatos aconteceram durante a graduagdo em enfermagem.

Em 2005, j& no contexto profissional, tive a oportunidade de trabalhar como enfermeira
assistencial em uma clinica de terapia oncoldgica e em 2006 em um hospital de tratamento
oncohematoldgico. Estas especialidades apresentam particularidades. Ha medicamentos pouco
usuais e especificidades nas terapias. Além de eventos adversos marcantes, e muitas vezes
estigmatizantes, senti a necessidade de contribuir com o entendimento e 0 manejo de um evento
adverso previsivel e habitual no tratamento do cancer, a mucosite oral (RABER-
DURLACHER; ELAD; BARASCH, 2010).

Entre 2008 e 2010, no contexto académico e concomitante ao trabalho assistencial,
houve a possibilidade de ministrar aulas sobre oncologia, tratamentos e seus eventos adversos,
como professora voluntaria na Universidade Federal da Bahia (UFBA). Uma vivéncia preciosa,
na qual pude agregar e dividir conhecimentos, contribuindo na formacao e na capacitacdo de
futuros enfermeiros assistenciais. Contudo, ainda havia a inquietacdo e necessidade de
aprofundamento sobre a mucosite oral, suas manifestacfes clinicas e os seus fatores de risco, 0

impacto sobre a qualidade de vida relacionada a sadde.

O ingresso no mestrado em Enfermagem na Universidade Federal de Sergipe (UFS), em
2014, na area de concentracdo Modelos tedricos e tecnologias de enfermagem nao proporcionou
aproximacgdo com a oncologia. Entretanto, o interesse sobre a “qualidade de vida” surgiu
durante o curso na disciplina ministrada pela professora Dr®. Namie Okino Sawada, no
mestrado. Durante esse periodo pudemos discutir conceitos, parametros, instrumentos de
medida. Ao finalizar o mestrado, ainda havia um interesse no sentido de continuar o

aprimoramento profissional.

Em fevereiro de 2016, a Enf. Dr? Simone Yuriko Kameo foi a ponte que possibilitou a
aproximagédo com a Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto da Universidade de Séo Paulo
(EERP/USP) e novamente com a Dr? Namie. A partir da sua pesquisa sobre Qualidade de Vida
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Relacionada a Saude (QVRS) em mulheres com reacdo adversa ap0s tratamento quimioterapico
para cancer de mama, foi despertado o interesse sobre a mucosite oral.

Os resultados desta pesquisa mostraram que aproximadamente 49% das mulheres
apresentou mucosite oral (KAMEO, 2016). Desta forma, durante o tratamento quimioterapico,
elas enfrentam, além das adversidades fisicas, anglstias em seus espiritos, problemas
psicologicos e sociais relacionados a doenca e ao prognéstico (KAMEO; SAWADA, 2016).
Portanto, nessa fase, faz-se necessario buscar alternativas que as ajudem no enfrentamento do

processo de adoecimento e tratamento (YAN et al., 2016).

Assim, aglutinando os interesses e sincronia do momento, foi plantado o desejo de
desenvolver esta pesquisa. Em julho de 2016, apds o processo seletivo, ingressei no Programa
de Pds-graduacdo em Enfermagem Fundamental da EERP/USP. Foram momentos de
crescimento como pessoa e como profissional. Ndo posso enumerar os aprendizados, as
vitdrias, discussdes e argumentacdes, contribuicdes diversas, leitura, escrita e reescrita. Além

das saudades, choros, risos e viagens. Para, finalmente, apresentar esta tese.

Apds esta apresentacdo, no segundo capitulo fazemos uma introducdo ao assunto com
dados sobre o céncer de mama, mucosite e qualidade de vida. No terceiro capitulo, €
apresentada uma revisdo da literatura, seguida do referencial tedrico, esse, no quarto capitulo.
Logo apos, sdo apresentadas as justificativas e os objetivos da pesquisa, nos capitulos cinco e
seis, respectivamente. Explicito que o objetivo primordial deste trabalho é observar a relacdo
entre a mucosite oral induzida por quimioterapia e a qualidade de vida relacionada a satde de

mulheres com cancer de mama.

No sétimo capitulo sdo apresentadas as etapas metodoldgicas. No oitavo, divulgamos 0s
resultados encontrados. Em seguida, eles sdo discutidos e argumentados com informacdes
cientificas no nono capitulo. No décimo capitulo é feita a exposi¢édo das conclusdes da pesquisa.
Sao, posteriormente, apresentadas as limitacdes da pesquisa e as implicacBes para préatica, nos
capitulos onze e doze. Em seguida, sdo explicitadas as referéncias consultadas que respaldaram

esta pesquisa. O complemento é constituido pelos apéndices e anexos, nos capitulos finais.
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2 INTRODUCAO

O céncer de mama, entre as doencas e agravos ndo transmissiveis (DANT), tem
significativa contribuicdo para a morbimortalidade da populagdo mundial. Apresenta um perfil
de magnitude semelhante entre os paises desenvolvidos e em desenvolvimento. Desse modo, é
0 mais frequente entre mulheres nos Estados Unidos, na América Latina, Caribe e no Brasil
quando se exclui o cancer de pele ndo melanoma (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019;
BRAY et al., 2018; FERLAY et al., 2018; INCA, 2017; SIEGEL et al., 2019).

Em 2018, foram diagnosticados 2.088.849 milhdes de casos novos no mundo, 262.347
na América do Norte e 85.620 no Brasil. Ao mesmo tempo, registra-se um risco estimado de
56,33 casos para cada 100 mil mulheres brasileiras e configura-se entre as primeiras causas de
Obito no pais (BRAY et al., 2018; FERLAY et al., 2018; INCA, 2017; SIEGEL et al., 2019).
Segundo Guerra et al. (2017), em 2015, o cancer de mama foi responsavel pela maior taxa de
mortalidade por neoplasia em mulheres em diversas faixas etarias. E um estudo realizado nesse
mesmo ano, no qual foram projetadas estimativas sobre ébito por cancer de mama até 2030,
concluiu que haverd uma diminui¢do da mortalidade nas regiGes Sul e Sudeste, porém, um
aumento nas regioes Norte e Nordeste de 36% e 21%, respectivamente (BARBOSA, 2015;
BARBOSA et al., 2015).

Os dados apresentados, portanto, ressaltam o cancer de mama como um agravo a salde
publica. E importante destacar a contribuicio da transicdo demografica e epidemioldgica, do
intenso processo de urbanizagdo, das mudangas comportamentais e de estilo de vida das
mulheres no crescente impacto da morbimortalidade do cancer de mama (INCA, 2017;
MIGOWSKI et al., 2018a). A despeito de haver politicas de prevencdo e controle especificas,
é necessario que se intervenha e modifique a situacdo atual (MIGOWSKI et al, 2018a;
TESSER,; D’AVILA, 2016; TOMAZELLI et al., 2016).

No Brasil, apesar dos avangos nestas politicas, com destaque para a Politica Nacional
de Prevencdo e Controle do Cancer (BRASIL, 2013) e as Diretrizes para detecgdo precoce do
cancer de mama (INCA, 2015), observam-se limitagdes para o efetivo alcance. Por exemplo,
ainda se registram dificuldade de acesso aos servigcos de salde, aos exames diagndsticos e
insuficiéncia no conhecimento sobre os sinais do cancer (MIGOWSKI et al.,, 2018b;
TOMAZELLLI et al., 2016). Além do que ja foi dito, percebe-se uma énfase no rastreamento e
uma superficialidade ao diagndstico precoce. Outro problema é desatencdo para a populagéo de
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alto risco (INCA, 2017; MIGOWSKI et al., 2018b). Essas situagdes comprometem o cenario,
uma vez que, tais estratégias conferem ao cancer de mama um melhor prognostico e maior
impacto sobre a reducdo da morbimortalidade por este agravo (AMERICAN CANCER
SOCIETY, 2016; PORTO; TEIXEIRA; SILVA, 2013).

O céancer de mama, como dito anteriormente, € 0 mais incidente entre as mulheres e
também o mais temido, principalmente por causa das implicacbes sobre as fungdes corporal,
social e emocional, também sobre a sexualidade e, na qualidade de vida (KAMEO; SAWADA,
2016; MENEZES et al., 2018). Essas repercussdes sdo resultantes dos riscos inerentes as
diversas modalidades terapéuticas (cirurgia, radioterapia, hormonioterapia e quimioterapia)
para o tratamento do cancer de mama e as variadas consequéncias biopsicoldgicas, mesmo com
0 advento de novos medicamentos com maior especificidade e menores eventos adversos
(INCA, 2015; MENEZES et al., 2018; SILVA et al., 2016).

O tratamento antineoplasico tem o objetivo de remover, conter ou destruir as células
cancerigenas, bem como, promover sobrevida e qualidade de vida. A abordagem terapéutica no
cancer de mama sera determinada, principalmente, pelo tipo histolégico, estagio da doenca no
momento do diagndstico e pela condicéo clinica da paciente. Esses condicionantes determinam
a escolha entre tratamento local, sisttmico ou uma associa¢do entre ambos (AMERICAN
CANCER SOCIETY, 2019; INCA, 2001, 2015).

A cirurgia e a radioterapia, sdo modalidades de tratamento local e estdo indicados para
tumores pequenos e localizados. Ambas apresentam eventos adversos menos frequentes e
intensos, contudo, oferecem dificuldades como necessidade de internacao hospitalar, aparelhos
especificos e profissionais especializados. Na modalidade sistémica, 0s tumores maiores e
dispersos séo destruidos em qualquer parte do corpo, por administracéo por via oral ou pela via
endovenosa. Estdo nessa categoria a terapia bioldgica, a hormonioterapia e a quimioterapia
antineoplasica (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019; INCA, 2001, 2015).

Na quimioterapia antineoplasica sdo empregados agentes quimicos e/ou bioldgicos para
eliminacdo dos tumores, no entanto, € a modalidade terapéutica mais inespecifica, agindo sobre
qualquer célula que apresente crescimento e divisao celular elevada, seja tumoral ou ndo, apesar
dos avangos tecnologicos. Entdo, foliculos capilares, mucosas, gonadas, epitélio
gastrointestinal e células do sistema imunologico podem ser destruidos durante o tratamento
(GOYRI; RAMOS; PEREZ, 2014; INCA, 2015).
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A mucosite oral € um evento adverso do tratamento quimioterapico, resultado dessa
inespecificidade sobre o epitélio e a mucosa oral. Apresenta uma taxa de incidéncia com ampla
variabilidade. A depender do diagnostico e do tipo de tratamento, pode acarretar em uma
variacdo de 30% a 90% (LALLA etal., 2014; PETERSON, 2011; SONIS, 2009). Para mulheres
com céancer de mama, a taxa média de mucosite é de 40 a 50% (GOYRI; RAMOS; PEREZ,
2014; KAMEOQ, 2015; PETERSON, 2011; SEILER et al., 2014).

Os principais sinais e sintomas sdo dor e lesdes (eritematosas, erosivas, inflamatorias e
ulcerativas), além de dificuldade na ingestdo de liquidos e alimentos. Eles variam de acordo
com o grau de comprometimento da mucosa. O manejo da mucosite oral é heterogéneo, pois,
as mesmas medidas podem ser usadas preventiva ou terapeuticamente (PETERSON, 2011,
SEILER et al., 2014; SONIS, 2009).

As medidas preventivas e/ou terapéuticas aplicadas, de acordo com uma revisdo de
literatura entre 1993 a 2007, foram baseadas em estudos de nivel de evidéncia Il. Tais medidas
de prevencdo foram higiene oral, enzima antibactericida isenta de alcool (Biotene®),
bicarbonato de sddio, laser de baixa poténcia, gluconato de clorexidina a 0,12%, crioterapia e
sucralfato. E as de tratamento foram higiene oral, amifostina, laser de baixa poténcia,
bicarbonato de sodio, gluconato de clorexidina a 0,12%, nistatina, camomila, L-glutamina, GM-
CSF, agentes naturais e miscelaneas (GONDIM; GOMES; FIRMINO, 2010)

A Multinational Association of Supportive Care in Cancer/International Society of Oral
Oncology (MASCC/ISOOQ) realiza diversas revisdes sistematicas sobre o tema e € responsavel
por desenvolver guidelines para mucosite oral, com o intuito de normatizar a conduta de
cuidado e orientar os profissionais de satde a realizarem a intervencao mais adequada e eficaz
(LALLA et al., 2014).

Jé esta devidamente documentado que existe uma relagdo estreita entre o surgimento e
a severidade da mucosite oral com alguns quimioterapicos antineoplasicos, o que torna esse
evento adverso previsivel e usual, principalmente quando se faz associagdo de medicamentos
com diferentes mecanismos de acdo no tratamento antineoplasico. Esse processo também
denominado poliquimioterapia de alta dose ou esquema quimioterapico aumenta sobremaneira

a possibilidade de surgimento da mucosite oral (JESUS et al., 2016).

A continuidade no tratamento quimioterapico, algumas vezes, pode ser determinada
pela severidade da mucosite oral e seu adequado manejo (ARAUJO et al., 2015a). Desta forma,

€ necessario gerenciar a dor, o risco de infecgdo ou o uso de antibidticos, a necessidade de
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internagdo para suporte nutricional até a melhora clinica do paciente e/ou retorno as atividades
diérias com total resolucdo do quadro. Verifica-se, também, que o risco de dbito é iminente nos
estdgios mais graves. Portanto, a severidade da mucosite oral determina o adiamento do
préximo ciclo em 35% dos casos, a reducdo da dose dos medicamentos em 60% dos casos e a
suspensdo do tratamento antineoplasico em 30% dos casos (SEILER et al., 2014).
Consequentemente, hd comprometimento dos dominios da qualidade de vida (KAMEO;
SAWADA, 2016).

A qualidade de vida compreende a percepcdo individual do ser humano quanto as
expectativas, 0os objetivos, padrdes e preocupacdes, contextualizados pela cultura e valores
sociais. A qualidade de vida relacionada a satde (QVRS) interpreta a percepcao do individuo
guando enfrenta o processo de adoecimento, suas influéncias e modificacdes. Por isso, a
avaliacdo da repercussdo do controle dos sintomas, da diminui¢do da mortalidade e do aumento
da expectativa de vida sobre a percepcdo é imprescindivel (SAWADA et al., 2009;
ZANDONAI et al., 2010).

Em outras palavras, a avaliacdo da QVRS pode ser um parametro de gestdo clinica, por
considerar aspectos centrados no individuo, por sua avaliacdo estar baseada em evidéncias
cientificas sobre fatores determinantes e condicionantes e por proporcionar um cuidado mais
efetivo, eficiente, seguro, oportuno, equitativo e humanizado (BRASIL, 2013). Assim, na
oncologia, estimar a QVRS respalda o impacto causado pelo cancer, os beneficios/maleficios
dos tratamentos, seus riscos e melhorias, 0s processos de reabilitacdo durante a sobrevida e
decisdo clinica em casos de recorréncia (GOMES et al., 2013; KAMEO; SAWADA, 2016).

Esses potenciais estimativos impactam fortemente a Politica Nacional de Prevencéo e
Controle do Céncer — PNPCC (BRASIL, 2013), visto que, entre seus objetivos estdo o
provimento de a¢Oes de atengdo a salde e a articulacdo dos servigos e a reducdo da mortalidade
e incapacidades causada pelo cancer. Assim, a QVRS pode orientar iniciativas que identifiguem
e modifiquem a conjuntura, bem como, estilo de vida e condi¢gbes ambientais de risco para as
populagdes expostas (GOMES et al., 2013; SAWADA et al., 2009).

O tratamento quimioterapico, como ja foi dito, afeta a QVRS de mulheres com cancer
de mama (KAMEO; SAWADA, 2016; YAN et al., 2016), contudo, questiona-se: a mucosite
oral interfere na percepcédo da qualidade de vida relacionada a saude em mulheres com

cancer de mama em tratamento quimioterapico?
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Consequentemente, suscitou-se a hipotese de que a percepcdo de QVRS é pior entre
mulheres com cancer de mama em tratamento quimioterapico que apresentam mucosite oral.
Uma vez que a severidade dos eventos adversos decorrentes dos medicamentos antineoplasicos
afeta dominios da QVRS de mulheres com cancer de mama, esse fato acontece com as

mulheres, atendidas nos servicos de salde na cidade de Aracaju?

Assim sendo, salienta-se que os resultados desta pesquisa poderdo contribuir na tomada
de decisdo sobre a terapia antineoplasica adequada a cada mulher, ja que sera realizada uma
avaliacdo oral em momentos especificos da terapia e com planejamento de um cuidado integral
(ARAUJO et al., 2015). Além disso, podera cooperar na investigacio sobre a QVRS dessa
populacdo especifica, sobre seus determinantes sociais e condicionantes. Da mesma maneira,
trard beneficios sociais, terapéuticos e econdmicos. A concordancia dos gestores das
instituicGes participantes que receberam uma devolutiva sobre os resultados encontrados
contribuiu e garantiu o desenvolvimento deste escopo de conhecimento em prol da qualidade
de vida das mulheres com cancer de mama. Em razéo disso, podem prestar uma assisténcia
centrada no paciente e controlar de maneira mais eficiente os custos decorrentes do tratamento
da mucosite oral durante o tratamento quimioterapico e reavaliar suas politicas de saude
(LALLA; SONIS; PETERSON, 2008; LOPES et al., 2016).
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 TRATAMENTO QUIMIOTERAPICO DO CANCER DE MAMA

O tratamento quimioterapico é uma modalidade terapéutica que utiliza medicamentos
de acgéo sistémica com finalidade de promover a eliminagéo total do tumor pela destruicdo de
suas células tumorais. Outra finalidade € a aplicacao paliativa, quando ndo ha possibilidade de
eliminacdo total do tumor por uso de quimioterapico ou intervencéo cirargica ou quando nao
houver indicacdo (INCA, 2015). Atualmente, o maior desafio do tratamento quimioterapico do
cancer de mama é conseguir abranger a heterogeneidade tumoral com maior efetividade e
menor nimero de eventos adversos (PORTO; TEIXEIRA; SILVA, 2013).

O esquema a seguir mostra a distribuicdo das modalidades terapéuticas para o cancer.
Observa-se que a quimioterapia (sistémica) é mais utilizada. Seja como terapia de eleicéo
quanto associado a outro tratamento, especialmente se a classificacdo de estadio vai
aumentando (INCA, 2015).

Figura 1 — Proporcdo de casos de cAncer de mama por estadio da doenga e tipo de tratamento utilizado entre

2013 e 2015
100% —— — E— — —
80%
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£50% A
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o 1 I v
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Fonte: INCA (2012)

Para assegurar a destruicdo das células tumorais e/ou a reducdo do tamanho do tumor,
0s medicamentos antineoplasicos utilizados no tratamento precisam ou agir sobre o ciclo de
divisao celular ou destruir/anular estruturas celulares tumorais (CURRA et al., 2018; INCA,
2015). As classes medicamentosas no tratamento quimioterapico do cancer sdo diversas e vém
sendo desenvolvidas com o objetivo de alcancar a maior efetividade e especificidade com

menor ocorréncia de eventos adversos sistémicos. Historica e farmacologicamente, vdo dos



27

agentes alquilantes utilizados para o tratamento de leucemias e linfomas ap6s a Il Guerra
Mundial a terapia com anticorpo monoclonal, atualmente (Figura 2).

Figura 2 - Tipologia dos antineoplasicos e a relacdo com o ciclo celular
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Fonte: Almeida et al. (2005)

Para o tratamento do cancer de mama, as classes medicamentosas ciclo-especificas mais
utilizadas sdo agentes alquilantes do DNA produzidos a partir da mostarda nitrogenada e da
platina, agentes antimetabdlitos analogos da pirimidina, agentes inibidores mitéticos taxoides,
antibidticos antitumorais antraciclicos. As classes de medicamentos ciclo-inespecificas (atuam
em outras estruturas da célula tumoral) sdo agentes hormonais esteroides, moduladores dos
receptores ou da producdo do estrogénio e protestagenos, além dos anticorpos monoclonais.
Assim, a elaboracdo de esquemas associando tais medicamentos com diferentes mecanismos
de acdo antitumoral (sobre o ciclo celular e estruturas celulares) é a terapéutica clinica mais
usual e recomendada, independente da associagdo com outras modalidades. Todavia, outras
classes podem ser utilizadas de acordo com a escolha do médico assistente (CURRA et al.,
2018).

Os esquemas para o tratamento do céncer de mama preconizados por guidelines

internacionais e nacionais sao associagdes entre:

a) Agentes alquilantes derivados da mostarda (ciclofosfamida) e da platina
(carboplatina);

b)  Antibioticos antineoplésicos antraciclicos (adriamicina ou doxorrubicina,
epirrubicina);

c) Agentes antimetabodlitos analogos da pirimidina (metotrexato);
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d) Agentes inibidores mitéticos taxdides (paclitaxel e docetaxel), agentes
hormonais esteroides (tamoxifeno);

e) Moduladores dos receptores ou da producdo do estrogénio e progestagenos
(inibidores da aromatase — anastrozol e letrozol, exemestano);

f)  Anticorpos monoclonais (trastuzumabe, pertuzumabe).

Para a selecdo do esquema terapéutico existem determinantes preditivos para respostas
terapéuticas e critérios prognosticos na tentativa de antever a evolugdo da doenca, sobrevida e
tempo livre de doenca e para orientar a decisdo terapéutica mais adequada (PORTO;
TEIXEIRA; SILVA, 2013). Estes consideram, resumidamente, os marcadores: a) exame
histopatol6gico; b) expresséo de receptores hormonais; c) amplificagdo do fator de crescimento
epidérmico humano tipo 2 (Her2); d) grau histopatolégico; e) grau nuclear; f) indice de
proliferacdo celular Ki67; g) estadiamento pela extenséo locorregional e distancia; h) situacéo
menopausica da mulher no momento do diagnostico (BUITRAGO et al., 2011; PORTO;
TEIXEIRA; SILVA, 2013).

A tipologia histopatoldgica verifica o tecido afetado pelo tumor; por exemplo, se foi
ductal, lobular ou outro. O perfil imuno-histoquimico verifica a presenca nas células tumorais
de receptores de estrogénio (RE) e progesterona (RP), do fator de crescimento epidérmico
humano tipo 2 (Her2), bem como, o indice de proliferagdo celular Ki67 do tumor, que
possibilita 0 uso de medicamentos que os bloqueiam (terapia hormonal) e uso de anticorpo
monoclonal (terapia-alvo). O estadiamento pela extensao locorregional e distancia, no qual o
tamanho tumoral (T), o nimero de linfonodos proximos afetados (N) e a existéncia de metastase
ao diagnéstico (M) sdo somadas para validar a classificacdo que foi designada como TNM. A
situacdo menopéausica da mulher no momento do diagndéstico, se na pré ou pds-menopausa
(PORTO; TEIXEIRA; SILVA, 2013).

Os tipos moleculares, ou seja, as possiveis organizagdes dos critérios anteriores, séo: 1)
luminal A (RE e/ou PR positivos, Her2 negativo e Ki67 < 14%), II) luminal B (RE e/ou PR
positivos, Her2 positivo e/ou negativo e Ki67 > 14%), III) Her2 amplificado (RE e PR
negativos, Her2 positivo, superexpressao do oncogene Her2), 1V) luminal hibrido (RE e/ou PR
positivos, Her2 negativo e Ki67 < 14%) e V) basal-simile (RE e/ou PR negativos, Her2
negativo), atualmente é considerado o padrdo-ouro para classificagdo dos tumores (SERRA et
al., 2014).

Além dos tipos moleculares, outros critérios, atualmente, formam uma nova

categorizacdo que passou a ser utilizada como padréo para selegéo de tratamento. Nos quais, 0s
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critérios agrupados, formam trés grupos de acordo com o risco de recorréncia (baixo,
intermediério e alto) e integram os consensos aplicados em diversas instituicbes conforme
esquema a seguir (BUITRAGO et al., 2011; SERRA et al., 2014).

Figura 3 — Representacdo esquematica para selecao do tipo de tratamento
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Fonte: Elaborada pela pesquisadora, 2019

Outra possibilidade de classificacdo do tratamento quimioterapico esta atrelada ao
momento de conjugacdo com o procedimento cirdrgico. Se anterior, sera chamada
neoadjuvancia ou pré-operatoria; se posterior, serd chamada adjuvancia ou pos-operatoria. A
aplicabilidade da neoadjuvancia é prioritaria em tumores maiores com o objetivo de reduzi-los
e permitir intervencgdes cirlrgicas mais conservadoras e menos invasivas. Na adjuvancia, 0s
tumores foram retirados cirurgicamente e a quimioterapia devera eliminar possiveis células que
se desprenderam da massa primaria (INCA, 2001, 2015; GNANT; HARBECK; THOMSEN,
2017).

O ciclo celular, como dito anteriormente, € um processo de divisdo inerente tanto as
células normais quanto as tumorais, por esse motivo, a acdo dos medicamentos quimioterapicos
é indistinta (CURRA et al., 2018). Por isso, 0s regimes/esquemas terapéuticos sao conjuntos de
medicamentos de diversos mecanismos de acdo. Existem aqueles mais aplicaveis de acordo
com os resultados do algoritmo de predicdo de beneficio (PORTO; TEIXEIRA; SILVA, 2013),
que retne informacdes sobre paciente, tumor, condi¢cbes sociais existentes e viabilidade

comprovada por pesquisa clinica.
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Entretanto, a aplicagdo concomitante dos medicamentos antineoplésicos na modalidade
de regimes/esquemas terapéuticos apresenta maior efetividade e probabilidade de ocorréncia de
eventos adversos. Isto se deve ao sinergismo e as interacbes farmacocinéticas e
farmacodindmicas dos medicamentos aplicados desta forma (MANCINI; MODLIN, 2011;
SILVA et al., 2016; SILVA et al., 2018). Consequentemente, 0 numero e a intensidade dos
eventos adversos registrados durante o tratamento sdo proporcionais ao potencial sinérgico dos
medicamentos sobre o ciclo celular. A mucosite oral &€ um evento adverso verificada em 30% a
60% das mulheres com cancer de mama em tratamento quimioterapico, portanto, objeto de
avaliac3o desta pesquisa (ARAUJO et al., 2015 a; GOYRI; RAMOS; PEREZ, 2014; MORAIS
et al., 2015; MUSSO et al., 2018; PETERSON et al., 2016; SEILER et al., 2014)

3.2 MUCOSITE ORAL

Nesta pesquisa serd empregado o conceito proposto por Lalla et al. (2014) para o
guideline da Multinational Association of Supportive Care in Cancer (MASCC): “¢ o dano na
mucosa da cavidade oral secundaria a terapia do cancer”. A mucosite oral ¢ um evento adverso
quimio e/ou radioinduzido, sendo assim, prevenivel. Igualmente, se ndo adequadamente
manejada tem consequéncias deletérias, tanto da perspectiva biolégica como terapéutica,
econdmica, social, familiar, psicolégica e consequentemente, sobre a qualidade de vida.
Portanto, acdes de cuidado tornam-se de grande importancia (LALLA et al., 2014; MORAIS
etal., 2015).

Apesar de a mucosite oral estar relacionada a alguns quimioterapicos antineoplasicos, a
associacdo entre drogas com diversos mecanismos de acdo, ou poliquimioterapia, favorece o
aparecimento dos sinais e sintomas (JESUS et al.,, 2016, PETERSON, 2011). Como
consequéncia, causa impacto na continuidade do tratamento, uma vez que, de acordo com a
severidade do quadro pode afetar a condicdo clinica do paciente e a realizacdo das atividades
diérias, aumenta a possibilidade de complicac¢Ges infecciosas, internamentos e risco de 6bito
(ARAUJO et al., 2013; LALLA et al., 2014).

3.2.1 Fisiopatologia

A patogénese da mucosite oral é dividida em cinco fases de acordo com Sonis et al.
(2004): iniciagdo, upregulation, sinalizacdo e amplificacdo, ulceracdo e, finalmente,
cicatrizacdo. De maneira sequencial os eventos sdo: 1) quimioterapia/radioterapia promove a

destruicdo das células epiteliais da camada basal, pela agdo de agentes antineoplasico, liberacédo
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de radicais livres e posterior morte celular, aproximadamente, dois dias apds a administracéo
do tratamento. Il) Cerca de dois a trés dias depois, os radicais livres emitem mensagem, através
de receptores na superficie celular, que induzirdo a regulacdo ascendente — upregulation — da
citocina e injaria tecidual (AL-DASOOQI et al., 2013; SONIS et al., 2004). I11) A liberacédo da
citocina produz aumento na producdo de macrofagos e ampliacdo da injdria tecidual, isso
acontece de dois a 10 dias. 1) A seguir, com mais 10 a 15 dias, acontece uma intensa resposta
inflamatdria, agravada pela colonizacéo da area pela microbiota oral e formacdao de Ulceras. V)
No momento que a mucosa inicia o processo de proliferacdo e diferenciacdo celular acontece a
regeneracdo do epitélio, o que pode ocorrer em até 21 dias (LALLA et al., 2014; SONIS et al.,
2004; STONE; FLIEDNER; SMIET, 2005). Essas fases podem acontecer concomitante em

diferentes regibes da cavidade oral.
3.2.2 Epidemiologia da mucosite oral

Por ser uma resposta inflamatéria das células do epitélio da mucosa oral ao mecanismo
de acdo do tratamento antineoplésico (SONIS et al., 2004; SONIS, 2009), sua incidéncia tende
a variar de 35 a 100% em pacientes em tratamento antineoplasico, sendo mais incidentes nos
tratamentos mieloablativos — que causam intensa mielossupressdo, a exemplo do transplante de
medula 6ssea (HESPANHOL et al., 2010; MCCARTHY et al., 1998) — e pode alcancar
aproximadamente 21% das pacientes com cancer de mama (MORAIS et al., 2015; SONIS,
2009). A ocorréncia no primeiro ciclo de tratamento, aumenta o risco para 60% no segundo
ciclo (LALLA; SAUNDERS; PETERSON, 2014), apresentando forte impacto sobre a
qualidade de vida de paciente oncolégico (SONIS, 2009).

3.2.3 Fatores de risco da mucosite oral

Os fatores de risco sdo condicdes e/ou cenarios que aumentam a chance de a pessoa
desenvolver um determinado problema. Salienta-se que associado aos conhecimentos sobre a
fisiopatologia, os fatores de risco norteiam os profissionais acerca dos cuidados a serem
prestados ao paciente em tratamento antineoplasico, na tentativa de reduzir os impactos a satude
causados por este efeito adverso (RABER-DURLACHER; ELAD; BARASCH, 2010;
SCULLY; SONIS; DIZ, 2006).

Quanto a mucosite oral, eles podem ser classificados como relacionados ao tratamento
ou ao paciente (Quadro 1). Os primeiros podem ser ajustados e/ou controlados pelos

profissionais, contudo, ndo podem ser eliminados por completo. Os ultimos apresentam maior



32

possibilidade de controle e/ou eliminagdo, a exemplo, do indice de massa corpérea (IMC).
Observa-se, porém, que ndo ha consenso entre os pesquisadores sobre a repercussao de alguns
fatores sobre a mucosite oral ja que fatores genéticos ndo podem ser modificados (RABER-

DURLACHER; ELAD; BARASCH, 2010).

Quadro 1 — Fatores de risco para mucosite oral. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Fator de risco

Critério de avaliacao

Referéncia

Relacionados ao tratamento

Tipo de tratamento

Esquemas com 5-Fluoruracil,
Trastuzumabe ou Paclitaxel* e
associacdo com radioterapia
apresentam maior risco.

Dose

Doses maiores que as
convencionais tém maior risco.

Via de administracdo

Endovenosa

Tipo de tumores

Tumores sélidos apresentam
maior risco, principalmente na
area proxima a cavidade oral

SONIS & CLARK.
Oncology, v.5, n.12, p.11-18, 1991
PMID: 1840018

SEILER et al.*
Breast Care, v.9, p.232-237, 2014
DOI: 10.1159/000366246

Relacionados ao paciente

Extremos de idades (criancas e

Idade idosos)
Género Feminino?
Indice de massa Menor que 20

corpérea (IMC)

BARASH & PETERSON.
Oral Oncology, v.39, p.91-100, 2003
DOI: 10.1016/s1368-8375(02)00033-7

Prétese dentaria

Uso de prétese

Educacéo

Menor nivel educacional
aumenta o risco

MCCARTHY et al.
Oral Oncology, v.34, p:484-490, 1998
DOI: 10.1016/51368-8375(98)00068-2

Alteragdes na
producéo da saliva

Xerostomia prévia ao
tratamento ao tratamento
quimioterapico

SONIS & CLARK.
Oncology, v.5, n.12, p.11-18, 1991
PMID: 1840018

Pobre higiene oral

Escovacdo menos de 2
vezes/dia

Placa bacteriana oral

Placa bacteriana prévia ao

tratamento quimioterapico

SONIS et al.

Journal American Dent Assoc, v.97,
n.3, p.468-472, 1978

DOI: 10.14219/jada.archive.1978.0304
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Comorbidades

Qualquer doenca associada,
principalmente Diabetes
Mellitus, Doenca de Addison,
disfuncdo renal

ROSENTHAL & TROTTIL.

Semin Radiat Oncol, v.19, n.1, p.29-
34, 2009

DOI: 10.1016/j.semradonc.2008.09.006

Leucocitos

Abaixo de 3.000/uL

SURESH et al.

Cancer Res Ther, v.6, n.4, p.448-51,
2010

DOI: 10.4103/0973-1482.77100

Alcool

Uso de alcool atual ou anterior
ao tratamento

WUKETICH; HIENZ; MAROSI

Supportive Care Cancer, v.20, p.175-
183, 2012.

DOI: 10.1007/s00520-011-1107-y

PATUSSI et al.
Braz Oral Res, v.28, n.1, p.1-7, 2014

DOI: 10.1590/1807-3107BOR-
2014.v0l28.0050

Tabagismo

Uso de tabaco atual ou anterior
ao tratamento.

DODD et al.

Cancer Investigation v.17, n.4, p.278-
284, 1999.

DOI: 10.3109/07357909909040598

Fatores genéticos

Polimorfismos genéticos

associados a expressao de

mediadores inflamatdrios
como o TNF-alfa.

SONIS, S.T.

Curr Opin Support Palliative Care,
v.4,n.1, p.26-30, 2010.

DOI: 10.1097/SPC.0b013e328335fb76

Mucosite no primeiro
ciclo de quimioterapia

Lesdo em qualquer grau apos a
primeira sesséo de
guimioterapia

SONIS, S.T.

Oral Oncology v45, n.12, p.1015-1020,
20009.

DOI: 0.1016/j.oraloncology.2009.08.006

! Ha estudos divergentes.

Fonte: elaborado pela pesquisadora, 2019

E primordial conhecer os fatores de risco da mucosite oral para melhorar o planejamento

do cuidado baseado nas necessidades individuais durante o tratamento antineoplasico
(ARAUJO et al., 2013; STONE; FLIEDNER; SMIET, 2005).
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3.2.4 Drogas antineoplasicas e a mucosite oral

As drogas antineoplasicas apresentam atuacdo tecidual inespecifica. Para realizar a

selecdo de um esquema de tratamento ou protocolo, em geral, optam-se por drogas que possuem

maior potencial de destruicdo do tumor, drogas com diferentes mecanismos de acdo e a dose

utilizada. Consequentemente, o grau de toxicidade varia de acordo com a interatividade de

todos os critérios citados anteriormente (CURRA et al., 2018).

Os quimioterapicos mais utilizados nos esquemas de tratamento do cancer de mama

apresentam de moderada a alta toxicidade para a mucosa oral e estdo no quadro a seguir (JESUS

etal., 2016; SEILER et al., 2014).

Quadro 2 — Relacéo entre a incidéncia da mucosite oral e quimioterapico. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Incidéncia Quimioterapico Referéncia
SONIS et al.
Doxorrubicina Journal American Dent Assoc, v.97, n.3, p.468-472, 1978
DOI: 10.14219/jada.archive.1978.0304
ARAUJO et al.
J Res Fundam Care Online, v.5, n.4, p.386-395, 2013
DOI: 10.9789/2175-5361.2013v5n4p386
Cisplatina
SONIS, S.T. et al.
Alta
Cancer, v.100, n.Suppl.9, p.1995-2025, 2004
DOI: 10.1002/cncr.20162
SONIS, S.T.
5-Fluorouracil Oral Oncol, v.34, n.1, p.39-43, 1998
DOI: 10.1016/s1368-8375(97)00053-5
Metotrexato SONIS et al.
Ciclofosfamida Journal American Dent Assoc, v.97, n.3, p.468-472, 1978
L DOI: 10.14219/jada.archive.1978.0304
Vincristina
SONIS, S.T. et al.
Moderada Docetaxel Cancer, v.100, n.Suppl.9, p.1995-2025, 2004
DOI: 10.1002/cncr.20162
Epirrubicina SONIS et al.
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Journal American Dent Assoc, v.97, n.3, p.468-472, 1978
DOI: 10.14219/jada.archive.1978.0304

SONIS, S.T. et al.
Paclitaxel Cancer, v.100, n.Suppl.9, p.1995-2025, 2004
DOI: 10.1002/cncr.20162

Fonte: elaborado pela pesquisadora, 2019.

A avaliacdo geral dos esquemas quimioterapicos mostra um risco relativo de 4%
(IC95% 3,44 — 4,85) do paciente desenvolver graus mais severos de mucosite. Contudo,
esquemas com Doxorrubicina e Ciclofosfamida semanal apresentam um risco de 13% para 0s
mesmos graus de severidade, um aumento de 9% (KEEFE et al., 2007). Ja 0s esquemas com
antraciclicos aumentam o risco de mucosite oral em graus mais severos entre 01 a 10% (SONIS
etal., 2004).

3.2.5 Escalas de avaliacao de severidade da mucosite oral

Os sinais e sintomas apresentados pelos pacientes sdo a base para as escalas de avaliacao
da severidade/acometimento (SONIS et al., 2004), tais como, a produzida por grandes
organizacOGes de saude, particularmente, a World Health Organization — WHO, National
Cancer Institute — NTI e a European Organization for Research and Treatment of Cancer —
EORTC. As escalas da WHO e NTI apresentam uma variacdo entre zero e quatro para descrever
a severidade da mucosite oral. O valor zero indica que ndo sdo observadas alteracoes e o valor
quatro indica sinais e sintomas que podem culminar no 6bito do paciente. A versdao da EORTC
apresenta variagcdo que inicia em um e termina em cinco; inclui a indicacdo de intervencao
conforme graduacdo. Baseiam-se nas observacdes clinicas e queixas dos pacientes, portanto,
considerada a mais adequada para este estudo (AARONSON et al., 1993; GIESINGER et al.,
2016).

A repercussao da terapéutica da mucosite oral é diretamente proporcional ao grau de
severidade. Acometimentos que interfiram na ingestdo de alimentos e liquidos apresentam
repercussao sistémica, especialmente quando associada ao tratamento antineoplasico que ja
propicia o risco de desnutri¢do e infecgdo, entre outros sintomas. Desta forma, é necessario que
seja realizado nutricdo suplementar, via enteral ou parenteral, antibioticoterapia profilatica ou
terapéutica e uso de analgésicos para 0 manejo da dor (STONE; FLIEDNER; SMIET, 2005).

Em vista disso, um estudo aponta que o acréscimo de um grau na escala de severidade

da mucosite oral acresce um dia de febre, 2,7 dias de nutricdo parenteral total, 2,6 dias de
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analgesia com narcético e afirma, também, que aumenta em 2,1 vezes o risco de infeccéo e 3,9
vezes o0 risco de 6bito em 100 dias. Outros procedimentos invasivos podem ser imperativos,
como a implantacdo de gastrostomia (LALLA; SONIS; PETERSON, 2008). Outro impacto
importante é sobre a qualidade de vida do paciente, ja que a mucosite oral com graus elevados
de comprometimento pode trazer diminuicdo da ingesta hidrica e alimentar, bem como,
isolamento social (KAMEO; SAWADA, 2016; SEILER et al., 2014; VAN SEBILLE et al.,
2015).

3.2.6 Manejo da mucosite oral

O manejo da mucosite oral tem como objetivos principais: prevenir o aparecimento da
lesdo e em acontecendo, reduzir os danos e possiveis consequéncias. As medidas de preven¢do
e tratamento se confundem no manejo desse evento adverso. Uma revisdo da literatura com

nivel de evidéncia Il apresentou sete medidas de prevencao e nove medidas de tratamento.

Foram classificadas como medidas de prevencéo: higiene oral, enzima antibactericida
isenta de alcool (Biotene®), bicarbonato de sddio, laser de baixa poténcia, gluconato de
clorexidinaa 0,12%, crioterapia e sucralfato (LALLA et al., 2014; LOPES et al., 2016; SEILER
et al., 2014; SONIS, 2009). Foram classificadas como tratamento: higiene oral, amifostina,
laser de baixa poténcia, bicarbonato de sdédio, gluconato de clorexidina a 0,12%, nistatina,
camomila, L-glutamina, GM-CSF, agentes naturais e miscelaneas (GONDIM; GOMES;
FIRMINO, 2010; LALLA; ASHBURY, 2013)

Outra revisdo acrescentou a educacédo do paciente e familiares como fator preponderante
para minimizar a severidade da mucosite oral e afirma que ndo ha evidéncias comprovadas
sobre os beneficios dessas medidas para pacientes de cancer de mama (SEILER et al., 2014).
No Brasil, foi elaborado um algoritmo para abordagem do paciente que submeteria ao
tratamento com quimioterapico com potencial para induzir a mucosite oral (LOPES et al.,
2016).

3.2.7 Perspectivas futuras nas pesquisas sobre mucosite oral

Para o futuro, é esperado que 0s avangos nas terapias biologicas de tratamento
antineoplasico minimizem o risco da mucosite oral. Além disso, outras expectativas sdo: 1)
Novos farmacos para tratamento da mucosite oral com base em metas moleculares; 2) A
construcdo de modelos matematicos preditivos para determinantes dos fatores de risco. 3) Uso

da genética e epigenética para construcdo de perfis de respostas dos eventos adversos ao
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tratamento, o que permitiria prever a gravidade e duragdo da mucosite oral e elaborar protocolos
de tratamento mais personalizados; 4) Reconhecer a mucosite oral como integrante dos clusters
de sintomas desagradaveis, bem como, entender os mecanismos de interacdo, sinergia e
complexidade entre eles, além de propor de medidas que proporcionem o manejo otimizados
(LENZ et al., 1997); 5) Realizagdo de estudos de ensaios clinicos para avaliagdo dos produtos
de tratamentos atualmente comercializados e 6) Diretrizes com recomendacfes mais claras e
viaveis (PETERSON, 2011).

3.3 QUALIDADE DE VIDA RELACIONADA A SAUDE
3.3.1 Qualidade de vida relacionada a satde (QVRS): uma breve historia

A qualidade de vida relacionada a satde (QVRS) € um indicador de avaliacdo derivado
do conceito da qualidade de vida. A origem do termo geral é imprecisa, supde-se que seja entre
as décadas de 1920 (MAYO, 1933) e 1930 (LAVDANITI; TSITSIS, 2015). Nesse periodo, 0
mundo vivenciava incertezas econdmicas, sociais e emocionais. O fim da Primeira Guerra
Mundial; crescimento, crise econdmica (crise de 1929) e New Deal dos Estados Unidos;
surgimento dos regimes de governo totalitarios (fascismo italiano, stalinismo soviético,
nazismo alemdo). Em seguida, acompanharam crises que culminariam na Segunda Guerra
Mundial; diversos movimentos artisticos e culturais — cinema-mudo, filmes com desenhos
animados, movimento surrealista (GORDIA et al., 2011). Todo esse contexto impactou,
inclusive, a formulagéo do conceito do constructo qualidade de vida.

Apds a década de 1940 e até a década de 1970 o foco era o desfecho, encontrar nos
diversos campos de interesse o que produzia satisfacdo ou insatisfacdo com a vida. Da década
de 1980 até 2000 foram realizados diversos estudos com o objetivo de consolidar o conceito de
qualidade de vida e torna-lo operacional. O foco passa a ser selecdo de componentes adequados
para sua definicéo, a elaboracdo de teorias e adequacéo a linguagem cientifica e metodoldgica.
Observa-se, concomitantemente, o aumento exponencial no ndmero de instrumentos de
avaliacdo (SEIDL; ZANNON, 2004). Nos anos seguintes, o foco foi direcionado para
diferenciacdo entre conceitos genéricos e especializados e apds, conceitos combinados, e
muitos estudos de validacdo psicométrica e cultural dos instrumentos de medida (SEIDL;
ZANNON, 2004).

A qualidade de vida é um indicador de relevancia social e cientifica sobre satisfacao

humana aplicavel a diversos campos do conhecimento humano. Por este motivo, esperava-se
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que contribuisse na construcdo de uma base epistemoldgica para conceitua-la. A Economia,
Psicologia, Politica e Holistica/Geral se destacaram nesta missao, embora outras areas também
o fizeram (PEREIRA; TEXEIRA; SANTOS, 2012). Mas, essa tentativa ndo foi capaz de
alcancar essa unidade. Apesar de as discordancias permearem, ainda hoje, sua conceituacédo
sempre convergem em trés pontos fundamentais: 1) abranger aspectos objetivos e subjetivos;
2) ser multidimensional; 3) incluir dimensdes positivas e negativas (GORDIA et al., 2011).

A QVRS pretende medir a associacdo entre a doenca e variaveis sociodemograficas,
clinicas e terapéuticas, bem como, o impacto causado no individuo, familia ou comunidade. De
forma semelhante ao termo qualidade de vida, seu processo de definicdo conceitual foi
multidisciplinar. Na atualidade, a Organizacdo Mundial de Saiude (OMS), em 1992, apresenta
0 conceito de qualidade de vida mais genérico, o qual refere-se a percepcdo do individuo a
respeito de sua vida, acerca de o0s seus objetivos, desejos, regras e reflexdes, conforme o
contexto cultural e valores, nos quais, que se encontra inserido (SEIDL; ZANNON, 2004).
Apresenta quatro dimensdes validadas — fisica, psicoldgica, relacdo social e ambiental — que
permitiu a construcdo de instrumentos de medidas mais factiveis e uniformes, bem como,
ampliam a importancia das abordagens multidisciplinares na construcao do conceito de QVRS
(LAVDANTIS; TSITSIS, 2015; SEIDL; ZANNON, 2004).

Portanto, é utilizada como parametro populacional de vigilancia epidemioldgica,
avaliacdo de efeito de politicas publicas e alocacdo de recursos conforme a necessidade de
salde. E como parametro individual de severidade de doencas, auxilia na avaliacdo de
prognosticos, investiga eficacia terapéutica e levanta fatores etiolégicos (CAMPOLINA,
CICONELLLI, 2006). Futuramente, o objetivo sera a elaboracdo de modelos matematicos que
predigam o tipo de associagao (positiva/negativa) da doenga com a QVRS.

3.3.2 Teorias e avaliacdo da qualidade de vida relacionada a satde

A formulacgdo de uma teoria tem o objetivo de sintetizar os conhecimentos acerca de um
tema ou um fendmeno, além disso, busca evidéncias que verifiquem ou reproduzam por meio
de hipoteses testaveis. 1sso aconteceu com o fendmeno QVRS (SEIDL; ZANNON, 2004).
Todas as teorias formuladas sobre QVRS buscaram desvendar as relagdes possiveis entre 0
processo de adoecimento e diversas dimensdes da existéncia humana. Destaca-se que todas
enfatizaram a multidimensionalidade e a subjetividade que caracteriza o fendmeno (SEIDL,;
ZANNON, 2004; ZANDONAI et al., 2010).
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Seguiremos o critério historico na explanacdo destas teorias. A década de 1930 o
conceito permeava a literatura medica, mas ndo havia teorias. As primeiras tentativas de
formalizar uma teoria buscaram sintetizar as informacGes de pessoas saudaveis sobre 0 impacto
das doencas. Nas decadas seguintes, foi-se em busca de pessoas que realmente estavam aptas a
falar das repercuss@es: os doentes. Assim, 0s primérdios tedricos possuiam, prioritariamente,
enfoque fisico e para os sintomas, sinais, além das disfungdes corporais, demonstrando forte
influéncia do modelo assistencial e bioldgico (SEIDL; ZANNON, 2004; ZANDONAI et al.,
2010).

Entretanto, percebeu-se que essa era insuficiente para explicar a realidade vivenciada
pelos doentes acerca do desenvolvimento e consequéncia dos processos patoldgicos. Entéao,
foram introduzidos conhecimentos sobre as dimenses sociais, politica, emocional, econdmica,
espiritual e filoso6fica. No entanto, todas as teorias elaboradas buscaram alcancar um arquétipo
idealizado. No qual, o individuo, a familia, a comunidade, o grupo social, todos apresentavam
um padrdo de completo bem-estar e de satisfacdo com a vida. Tal padréo, por vezes, nunca fora
vivenciado no passado ou o seria no futuro (DAY; JANKEY, 1996).

Quanto as teorias de QVRS para oncologia, Padilla et al. (1983) criaram um modelo
que avalia a qualidade de vida relacionada a salde atual, com avaliacdo do impacto do
tratamento quimioterapico e das cirurgias mutilantes. Apresenta trés dominios: bem-estar
psicolégico, bem-estar fisico e controle dos sintomas. Destacaram o bem-estar psicologico
como area mais importante com itens relacionados a satisfacdo com a vida durante o processo
de doenca e que alteracfes nesses dominios sdo responsaveis variacao de até 73% da percepcao
de QVRS. Construiram um instrumento com 14 perguntas e respostas em escala milimetrada
para especificagdo entre um extremo de nenhum/ndo para todos/extremamente pobre e outro de
normal para eu/constante/excelente. O Quality of life Index incluia trés &reas: condigdo fisica
geral, atividades humanas normais e atitudes pessoais relacionadas a qualidade de vida geral.
(PADILLA et al., 1983)

Ferrans e Powers (1985) valorizam a satisfagcdo com a vida como o componente de maior
impacto para a percepcdo de QVRS. Fazem diferenciacdo entre os itens objetivos e subjetivos
na composic¢ao dos dominios de avaliacdo, sendo que os primeiros sao itens que influenciam e
que os ultimos medem diretamente a satisfacdo com a vida. Contribuiram com a premissa que
a variacdo na medida de satisfacdo e de importancia dos itens de um dominio varia de forma
individual e apresentam impacto sobre a QVRS individualizado. Também construiram um

instrumento de avaliagdo denominado Quality of life Index para medir a qualidade de vida de
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pessoas saudaveis e sua relacdo com a doenga, que possui 32 itens para avaliacao da satisfacdo
e importancia com respostas em escala tipo Likert (FERRANS; POWERS, 1985)

Wilson e Cleary (1995) apresentaram uma taxonomia ou esquema de classificacdo para
diferentes medidas de desfecho em saide. Em um modelo esquematico com cinco niveis de
resultados: fatores bioldgicos e fisioldgicos, sintomas, funcionamento, percepcdes gerais de
salde e qualidade de vida geral. Nele, descreveram um continuum de complexidade iniciando
no nivel biologico até ao social (qualidade de vida geral) que estdo em relacionamento
reciproco, dificil de definir e medir. Em cada nivel ha um namero crescente de insumos que
ndo podem ser controlados pelos médicos ou pelo sistema de saude. Além disso, explicita a
contribuicdo de caracteristicas individuais e ambientais para alguns niveis (Figura 4).

Figura 4 — Modelo esquematico da teoria de Wilson e Cleary (1995) sobre Qualidade de Vida Geral e em Salde
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Fonte: Wilson e Cleary (1995)

Ferrell, Hassey e Grant (1995), diante de inUmeros instrumentos que avaliavam 0s
eventos agudos do tratamento, buscaram investigar os sobreviventes de longo prazo do cancer.
O modelo é baseado em arquétipo anterior das investigadoras, que mantiveram quatro dominios
de avaliacdo da QVRS (bem-estar fisico, social, psicologico e espiritual). Construiam
instrumento de medida e relataram a necessidade de investigar a influéncia cultural para o

modelo.



Figura 5 — Modelo esquematico da teoria de Ferrell, Hassey e Grant (1995) sobre Qualidade de Vida
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World Health Organization (1994) apresentou um conceito sobre QVRS amplamente
aceito por ter sido resultado do trabalho que incluiram diversos pesquisadores em diferentes
partes do mundo. Destaca-se no conceito uma distincdo entre a percepc¢do individual sobre
objetivos de vida, comportamentos e capacidades e a avaliacdo desses aspectos. Foi construido
um instrumento que poderia ser aplicado a portadores de doencas cronicas, cuidadores, pessoas
que vivem em situacOes altamente estressantes, pessoas com limitacdo na comunicagdo e
criancas (WHOQOL, 1994).

Wyatt et al. (1996) buscaram desenvolver um modelo que pudesse ser base para o
planejamento da assisténcia e para avaliacdo das intervengdes que atendessem as mulheres
sobreviventes ao cancer ou sobreviventes a longo-prazo. Esta baseado no modelo de Ferrell
elaborado em 1993 e apresenta quatro dominios de bem-estar: fisico, social, psicoldgico e
espiritual. Apresentam dados que podem promover a melhoria dos habitos de salde e das

questdes filosoficas e espirituais da sobrevivente.

Seidl e Zannon (2004) citaram outros conceitos, a exemplo, de Guitéras e Bayés, em
1993, que colocam a qualidade de vida como um valor subjetivo produzido pela razdo entre
aspectos da vida do paciente e o estado de satde; no mesmo ano, Patrick e Ericson apresentaram

um conceito mais complexo, no qual a vida e oportunidades sociais sdo afetadas pela doenca
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ou dano, tratamento e politica de salde, em sua duracdo e funcionalidade, bem como em

prejuizos irreparaveis.

De acordo com Medina et al. (2005), para avaliar as teorias foram organizados em torno
de duas areas principais: critica interna e externa. A critica interna envolve um julgamento sobre
0s componentes internos da teoria, enquanto a critica externa envolve um julgamento sobre a

correspondéncia entre a teoria e o0 contexto de seu uso.

Para Medina et al. (2005), ao examinar criticas internas, o avaliador explora a adequacao
(meticulosidade ao abordar topicos), clareza (clareza das declaracBes), consisténcia
(congruéncia na semantica, etc.), desenvolvimento logico (apoio de evidéncias) e nivel de
desenvolvimento da teoria. Para fazer julgamentos sobre criticas externas, o avaliador explora
a complexidade (numero de conceitos / varidveis, do parcimonioso ao complexo), a
discriminacdo (unicidade), convergéncia de realidade (suposicdes relevantes), pragmatismo
(capacidade de usar no mundo real), escopo (estreito para amplo uso para a prética),
significancia (impacto da teoria) e utilidade (capacidade de produzir hipdteses).

A avaliacdo da QVRS é um processo complexo. Deve-se sempre partir da definicdo de
quais pontos sdo relevantes para medir o grau de satisfacdo do individuo com a vida e 0s
impactos causados pela vivéncia com o processo de adoecimento. Contudo, essa generalizacéo
é controversa ao préprio conceito, no qual, valoriza-se a subjetividade (PEREIRA; TEIXEIRA,;
SANTOS, 2012).

3.3.3 Qualidade de vida relacionada a saude e cancer de mama

A QVRS busca identificar o impacto dos sintomas, das incapacidades e limitacGes
decorrentes das doencgas, além das consequéncias das intervencdes em salde, das politicas de
salde sobre o estado funcional, a percepgdo do bem-estar e os fatores sociais, com 0 objetivo
de elaborar estratégias que promovam uma melhoria (SEIDL; ZANNON, 2004; SEILER et al.,
2014). Na oncologia, essa preocupacdo é particularmente importante por resgatar aspectos
subjetivos e ter o potencial para modificar condutas terapéuticas, bem como, politicas publicas
em saude (FREIRE et al., 2014; GOMES et al., 2013; MICHELS; LATORRE; MACIEL, 2013;
SAWADA et al., 2009).

As mulheres com cancer de mama em tratamento quimioterapico sofrem repercussdes
fisicas, emocionais, sociais, espirituais, financeiras, entre outras (KAMEO; SAWADA, 2016;

YAN et al., 2016). O adoecimento do corpo vem acompanhado por mudancas corporais e na
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autoimagem, por limitacfes funcionais, por alteracGes nos papéis sociais e muitas incertezas.
Por isso, ainda existe muito preconceito e medo associado ao tratamento. Contudo, a sobrevida
global e a taxa de sobrevida livre da doenca melhoram significativamente com a terapia
(GNANT; HARBECK; THOMSSEN, 2017).

A avaliacdo da QVRS de mulheres com cancer de mama em tratamento quimioterapico
tem sido objeto de interesse de profissionais e pesquisadores. Inicialmente, o ponto inicial das
avaliacOes era a satisfacdo com os cuidados recebidos, posteriormente, o interesse migrou para
a intensidade da toxicidade dos medicamentos e 0s avancos da tecnologia e aumento da
sobrevida (GOMES et al., 2013). Com os crescentes resultados positivos dos tratamentos e
cuidados, tém-se buscado avaliar o impacto do cancer de mama na QVRS ap0s o tratamento
(LOPES et al., 2018).

Estudo sobre o impacto causado pelo cancer de mama apos o tratamento e a QVRS,
demonstrou que as mulheres com maiores mudancas corporais secundarias ao binémio doenca-
tratamento, preocupacdes com recidiva e autoavaliacdo negativa apresentaram piores escores
de QVRS (LOPES et al., 2018). Ja para Lee et al. (2018) e Epplein et al. (2011), a QVRS é um
preditor progndstico forte do curso da recidiva, na recorréncia ou mortalidade em mulheres com
cancer de mama, respectivamente. Os primeiros observaram que, apds a recidiva, uma piora da
QVRS de 10 pontos no dominio bem-estar fisico aumenta em 7% o risco de morte. No segundo
estudo foi demonstrado que mulheres com cancer de mama com escores mais baixos no bem-
estar social apresentaram 38% mais chance de recorréncia ou de mortalidade pelo cancer. Essa
informacdo € importante para amparar uma assisténcia humanizada e individualizada, uma vez
que, a sobrevida tem aumentado proporcionalmente aos avancos tecnolégicos em saude
(GOMES et al., 2013; LOPES et al., 2018).

3.3.4 Qualidade de vida relacionada a saude e mucosite oral

A QVRS tem carater subjetivo e multidimensional, apresentando dominios fisicos e
néo-fisicos, que apresentam pesos variados na avaliacdo final da qualidade. Todavia, a literatura
descreve uma correlagcdo negativa entre os sintomas fisicos, denominados eventos adversos, e
QVRS, ou seja, variagbes crescentes no grau de toxicidade estdo associadas a variagoes
decrescentes na QVRS (CHENG, 2006; CURRA et al., 2018; KAMEO; SAWADA, 2016; KIM
etal., 2012; LOBO et al., 2014; REBELO et al., 2007).

A correlacdo se estabelece medindo gradualmente o comprometimento gerado pelo

evento adverso fisico e a percepcao do quanto o mesmo afeta a QVRS. Por exemplo, a mucosite
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oral provoca lesdes na cavidade oral que podem causar desde de eritema, irritacdo, dor local até
impossibilidade de manter a alimentagéo e hidratacdo, que adicionados a outras respostas do
paciente pode contribuir para situacGes graves, como, desnutricdo grave, internamento,
infeccdes e obito (SEILER et al., 2014; VAN SEBILLE et al., 2015).

Além dos sintomas fisicos, a mucosite oral pode levar ao isolamento social, visto que a
lesbes aumentam a dificuldade de articular as palavras, de realizar a higiene oral e causam
producdo excessiva de saliva. Nos estagios mais avancados, 0 paciente necessita de analgésicos
mais potentes, que podem causar sonoléncia e letargia. Além disso, as lesdes externam para
outras pessoas a realizagcdo de um tratamento ainda estigmatizado e temido, como é o tratamento
oncoldgico. Toda situacdo descrita, compromete significativamente o bem-estar social e
psicolégico (KIM et al., 2012; SEILER et al., 2014; VAN SEBILLE et al., 2015).

Um estudo que mediu 0 impacto da mucosite oral em pacientes com cancer na percep¢ao
de QVRS em mulheres chinesas mostrou que quanto maior a severidade da mucosite pior a
resposta nas avaliacGes da QVRS no dominio fisico, contudo, neste estudo os testes estatisticos
afirmam que o resultado pode ter acontecido ao acaso. Entretanto, foi demostrado por testes
estatisticos de correlacdo um paralelismo entre piores resultados nos dominios social/familiar e
emocional com a gravidade da mucosite. Observou-se a importancia dos profissionais no

reconhecimento do grau de severidade da mucosite oral (CHENG, 2006).
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4 REFERENCIAL TEORICO

4.1 MODELO DE QUALIDADE DE VIDA RELACIONADO A SAUDE DE FERRELL

Um modelo tedrico é uma representacdo esquematica de uma teoria, que explicita as
relagbes entre 0s conceitos que o compde e fundamenta a reflexdo sobre um determinado
fendmeno (MEDINA et al., 2005). A QVRS se apresenta como um fendmeno subjetivo e
multidimensional, com diferentes conceitos e dominios; metodologias e instrumentos de
avaliacdo e aplicavel a diversas condi¢cdes de doenca (OSOBA et al., 1994). Portanto, para
avaliar se achados observados em uma determinada realidade sdo congruentes ou divergentes
com outras ja observadas, ou se decorrentes da eventualidade é primordial escolher um modelo
tedrico (BAKAS et al., 2012). Tal fato explica a necessidade de eleger-se um referencial, neste

caso, 0 modelo adaptado por Ferrell et al. (1997a).

Os critérios metodolégicos utilizados para avaliar a qualidade do modelo foram
confiabilidade, validade, abrangéncia e clareza nos conceitos, aplicabilidade a pratica clinica,
grau de interacdo e especialmente, por ter sido certificado em realidade congénere a estudada
(FERRELL et al., 1997a) Outro motivo foi a conformidade com o instrumento de coleta de
dados construido e validado para a pesquisa e ao instrumento de avaliacdo quantitativa da
QVRS da EORTC, asaber QLQ — C30 e QLQ — BR23 (AARONSON et al., 1995). Além disto,
admite-se que o sucesso do tratamento oncoldgico seja muito mais que cura, sobrevida,
complicacdes e recidiva, portanto, deve procurar ressignificar as implicacdes nos diversos

contexto da vida, fato observado no modelo selecionado (WAKIUCHI et al., 2019).

O modelo foi elaborado em 1984 pela propria Ferrell com diversos outros autores e
aprimorado ao longo dos anos para os diversos fins. Assim, foi resultante de um estudo de
validagdo com mulheres com cancer de mama em 1997 no qual, por meio da técnica de grupo
focal, puderam projetar crencas e dividir experiéncias. O modelo é composto por quatro
dominios que se destacam por nao apresentarem hierarquia e pela intensa influéncia matua, ou

seja, o desequilibrio em qualquer atributo modifica os demais (FERRELL et al., 1997a).

Esses dominios séo clusters de informagdes, um compilado de respostas das mulheres
sobre o impacto dos sintomas, as incapacidades e limitagfes decorrentes do cancer de mama.
Entre os procedimentos da pesquisa de validacdo responderam a sete perguntas e debateram
suas impressdes e vivéncias desde o diagnéstico e durante o tratamento. Em seguida, as

respostas foram transcritas, organizadas em categorias e tabelas. Posteriormente, revisadas
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pelos investigadores. Esta pesquisa de validagéo trouxe luz ao enfrentamento da doenga, suas
influéncias e modificagdes e segundo Ferrell et al. (1997a) os achados sobre qualidade de vida

das mulheres com cancer de mama sdo particulares e com implicac¢6es na pratica clinica.

Inicialmente, descreveremos o dominio “bem-estar fisico” como o controle de sintomas
que interferem mais intensamente nas fungdes fisicas e independéncia da mulher durante o
tratamento quimioterapico e pelo acompanhamento com o objetivo de minimizar os impactos
gerados. Os selecionados para compor o modelo foram: dor, fadiga, ndusea, constipacéo,
alteracdes do apetite, problemas de fertilidade, e no ciclo menstrual, finalizando com alteracGes
no sono. O estudo de validagdo mostrou a relevancia de outros sintomas (FERRELL et al.,
1997a; FERRELL et al., 1997b), além da dor decorrente dos procedimentos terapéuticos e
resultante da mucosite oral (FERRELL; HASSEY; GRANT, 1995).

A presenca de sinais e sintomas no tratamento quimioterapico do cancer de mama é um
evento adverso esperado e, diversas vezes, utilizado como pardmetro para medir 0 Seu sucesso,
pois, confirma a acdo farmacoldgica dos medicamentos. Contudo, o controle e/ou alivio dos
sintomas é extremamente importante, a fim de manter a relacdo custo-beneficio favoravel.
Desta forma, é imprescindivel estabelecer uma relacéo, entre o profissional e a paciente, isenta
de julgamentos e capaz de reconhecer e valorizar todos os relatos vivenciados (FERRELL et
al., 1997a; FERRELL; HASSEY; GRANT, 1995).

Em seguida, o dominio “bem-estar social” diz respeito aos mecanismos de
autoconhecimento da pessoa com cancer, seus papéis sociais, assim como o relacionamento
com seus pares, especialmente com companheiros e filhos. Envolve os eixos pessoal, interacées
sociais, sexual, laboral e financeiro. E composto por oito itens: angustia familiar, relacdes
pessoais, suporte social, manutencdo do emprego, realizacdo de atividades domésticas,
isolamento social, encargo financeiro e sexualidade. Neste dominio, as repercussdes relativas

ao trabalho, & familia, e a sexualidade afetam sobremaneira a avaliacdo da qualidade de vida.

Respectivamente, essas repercussdes relatadas, por esses mesmos autores, foram
dificuldade de acionar o seguro de salde, retomada das atividades laborais, estigma e
descriminacdo no local de trabalho, além de divulgacdo de informacGes terapéuticas;
preocupacao com criangas pequenas e transmissdo do gene do cancer aos filhos; e alteracdes na
lubrificacdo vaginal, libido e na estrutura da mama. Desta maneira, o suporte social dos pares
e dos profissionais durante a vivéncia do processo de adoecimento torna-se essencial para essas
mulheres vivenciarem um “senso de normalidade” suprimido pelos sinais e sintomas da doenga

e do tratamento (FERRELL et al., 1997b; FERRELL; HASSEY; GRANT, 1995).
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Sequencialmente, o dominio “bem-estar psicoldgico” compreende os mecanismos
psicologicos para enfrentamento de uma doenca fatal e suas ingeréncias. Sdo abordadas as
preocupacbes com o futuro, a sobrevivéncia, fontes de sofrimento psicologico e respostas
emocionais ao cancer de mama. Este é o dominio com mais itens, por consequéncia, apresenta
maior probabilidade de impacto na qualidade de vida, séo eles: senso de utilidade, felicidade,
satisfacdo, controle do enfrentamento, ansiedade, depressédo, dificuldade de concentracdo e
problemas de memdria, medo da recorréncia, percepcao global da qualidade de vida e aflicdes
quanto ao diagnostico e tratamento (FERRELL et al., 1997b; FERRELL; HASSEY; GRANT,
1995).

Destaca-se que, desde o diagndstico ao fim do tratamento, a mulher inquieta-se com: a)
a proximidade com a finitude e o morrer, b) encontrar um equilibrio entre a esperanca e a
realidade, c) a sensacdo de encurtamento da vida pela doenga ou tratamento, d) medo extremo
da recorréncia da doenca, €) sentimento ambiguo decorrente do sucesso do seu tratamento e 0
insucesso de outros doentes, f) momentos estressantes relacionados ao tratamento e as
intervencdes dolorosas, g) perda do senso de controle das situacBes vivenciadas e h) eventos
adversos que se prolongam apos o tratamento, como por exemplo, perda da concentracgéo.
Portanto, o funcionamento psicoldgico, sofrimento emocional, alteragdo nas prioridades de vida
autonomia, dominio sobre o ambiente, mecanismos de enfrentamento e apoio devem ser
prioridades na avaliacdo da equipe de salde (FERRELL et al., 1997b; WAKIUCHI et al., 2019)

Por fim, o dominio “bem-estar espiritual” envolve a espiritualidade, seus aspectos, sua
integracdo com outras dimensdes da vida e altera¢fes de vida, principalmente, a incerteza. A
espiritualidade funciona com um anteparo para situagdes perturbadoras e traumaticas,
permitindo ressignificar, por exemplo, o processo de adoecimento. Este dominio é composto
por cinco itens — esperanca, proposito de vida, positividade, mudanca espiritual, religiosidade

e atividade espiritual, além de incerteza quanto ao futuro (FERRELL et al., 1997b).

Os pontos concernentes a este dominio relacionam-se com a pratica de atividades e
preceitos religiosos que auxiliem as mulheres a enfrentar as incertezas e a manter a esperanca
(FERRELL et al., 1997b). Outro ponto importante, sdo as mudangas comportamentais depois
do adoecimento, notadamente, as alteracGes no sentido e nas prioridades de vida, valorizagao
dos momentos atuais, relacionamento com a familia e reflexdo sobre a vida atual e
possibilidades futuras (WAKIUCHI et al., 2019). O apoio espiritual pode minimizar as
consequéncias e/ou melhorar o enfrentamento das alterac6es vivenciadas pela mulher o cancer

de mama, sejam no aspecto fisico, emocional, social e psicoldgico. Contudo, este aspecto,
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segundo o estudo, era o ponto mais negligenciado pelos profissionais de saude (FERRELL et
al., 1997b; FERRELL; HASSEY; GRANT, 1995).

Considerando todos os aspectos mensurados sobre QVRS, acredita-se que a adogédo de
um modelo teorico assegura um plano de sustentacdo argumentativo, servindo de comparacao
em relacdo aos resultados obtidos. Desta forma, o modelo tedrico de Ferrell et al. (1997a) esta
entre 0s mais selecionados quando se realizam estudos que pretende avaliar mulheres de cancer
de mama, mormente, pela especificidade dos itens dos dominios, por possuir parametros

psicométricos confiaveis e por ter passado por processo de validacdo com esta populagéo.
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5 JUSTIFICATIVA

O cancer de mama apresenta taxa de incidéncia alta entre as mulheres (INCA, 2017).
Em Sergipe, essa taxa ajustada para o ano de 2018, segundo o centro de Registro de Céncer de
Base Populacional (RCBP) do estado (EBSERH, 2017), foi de 45/100.000 mulheres e para o
INCA (2017), no mesmo periodo e regido, foi de 50/100.000 mulheres. Os valores publicados
sdo proximos as taxas de incidéncias ajustada nacional, de 51/100.000 mulheres. Assim, 0
desenvolvimento desta pesquisa € oportunidade de aprofundar os conhecimentos sobre as

mulheres com cancer de mama na populagéo sergipana.

O tratamento para 0 cancer de mama mais comum € a quimioterapia. A escolha é
resultante da somatoria de fatores como: tipo de tumor, estagio da doenca ao diagndstico e
estado fisico inicial da paciente. A quimioterapia causa eventos adversos que variam em
tipologia e grau de severidade, entre eles, a mucosite oral. A incidéncia deste evento adverso
em mulheres em tratamento quimioterapico de cancer de mama pode ser entre 40% e 60%. Uma
pesquisa realizada em 2015, mostrou que a taxa de incidéncia de mucosite oral em diferentes
graus de severidade de 49% em mulheres com cancer de mama tratadas na maior instituicéo
publica do estado de Sergipe (KAMEO, 2016).

Embora ndo haja consenso sobre o conceito, genericamente, a QVRS estima o efeito de
uma doenca, por si mesma, da sintomatologia e do tratamento sobre a percepcéo de bem-estar.
Esta percepcdo € resultante da interacdo e equilibrio de dominios fisicos e ndo-fisicos que sdo
partes constituintes do conceito. A QVRS pode ser medida por entrevistas ou instrumentos
estruturados que fornecem um escore, que permite avaliar quais dominios sdo mais afetados e
ajustar o manejo adequado do tratamento. Alguns estudos revelam que entre mulheres com
cancer de mama em tratamento quimioterapico quanto mais eventos adversos mais dominios
sdo afetados (LOBO, 2014).

Considerando o que foi exposto, esta pesquisa foi desenvolvida com o propdsito de
contribuir na avaliacdo da mucosite oral por quimioterapia em mulheres com cancer de mama
e sua relacdo com a QVRS, testando a hipdtese nula de que a presenca deste evento adverso

ndo piora sua medida.
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6 OBJETIVOS

As mulheres gue iniciaram o tratamento para cancer de mama, nao tendo realizado esse
tipo de terapia anteriormente, que desenvolveram mucosite oral por quimioterapia apresentam
mudanca na percepcdo de QVRS? Fundamentada nesta questdo norteadora sdo descritos a

seguir, o objetivo geral e os objetivos especificos.
6.1 OBJETIVO GERAL

e Avaliar a mucosite oral por quimioterapia e a QYRS em mulheres com cancer de mama.

6.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Caracterizar as mulheres com cancer de mama quanto aos aspectos sociodemograficos,
clinicos e terapéuticos.

e Avaliar a evolucdo dos indicadores da QVRS em mulheres com cancer de mama no
periodo de observacao do estudo.

e Estimar a incidéncia da mucosite oral por quimioterapia no periodo de observacdo do
estudo.

e Identificar fatores associados aos indicadores da QVRS, considerando-se a mucosite
oral por quimioterapia em mulheres com cancer de mama como varidvel independente

principal.
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7 MATERIAL E METODO

7.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Estudo de coorte prospectivo que avaliou a mucosite oral por quimioterapia em
mulheres com céncer de mama. Estudos com esse delineamento permitem a investigacdo da
incidéncia de eventos adversos a saude e seus determinantes (LIMA-COSTA; BARRETO,
2003).

7.2 ASPECTOS ETICOS

O estudo foi desenvolvido segundo as diretrizes e normas da resolugdo do Conselho
Nacional de Sadde (CNS) N° 510/2016. O projeto foi encaminhado ao Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto da Universidade Sdo Paulo —
EERP/USP para apreciacdo, tendo recebido aprovacdo do CEP em 09 de margo de 2017,
liberado pelo oficio CEP-EERP/USP n° 048/2017 (ANEXO A) sob o protocolo CAAE — n°
63009616.4.0000.5393 por meio do parecer 1.955.831 (ANEXO B). Posteriormente, foi
encaminhado as instituicdes participantes, para ciéncia e autorizacdo para o inicio da coleta de

dados.

As participantes desta pesquisa foram convidadas, inicialmente, para uma conversa
privada em ambiente disponibilizado pelos locais de estudo. Neste momento, foram explanados
0s objetivos e procedimentos da coleta de dados, bem como, sobre a liberdade de recusa em
participacdo ou a retirada do consentimento em qualquer fase do periodo de observacdo. Em
relagdo ao anonimato, confidencialidade dos dados, autonomia e beneficios diretos e indiretos,
foram esclarecidas todas as duvidas e, se confirmado o aceite, 0 Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido — TCLE foi assinado pela participante e pela pesquisadora responsavel, em duas

vias, sendo uma entregue a participante (APENDICE A).
7.3 LOCAIS DO ESTUDO

O local selecionado para desenvolvimento da pesquisa foi o Estado de Sergipe (Figura
6). Atualmente, conforme dados do IBGE (2018) sua populagdo € estimada em 2.298.696
pessoas com uma densidade de 94,36 hab./km?, sendo que 70,9% residem na regi&o urbana. Os
sergipanos possuem uma expectativa de vida de 77,4 anos para as mulheres e 69 anos para 0s

homens. A renda mensal domiciliar per capita média em 2018 era de R$ 906,00 e indice de
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Desenvolvimento Humano (IDH) estadual é 0,665. A capital, Aracaju, tem uma populacdo
estimada 657.013 pessoas, a renda mensal domiciliar per capita média é de 3,1 salarios minimos
e IDH de 0,770.

Figura 6 — Mapa administrativo do estado de Sergipe. Ribeirdo Preto — SP, 2020
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Fonte: http://geografia-profsimone.blogspot.com.br/p/projeto-expo.html

Inicialmente, quatro instituicGes de assisténcia a salde assentiram em participar da
pesquisa. Devido a situacdo do estado de Sergipe frente as politicas de saude oncoldgica e
inviabilidade do tratamento quimioterapico das mulheres, em uma das instituicdes ndo houve
coleta de dados. Outras instituicdes foram procuradas para realizacdo do estudo, entretanto,
algumas informaram néo ter interesse ou apresentaram dificuldades administrativas para o
desenvolvimento das atividades do estudo, o que inviabilizaram a participacdo. As trés

instituicOes participantes estdo descritas, em ordem alfabética.
7.3.1 Centro de Oncologia Dr. Oswaldo Leite (COOL)

O Centro de Oncologia Dr. Oswaldo Leite (COOL), Unica instituicdo publica
participante do estudo, foi fundado em 20 de marco de 1996 pela Secretaria de Estado da Saude
para diagnostico e tratamento oncologico. Funciona em anexo ao Hospital de Urgéncia de
Sergipe Governador Jodo Alves Filho (HUSE) em um prédio de trés pavimentos com servigos

de quimioterapia, radioterapia, e internamento adulto e pediatrico. Possui uma equipe



57

multidisciplinar com 11 oncologistas clinicos e cirurgides, trés hematologistas, sete enfermeiros
e 21 técnicos de enfermagem, duas nutricionistas, trés fisioterapeutas, quatro farmacéuticos e
seis técnicos de farméacias, duas assistentes sociais. O ambulatdrio tem 23 poltronas e quatro
leitos, sendo um para emergéncias. Realiza 650 atendimentos/més, sendo 50 para cancer de
mama. No COOL sdo realizados atendimentos as pessoas do estado e regides circunvizinhas
(Bahia, Alagoas e Pernambuco) e o atendimento € exclusivo para pacientes do SUS.

7.3.2 Clinica Onco Hematos Ltda

A clinica Onco Hematos foi inaugurada em 1999, atualmente, atende oncologia clinica
adulta e pediatrica, oncologia cirargica, hematologia adulta e pediatrica, reumatologia,
algologia e outras especialidades. A equipe multidisciplinar é formada por trés oncologistas
clinicos e dois cirurgides, dois oncopediatras, dois hematologistas e duas hemato-pediatras,
cinco enfermeiras e cinco técnicos de enfermagem, uma psicologa, uma nutricionista, dois
farmacéuticos. Os atendimentos séo realizados num ambiente com 10 poltronas e um leito para
atendimento de emergéncia. Realiza atendimento particular e pelo sistema de saude

suplementar. Realiza 120 atendimentos/més, sendo 10 para cancer de mama.
7.3.3 Nucleo de Oncologia de Sergipe (NOS)

O Nucleo de Oncologia de Sergipe (NOS) foi inaugurado em 2013 e atende oncologia
clinica para adultos, hematologia e oncogenética. A equipe tem nove oncologistas, sendo um
especializado em pediatria, dois cirurgides oncoldgicos, trés hematologistas, trés enfermeiras,
uma técnica de enfermagem, uma nutricionista e uma psicologa. A area destinada ao
atendimento ambulatorial é composta por seis poltronas e um leito onde sdo administrados 0s
medicamentos, possui também um leito para atendimento de emergéncia. Realiza 280
atendimentos/més a pacientes com plano de salde, entre quimio e imunoterapia e
procedimentos de suporte, limpeza e manutengéo de cateter totalmente implantado. Destes, sdo
10 atendimentos sdo para pacientes com cancer de mama. Realiza atendimento particular e pelo

sistema de saude suplementar.
7.4 AMOSTRA

A amostra do estudo foi estimada considerando 0s seguintes parametros: taxa de
incidéncia da mucosite oral equivalente a 40% ou 50%, poder do teste (1 — B) = 80%, nivel de

significancia adotado equivalente a 5% (intervalos de confianca de 95%) em testes
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monocaudais e, considerando possiveis perdas de seguimento de 20%, a amostra final alcangou
0 n=140 participantes (LWANGA; LEMESHOW, 1991).

Os critérios de inclusdo adotados foram: idade superior a 18 anos, diagnostico de cancer
de mama confirmado por histologia ou citologia, ndo ter realizado nenhum tratamento
quimioterdpico anteriormente, ou associacdo com tratamento hormonal. Os critérios de
exclusdo foram: paciente com prontuario inadequadamente preenchido nos quais as
informacdes essenciais ndo estavam descritas, déficit cognitivo que pudesse interferir na
compreensdo das questdes e respostas a um pequeno elenco de perguntas (data de nascimento
e/ou idade, dia da semana e més, enderego onde mora no momento da entrevista), em tratamento
quimioterapico paliativo ou em tratamento radioterapico concomitante & quimioterapia e
paciente com diabetes mellitus. Este ultimo critério foi aplicado em decorréncia de pacientes
portadores de diabetes mellitus apresentarem maior risco de desenvolvimento de infeccdo na

cavidade oral.
7.5 INSTRUMENTOS DE COLETA

Para realizar esta pesquisa foram eleitos quatro instrumentos. O primeiro, elaborado pela
pesquisadora responsavel e validado por experts (APENDICE B) foi utilizado para coletar
dados sociodemogréficos, clinicos e terapéuticos. O segundo, necessario para medir 0 grau de
severidade da mucosite oral, é a escala da Common Terminology Criteria for Adverse Events
(CTCAE) v4.03 e os ultimos séo os questionarios de avaliacdo da QVRS (ANEXO C e D) da
European Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC) as versdes Quality of
Life Questionnaire Core-30 (QLQ-C30) e Quality of Life Questionnaire Breast Cancer-specific
module (QLQ-BR23), ambos receberam autorizacdo para uso (ANEXO E).

7.5.1 Instrumento de caracterizacdo das mulheres

O instrumento é composto por duas partes, conforme apresentado no Apéndice B. A
primeira tem por objetivo caracterizar as participantes em relacdo aos dados sociodemograficos
e, a segunda parte coletar informagdes relacionadas aos dados clinicos e terapéuticos. Para
acrescentar rigor metodoldgico, foi submetido a processo de validacio (APENDICE C) e

elaborado um Manual para entrevistadores (APENDICE D).



59

7.5.2 Escala de avaliacdo da mucosite oral Common Terminology Criteria for Adverse
Events - CTCAE v4.03

A mucosite oral é um evento adverso ndo intencional e temporério; associado ao
tratamento quimioterapico ou radioterdpico. Suas leses sdo dolorosas e podem comprometer
a higiene oral, nutricdo, continuidade do tratamento, por risco de infeccao, e pode culminar em
oObito. A criacdo de escalas para avaliar a severidade permite uma uniformidade nos critérios de
avaliacdo entre os profissionais. Os sinais e sintomas apresentados pelos pacientes séo a base
para as escalas de avaliagdo do acometimento (GOYRI; RAMOS; PEREZ, 2014).

Para esta pesquisa foi utilizada a escala produzida pela CTCAE, traduzida e validada
para o portugués (SAAD et al., 2002). Essa escala foi criada pela National Cancer Institute e
inclui atributos objetivos e subjetivos. A versao utilizada esta em uso desde junho de 2010
(Quadro 3) e anexada ao instrumento de caracterizacdo das participantes. Para fins
metodologicos e analiticos os graus “zero” e “cinco” foram excluidos na anélise dos resultados

das participantes. A acdo justifica-se pela auséncia de alteracfes no grau zero e pelo ébito no

grau cinco.
Quadro 3 — Classificagdo do grau de severidade da mucosite oral
Grau de . o
. Common Terminology Criteria for Adverse Events — CTCAE v4.03
severidade
Sintomas e funcionalidade Exame Clinico
0 - -
Assintomatico ou leves sintomas, .
1 . SIS Eritema da mucosa
intervencdo ndo indicada
5 Dor moderada, ndo interferindo na Ulcerag0es irregulares ou
ingesta oral, indicado modificar dieta pseudomembranosas
. . . Iceraco nfluen ngramen m
3 Dor severa, interferir com dieta oral Ulceragoes confluentes, sangramento co
trauma
4 Risco de morte como consequéncia, Necrose tecidual, sangramento espontaneo
indicada intervengéo urgente e situacdes que ameacam a vida
5 Morte Morte

Fonte: NTI, 2010.
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7.5.3 Questionarios sobre QVRS da European Organisation for Research and Treatment of
Cancer — EORTC versdes QLQ-C30 e QLQ-BR23

A European Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC) reconhece
a qualidade da vida (QV) como multidimensional. Em 1993 desenvolveu o Questionario de
Qualidade de Vida (QLQ-C30), constituindo-se, atualmente, como melhor medida de QV para
pacientes com cancer. Seu diferencial encontra-se na ampla empregabilidade cultural,
apresentando diversas versoes traduzidas e validadas, inclusive para o portugués do Brasil; além
do perfil investigativo e da possibilidade de autoadministragdo (MICHELS; LATORRE;
MACIEL, 2013; SCOTT et al., 2008).

O EORTC QLQ-C30 foi validada para a populacdo brasileira (BRABO et al., 2006;
MICHELS; LATORRE; MACIEL, 2013; SILVA, 2008). E composto por 30 itens distribuidos
em escalas e dominios, na seguinte ordem: Escala do Estado de Saude Global e Qualidade de
vida (um dominio; dois itens), Escala Funcional (cinco dominios; 15 itens), Escala de Sintomas
(nove dominios; 12 itens) e a Escala de Dificuldades Financeiras (um dominio; um item). Nelas
examinam-se a salde global, o funcionamento fisico, a performance funcional, o estado
emocional, a cognicdo, a interacdo social, os sintomas especificos do céncer, os efeitos

colaterais do tratamento e a satisfacdo com a terapia (SCOTT et al., 2008).

As respostas sdo dadas em uma escala tipo Likert. Os itens de 1 a 28 apresentam
variacdo de quatro pontos, com a seguinte equivaléncia: ndo equivale ao escore 1, pouco
equivale ao escore 2, moderadamente equivale ao escore 3 e muito equivale ao escore 4. Nos
itens 29 e 30 a variagdo ¢ de sete pontos, no qual o escore 1 representa o conceito de “péssima

saude/QV” e o escore 7 representa o conceito “Otima satde/QV”’ (SCOTT et al., 2008).

Para analise dos resultados do EORTC QLQ-C30 considera-se que a somatdria dos
escores relacionados aos dominios “estado geral de satde / qualidade de vida”, “fungao fisica”,
“desempenho de papel”, “fun¢do emocional”, “fun¢ao cognitiva” e ‘fung¢ao social”, quanto mais
proxima de 100, melhores sdo as condigdes; enquanto que nos dominios relacionados a
“presenga de sintomas” e “dificuldades financeiras”, quanto mais proximo de 100 significa
maior intensidade destas dimensdes (MICHELS; LATORRE; MACIEL, 2013; SCOTT et al.,
2008).

Com o intuito de avaliar mulheres com cancer de mama, a EORTC criou um médulo
com mais 23 itens, 0 EORTC QLQ-BR23, que ja foi validado para a populacdo brasileira
(SILVA, 2008). Segue o mesmo padrdo de divisdo do mddulo geral, contudo, apresenta apenas

duas escalas: Escala Funcional (quatro dominios; oito itens) e Escala de Sintomas (quatro
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dominios; 13 itens). Nessa escala sdo investigados aspectos relacionados a “atividade sexual”,
“sinais e sintomas relacionados ao cancer de mama” e os “efeitos adversos ao tratamento

antineoplasico”. Neste questionario, similarmente, cada item apresenta uma variacao de quatro

pontos, com a mesma equivaléncia (MICHELS; LATORRE; MACIEL, 2013; SILVA, 2008).

A interpretacdo do EORTC QLQ-BR23 é semelhante a0 EORTC QLQ-C30. Somatdria
dos escores proximas a 100 na Escala Funcional significam melhor estado de saude e nivel
funcional saudavel e na Escala de Sintomas, escores de maior magnitude representam maior
numero de efeitos colaterais e piores quadros de sintomatologia, além de pior qualidade de vida
(LETELLIER; DAWES; MAYO, 2015; MICHELS; LATORRE; MACIEL, 2013; SCOTT et
al., 2008).

7.6 PROCEDIMENTOS DE COLETA DE DADOS

A coleta foi iniciada em marco do ano 2017 e finalizou em fevereiro de 2019, apés
aprovacdo do CEP. Para o planejamento das coletas foram realizadas visitas semanais aos
servigos e consultadas as agendas de quimioterapia. Os agendamentos foram programados de
acordo com a liberacdo dos médicos assistentes e/ou dos procedimentos burocraticos. Portanto,
no COOL as participantes apresentaram a Autorizacdo de Procedimento de Alta Complexidade
(APAC), a prescricdo e os documentos pessoais. Neste momento foram disponibilizadas
informacdes tais como: nome completo, diagndstico, telefone e esquema de tratamento, sem
necessidade de verificacdo no prontuario. Na Onco Hematos e NOS, o procedimento era
distinto, uma vez que, as participantes eram comunicadas da programacdo do tratamento,
mediante autorizacdo do plano de satde. A pesquisadora era, posteriormente, notificada sobre

a programacéo desses agendamentos.

Os dados foram coletados aplicando-se trés instrumentos: 1) questionario estruturado
contendo informacdes relacionadas a identificacdo das participantes do estudo, com o registro
dos aspectos sociodemograficos, clinicos e terapéuticos; 2) instrumentos relacionados aos
aspectos da QVRS (EORTC QLQ-C30 e EORTC QLQ-BR23) e 3) instrumento relacionado a
avaliacdo oral com a escala CTCAE v4.03. Foram realizados trés encontros: no inicio, no ciclo
intermediario e ao final de quimioterapia de acordo com o esquema e linha de tratamento,

conforme Figura 7 a seguir:
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Figura 7 — Esquema de fluxo da coleta de dados. Ribeirdo Preto — SP, 2020.
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Fonte: elaborado pela pesquisadora responsével, 2019.

7.7 PROCESSAMENTO E ANALISE ESTATISTICA
7.7.1 Processamento dos dados

Todas as entrevistas foram submetidas a revisdo e, em caso de erros de preenchimento,
a entrevistadora recuperava os dados faltantes. Apos revisdo, os dados completos foram
digitados em planilhas no software Microsoft Office Excel, versdo 2013 e submetidos a dupla
digitacdo, em momentos distintos. Apos essa etapa, 0s bancos de dados foram submetidos a
testes de consisténcia externa (confrontacdo das discordancias de digitagdo com os instrumentos
de coleta de dados). Concluida essa segunda etapa, os bancos de dados foram exportados para
a categorizacdo definitiva das variaveis originais e geracdo de variaveis novas, por meio do

programa estatistico Stata (Stata for Windows, 2006. Chicago: StataCorp LLC), verséo 13.2.
7.7.2 Analise estatistica

Inicialmente, na fase descritiva, a populacdo do estudo foi caracterizada segundo
aspectos sociodemograficos, clinicos e terapéuticos. Medidas de frequéncia absoluta e relativas
e de tendéncia central e dispersdo (média, desvio-padrdo, medianas e intervalos) foram
calculadas, respondendo assim, ao primeiro objetivo especifico. Para a comparacao dos eventos
adversos, entre os momentos 2 e 3, foram aplicados os testes qui-quadrado ou teste exato de

Fisher e seus respectivos valores p.
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Para responder ao segundo objetivo especifico, estimaram-se médias e seus respectivos
erros-padrdo, medianas e intervalos dos indicadores de QVRS. Testes de tendéncia para 0s
escores obtidos nos trés momentos de avaliacdo do estudo foram aplicados. Ao mesmo tempo,
estimativas brutas da incidéncia de mucosite oral por quimioterapia foram calculadas nos trés
momentos de observacdo do estudo, bem como a taxa de incidéncia global, ao longo de todo o
periodo de observacao, respondendo assim, ao terceiro objetivo especifico.

Na fase analitica, etapa de identificacdo de fatores associados aos indicadores da QVRS
(EORTC QLQ-C30 e EORTC QLQ-BR23), foram construidos modelos de regressao linear
mdaltipla, considerando a incidéncia de mucosite oral por quimioterapia como variavel
independente principal. O elenco de varidveis de ajustamento (variaveis de confusdo) foi
composto por: idade (menor e maior que 50 anos), escolaridade (menor e maior que oito anos),
renda (menor e maior que um salario minimo), estado conjugal (com ou sem companheiro),
tipo de tratamento (adjuvancia/neoadjuvancia), esquema quimioterapico (AC-TXL ou outro
esquema) e escovacdo (duas ou menos / trés ou mais) categorizadas de maneira dicotdmica.
Coeficientes angulares (Betas) ajustados e respectivos valores p foram calculados e indicaram
as medidas de associacdo. Todos os modelos foram construidos assumindo-se o pressuposto de
distribuicdo normal para todos os indicadores da QVRS, foram ajustados para o respectivo
escore obtido na linha de base (Momento 1) e construidos ao final dos Momentos 2 e 3.

Em todas as fases da analise de dados o nivel de significancia adotado para os todos o0s
testes e coeficientes angulares foi equivalente a 5%. Todas as analises foram conduzidas no

aplicativo Stata, versdo 13.2.
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8 RESULTADOS
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8 RESULTADOS

Os resultados da avaliacdo da mucosite oral por quimioterapia e a QVRS em mulheres
com cancer de mama sdo apresentados de acordo com a divisdo a seguir: a) caracterizacao das
mulheres com cancer de mama quanto aos aspectos sociodemogréficos, clinicos e terapéuticos;
b) descricdo da incidéncia da mucosite oral por quimioterapia; ¢) avaliagdo da QVRS das
mulheres com cancer de mama; d) estimativa da associa¢do de mucosite oral por quimioterapia
na QVRS de mulheres com cancer de mama. Além disso, outros eventos adversos registrados

durante o estudo foram descritos na Gltima parte dos resultados.
8.1 CARACTERIZACAO DAS PARTICIPANTES

Foram acompanhadas 140 mulheres com cancer de mama que iniciaram tratamento
quimioterapico concomitante a realizacdo deste estudo. Foram incluidas 123 mulheres do
COOL, oito mulheres da Onco Hematos e nove mulheres da NOS. Destacamos, quanto as
varidveis sociais, que estas participantes apresentaram a média de idade de 50 anos (DP =
11,76); a maioria se autodeclarou parda, estava em uma unido estavel e tinham menos de dois
filhos.

A renda da maioria das participantes vem de uma fonte fixa. Sendo o valor
correspondente a um salario minimo (valor de R$ 954,00, em 2018). As participantes sem fonte
de renda ndo exerciam nenhuma atividade laboral e dependiam ou da renda do cénjuge ou
doacGes de familiares. Verificou-se que a média de anos de estudo foi de 8,66 anos (DP = 4,86),

correspondente as séries do ensino fundamental.

Quanto as variaveis demograficas, a regido leste do Estado foi destaque com principal
local de origem (nascimento) e de procedéncia (atual residéncia) das participantes. As demais

caracteristicas sociodemograficas sdo apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1 — Caracteristicas sociodemograficas das participantes. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variaveis N (%) Meédia (dp) min - Mmax
Idade no diagndstico 50,40 (11,76) 21,60 — 76,25
<50 anos 70 (50,00)
> 50 anos 70 (50,00)

Local de origem
Leste SE 68 (48,57)
Agreste SE 34 (24,29)
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Sertdo SE 10 (7,14)

Outros 28 (20,00)

Local de procedéncia

Leste SE 96 (68,57)

Agreste SE 30 (21,43)

Sertdo SE 7 (5,00)

Outros 7 (5,00)

Raca

Branca 24 (17,14)

Negra 34 (24,29)

Parda 82 (58,57)

N° de filhos 2,37 (1,89) 0-9
<2 filhos 84 (60,00)

> 2 filhos 56 (40,00)

Situacdo conjugal

Solteira 23 (16,43)

unido estavel 95 (67,86)

divorciada 8 (5,71)

Vilva 14 (10,00)

Renda familiar (em R$) 1.508,21 (1418,50) 70,00 — 7.000,00
<1SM 82 (58,57)

>1SM 58 (41,43)

Fonte de renda

sem renda 11 (7,86)

renda fixa 92 (65,71)

renda variavel 37 (26,43)

Anos de estudo 8,66 (4,86) 0-18
Escolaridade (em anos)

nenhuma 9 (6,43)

1-3 7 (5,00)

4-7 48 (34,29)

8-10 19 (13,57)

11-14 37 (26,43)

15 ou mais 20 (14,29)

TOTAL 140 (100) - -

SM = salario minimo (R$ 954,00), em 2018.

Quanto aos hébitos de vida, no tocante a filiacdo religiosa, a maioria das participantes

autodeclaram-se catdlicas. Além disso, o consumo de drogas licitas (etilismo e tabagismo) foi

referido por 16,43% das participantes. Outro habito, a pratica de atividade fisica, foi referida

por 45,00% das participantes, destacando tambem que a intensidade moderada (42,14%) e 30
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a 60 minutos de atividade/dia (31,43%), mais de 3 vezes na semana (23,57%) foram
predominantes. Assim, quanto ao estado nutricional observa-se que a maioria das participantes
estavam com IMC acima do recomendado, ou em sobrepeso (35,00%) ou com algum grau de
obesidade (29,90%). Os dados apresentados na Tabela 2 correspondem ao estilo de vida das

participantes.

Tabela 2 — Habitos (estilo de vida) das pacientes, no baseline. Ribeirdo Preto — SP, 2020.

Variaveis N (%) Média (dp) min - Max
Filiacdo religiosa
nenhuma 5(3,57)
Catolica 92 (65,71)
protestante 37 (26,43)
ecuménica 2 (1,43)
Qutra 4 (2,86)
Atividade Fisica
Sim 63 (44,00)
Né&o 77 (55,00)
Tipo de atividade fisica
nenhuma 77 (55,00)
atividade leve 3(2,14)
atividade moderada 59 (42,14)
atividade intensa 1(0,71)
Tempo de at. fisica (em min/dia) 78,80 (25,76) 30-120
Nenhum 77 (55,00)
<30 13 (9,29)
31-60 44 (31,43)
> 60 6 (4,29)
Frequéncia de atividade fisica 3,92 (1,34) 1-7
nenhuma 77 (55,00)
< 3 vezes/ semana 30 (21,43)
> 3 vezes/ semana 33 (23,57)
Peso (em kg) 68,48 (13,53) 42 -105
Altura (em cm) 157,27 (7,03) 132 - 177
IMC (em kg/m2) 27,74 (5,48) 15,42 — 42,84
Estado Nutricional
baixo peso 5(3,57)
Eutrofico 44 (31,43)
sobrepeso 49 (35,00)
obeso classe | 24 (17,14)
obeso classe Il 14 (10,00)
obeso classe Il 4 (2,86)
Ingesta hidrica (em ml) 1.554,28 (818,61) 200 —4.000
<1.000 53 (37,86)
1.001 - 2.000 68 (48,57)
> 2.000 19 (13,57)
Tabagismo
Sim 6 (4,29)
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Né&o 117 (83,57)

ex-fumante 17 (12,14)

NuUmero de cigarros/dia 1,52 (6,661) 0-60
Etilismo

Sim 18 (12,86)

N&o 117 (83,57)

ex-bebedora 5 (3,57)

NUmero de doses/semana 0,78 (2,41) 0-20
TOTAL 140 (100) - -

Outras informacdes que podem ser destacadas sdo: a predominancia de mulheres acima

de 50 anos (50,71%) quanto iniciou o tratamento e a predominancia da assisténcia publica

(87,86%) as participantes. Sobre as demais comorbidades, 33,29% apresentaram Hipertenséo

Arterial Sistémica (HAS) e 26,43% apresentaram outros problemas de satde. Na Tabela 3 estdo

descritas todas as informacdes clinicas e comorbidades.

Tabela 3 — Informag®es clinicas e comorbidades, no baseline (Momento 1). Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variaveis N (%) Meédia (dp) min - max
Idade no inicio do tratamento 50,63 (11,78) 21,65 - 76,54
<50 anos 69 (49,29)
> 50 anos 71 (50,71)
Idade da menarca 13,21 (1,77) 09-19
<12 anos 53 (37,86)
> 12 anos 87 (62,14)
Instituicdo
COOL 123 (87,86)
Onco Hematos 8 (5,71)
NOS 9 (6,43)
Hipertensdo arterial
Sim 48 (34,29)
Né&o 92 (65,71)
Insuficiéncia renal
Sim 1(0,71)
Né&o 139 (99,29)
Outra comorbidade?
Sim 37 (26,43)
Né&o 103 (73,57)
Total 140 (100) - -

! Alergia medicamentosa e/ou alimentar (29), Depressdo (2), Asma (2), Esteatose hepética (1), Dislipidemia
(1), Lapus Eritematoso Sistémico (1), Anemia falciforme (1).

A respeito das informagdes clinicas e terapéuticas do cancer de mama, apresentado pelas

participantes o tipo histopatoldgico preponderante foi o Ductal invasivo (85,71%). Sendo que

os estadios I1b e I11a foram os mais prevalentes, ambos com 25,00%, bem como o tipo molecular

“Luminal B” (38,57%). Quanto ao tratamento, 61,38% fizeram, exclusivamente, quimioterapia,
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sendo que o esquema AC-TXL (adriamicina, ciclofosfamida e paclitaxel) foi predominante
(44,29%). Na Tabela 4 estdo colocadas as informages relacionadas a tipologia, estadiamento
e tratamento das participantes. Demais informac6es sobre os esquemas observados durante o

tratamento serdo encontradas no Apéndice

Tabela 4 — Informagdes clinicas e terapéuticas das pacientes com cancer de mama, no baseline (Momento 1).
Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variaveis N %
Resultado histopatologico
ductal in situ 3 2,14
ductal invasivo 120 85,71
lobular in situ 1 0,71
lobular invasivo 8 571
metaplasico 1 0,71
medular 2 1,43
Mucinoso 4 2,86
invasivo cribiforme 1 0,71
Estadiamento do tumor
I 6 4,29
lla 30 21,43
I1b 35 25,00
Ia 35 25,00
I1b 31 22,14
Illc 2 1,43
v 1 0,71
Molecular
Luminal A 36 25,71
Luminal B 54 38,57
HER-2 ampliado 18 12,86
Basal-simile 28 20,00
Mama normal-simile 4 2,86
Outro tratamento
cirurgia 51 35,17
hormonioterapia 3 2,07
cirurgia + hormonioterapia 2 1,38
nenhum outro 89 61,38
Linha de tratamento
12 linha 86 61,43
22 linha 54 38,57
Esquema do tratamento
guimioterapico
TC 3 2,14
FAC venoso 2 1,43
FEC 100 4 2,86
AC 19 13,57
TCH 2 1,43
AC-TH 6 4,29
TAC 22 15,71
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AC-TXL 62 44,29
FEC 90-TXL 15 10,71
AC-TXT 5 3,57

Extensdo da doenca (metastase)

sim 16 11,43
ndo 124 88,57
total 140 100

8.2 MUCOSITE ORAL POR QUIMIOTERAPIA

A mucosite oral é um evento adverso relacionado ao tratamento quimioterapico, deste
modo, ndo era esperada em nenhuma participante no momento inicial do estudo. Entretanto, a
literatura alerta para fatores de risco relacionados aos pacientes e ao tratamento implementado

gue aumentam a chance da sua ocorréncia.

Os fatores de risco relacionados ao tratamento, comum a todas as participantes deste
estudo, foram a combinacéo de classes medicamentosa, que faz parte do protocolo terapéutico,
bem como a presenca de drogas bucotoxicas e mielossupressao. Quanto aos fatores de risco
relacionados aos pacientes destacamos que a idade (25,71%), o IMC (30,00%), saude bucal e
presenca de carie (38,57%) e xerostomia ao iniciar o tratamento (34,29%); além da presenca de

outras comorbidades. Estes estdo pormenorizadas na Tabela 5.

Tabela 5 — Fatores de risco, identificados nesta pesquisa, para Mucosite oral. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variaveis N %
Paciente
FR Idade
Sim 36 25,71
Nao 104 74,29
FR IMC
Sim 42 30,00
Nao 98 70,00
FR Saude bucal
Sim 54 38,57
Nao 86 61,43
FR Comorbidades
Sim 70 50,00
Nao 70 50,00
FR Presenca de caries
Sim 54 38,57
Nao 86 61,43
FR Xerostomia
Sim 48 34,29
nao 92 65,71

FR Dor gengival
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sim 6 4,29

néo 134 95,71
Tratamento

FR Mielossupressao

sim 0 0

néo 140 100

FR Droga bucocitotoxica

sim 140 100

néao 0 0

FR Combinagio de medicamentos

sim 140 100

nao 0 0

total 140 100

A salde bucal, dentre os fatores de risco, foi detalhada durante todo estudo pelas

varidveis da Tabela 6. Quanto as condicdes orais, destaca-se que houve oscilagdes no decorrer

do estudo, principalmente na perda da integridade das gengivas (M1 — 17,86%, M2 — 34,29%
e M3 —22,14%) e dos labios (M1 — 0%, M2 — 0% e M3 — 16,43%). Observa-se que houve uma

reducdo na severidade da saburra lingual e aumento importante da xerostomia (M1 — 33,57%,

M2 — 44,29% e M3 — 74,29%). Observa-se, quantos as condi¢bes de higiene, que trés

escovacdes diarias foram predominantes durante o estudo (M1 — 60,00%, M2 — 62,15% e M3
—61,43%) e uso do fio dental foi aumentando (M1 — 40,71%, M2 — 42,14% e M3 — 95,00%).

Tabela 6 — Condicdes orais e Habitos de higiene oral. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variaveis Momento 1 Momento 2 Momento 3
N (%) N (%) N (%)
Condicdes orais

Gengiva integra
Sim 115 (82,14) 92 (65,71) 31 (22,14)
Né&o 25 (17,86) 48 (34,29) 109 (77,86)
Labios integros
Sim 140 (100) 140 (100) 117 (83,57)
Né&o 0 (0) 0 (0) 23 (16,43)
Aspecto da lingua
sem saburra 0 (0) 1(0,71) 1(0,71)
saburra subclinica 31 (22,14) 55 (39,29) 58 (41,43)
saburraem 1/3 70 (50,00) 56 (40,00) 62 (44,29)
saburra em 2/3 36 (25,71) 27 (19,29) 19 (13,57)
saburra em mais de 2/3 3(2,14) 1(0,71) 0 (0)
Alteracbes de mucosa
Sim 32 (22,86) 37 (26,43) 32 (22,86)
Né&o 108 (77,14) 103 (73,57) 108 (77,14)
Xerostomia
Sim 47 (33,57) 62 (44,29) 104 (74,29)
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Né&o 93 (66,43) 78 (55,71) 36 (25,71)

Sangramento na escovacao

Sim 25 (17,86) 30 (21,43) 26 (18,57)

N4o 115(82,14) 110 (78,57) 114 (81,43)

CPO (média, dp) 0,07 (0,06) 0,17 (1,18) 0,17 (1,17)
Habitos de higiene oral

Numero de escovacdes/dia

1 vez 3(2,14) 0 (0) 0 (0)

2 vezes 38 (27,14) 24 (17,14) 43 (30,71)

3 vezes 84 (60,00) 87 (62,15) 86 (61,43)

> 3 vezes 15 (10,71) 29 (20,71) 11 (7,86)

Utiliza fio dental

Sim 57 (40,71) 59 (42,14) 133 (95,00)

Né&o 83 (59,29) 81 (57,86) 7 (5,00)

Numero de fio dental/dia

nenhuma 83 (59,29) 81(57,86) 7 (5,00)

1vez 28 (20,00) 13 (9,29) 35 (25,00)

2 vezes 8 (5,71) 27 (19,29) 74 (52,86)

3 vezes 19 (13,57) 18 (12,86) 24 (17,14)

4 vezes 2 (1,43) 1(0,71) 0 (0)

total 140 (100) 140 (100) 140 (100)

Destaca-se que as participantes do estudo apresentaram oscilacdo na escala de
Karnofsky durante o tratamento (M1 score 90% — 100%, M2 score 90% — 42,86% e M3 score

80% — 47,86%). A avaliacdo da escala de dor geral apresentou progressiva elevacdo nos

diversos graus, especialmente no Momento 2, no Momento 3 o grau 2 foi o mais relatado entre

as participantes. Quanto a contagem dos elementos sanguineos prévia a administracdo dos

guimioterapicos, observa-se que as maiores oscila¢fes foram nos niveis de hemoglobina (M1

—5,71%, M2 — 12,14% e M3 — 11,43%). Para 0s demais componentes sanguineos observa-se

que no Momento 2 apresentaram reducdo e aumento no Momento 3 de niveis alterados.

Tabela 7 — Condigdo funcional e Dosagens séricas. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variaveis Momentol Momento 2 Momento 3
N (%) N (%) N (%)
Escala de Karnofsky
60%, cuidados ocasionais, pode trabalhar 0 (0) 2 (1,43) 0 (0)
70% cuida de si mesma, ndo é capaz de 0 (0) 26 (18,57) 7 (5,00)
trabalhar
80% sinais e sintomas, realiza atividades 0 (0) 52 (37,14) 67 (47,86)
com esforco
90% minimos sinais e sintomas, realiza 140 (100) 60 (42,86) 66 (47,14)
atividades sem esforco
Escala de dor geral
sem dor 129 (92,14) 93 (66,43) 58 (41,43)
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1 1(0,71) 0 (0) 26 (18,57)
2 1(0,71) 11 (7,86) 37 (26,43)
3 1(0,71) 12 (8,57) 11 (7,86)
4 0 (0) 12 (8,57) 6 (4,29)
5 2 (1,43) 4 (2,86) 1(0,71)
6 0 (0) 1(0,71) 1(0,71)
7 3(2,14) 2 (1,43) 0 (0)
8 2 (1,43) 2 (1,43) 0 (0)
9 0 (0) 1(0,71) 0 (0)
pior dor 1(0,71) 2(1,43) 0 (0)
Hemoglobina (média, dp) 13,46 (1,40) 12,88 (1,60) 13,00 (1,63)
<11 08 (5,71) 17 (12,14) 16 (11,43)
>11 132 (94,29) 123 (87,86) 124 (88,57)
Contagem de leucécitos*
normal (3000-10500 cel/mm?) 128 (91,43) 132 (94,29) 130 (92,86)
Alterada 12 (8,57) 8 (5,71) 10 (7,14)
Contagem de neutrofilos*
normal (1500-7500 cel/mm?) 133 (95,00) 136 (97,14) 131 (93,57)
Alterada 7 (5,00) 4 (2,86) 9 (6,43)
Contagem de plaqueta*
normal (140000-400000 cel/mmq) 133 (95,00) 136 (97,14) 133 (95,00)
Alterada 7 (5,00) 4 (2,86) 7 (5,00)

* Valores de referéncia: INCA. Acdes de Enfermagem para controle do céncer. 3% ed. 628p, 2008
(wwl.inca.gov.br/enfermagem)

A mucosite oral € um evento adverso relacionado ao tratamento quimioterapico, neste
estudo constatou-se que a incidéncia total foi de 64,29% no Momento 2 e 63,57% no Momento
3, sendo que o grau 1 foi o mais incidente (M2 — 40,00% e M3 — 42,14%), tendo apresentado
um aumento percentual de 5,07% entre os Momentos. A dor oral apresentou oscilacdo
importante, excetuando-se as participantes que nao relataram dor alguma, o grau 2 foi 0 mais
reportado por elas (M1 — 2,86%, M2 — 15,00% e M3 — 26,43%); o aumento foi de 80,9% entre
0 Momento 1 e 2, de 43,24% entre 0 Momento 2 e 3. Nas orientacdes sobre mucosite oral a
escovacdo foi colocada como medida de prevencdo e tratamento mais acessivel para evitar 0
surgimento e reducdo de danos no caso deste evento adverso. Quanto ao tratamento, a
escovagdo com a agua bicarbonatada foi a medida mais adotada pelas participantes (M2 —
37,86% e M3 — 31,43%). A Tabela 8 apresenta as demais informacoes.

Tabela 8 — Orientacéo, Incidéncia, Dor oral e Tratamento para Mucosite oral. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variaveis Momentol  Momento 2 Momento 3
N (%) N (%) N (%)
Orientacgéo sobre Mucosite Oral
Sim 140 (100) - -
Nao 0(0) - -
Grau de Mucosite
sem alteracOes 140 (100) 50 (35,71) 51 (36,43)



eritema, irritacdo, dor 0(0) 56 (40,00) 59 (42,14)
eritemas, Ulceras (dieta sélida) 0(0) 29 (20,71) 28 (20,00)
Ulceras (necessita dieta liquida) 0(0) 3(2,14) 2 (1,43)
impossibilidade de se alimentar 0 (0) 2 (1,43) 0 (0)
Dor na cavidade oral
sem dor 130 (92,86) 53 (37,86) 58 (41,43)
1 1(0,71) 9 (6,43) 26 (18,57)
2 4 (2,86) 21 (15,00) 37 (26,43)
3 3(2,14) 17 (12,14) 11 (7,86)
4 0 (0) 12 (8,57) 6 (4,29)
5 1(0,71) 8 (5,71) 1(0,71)
6 1(0,71) 8 (5,71) 1(0,71)
7 0 (0) 8 (5,71) 0 (0)
8 0 (0) 3(2,14) 0 (0)
9 0 (0) 1(0,71) 0 (0)
pior dor 0(0) 0 (0) 0 (0)
Tratamento para Mucosite Oral
sim 140 (100) 140 (0)
néo 0 (0) 0 (0)
Qual tratamento para Mucosite
Oral
escovacao 34 (24,29) 22 (15,71)
escovacao + agua bicarbonatada 53 (37,86) 44 (31,43)
escovacgao + cha de camomila 7 (5,00) 22 (15,71)
escovacdo + enxaguante bucal 14 (10,00) 31 (22,14)
escovagdo + férmula 6 (4,29) 2 (1,43)
escovacao + nistatina 26 (18,57) 19 (13,57)
NuUmero de vezes/dia que usou 0
tratamento
nenhuma 0 (0) 0 (0)
1vez 3(2,14) 0(0)
2 vezes 18 (12,86) 15 (10,71)
3 vezes 95 (67,86) 102 (72,86)
4 vezes 19 (13,57) 23 (16,43)
5 vezes 3(2,14) 0 (0)
6 vezes 2 (1,43) 0 (0)
Tempo (em minutos) que realizou o X 6,11 (1,03)
tratamento (media; dp)
total 140 (100) 140 (100)
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As Tabelas 9 e 10 apresentam as taxas de incidéncia de MO nos 3 momentos do estudo

e ao final, durante todo o periodo de seguimento. As categorias (graus) de MO sdo rarefeitas

(nimeros pequenos), por isso, a estratégia adotada foi agrupa-las na categoria “SIM” (algum

grau). Ao longo do estudo (entre os momentos 2 e 3), 30 mulheres mudaram sua condi¢éo em

relacdo ao diagnostico de MO e, ao final, 120 mulheres (85,71%) foram diagnosticadas com

MO, ao longo de todo o periodo do estudo.
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Tabela 9 — Taxas de incidéncia de Mucosite Oral no baseline (Momento 1) e nas duas visitas de seguimento.
Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variavel resposta Momentol Momento2  Momento 3

N (%) N (%) N (%)
Mucosite oral
Nao 140 (100) 50 (35,71) 51 (36,43)
Sim (algum grau) 0 (0) 90 (64,29) 89 (63,57)
total 140 140 140

Tabela 10 — Taxa global de incidéncia de Mucosite Oral no periodo de seguimento do estudo. Ribeirdo Preto -
SP, 2020

Variavel resposta N (%)

Mucosite oral

Né&o 20 (14,29)
Sim (algum grau) 120 (85,71)
total 140 (100)

8.3 AVALIACAO DA QVRS

A QVRS foi acompanhada durante o tratamento das participantes e avaliada em trés
momentos distintos. Numa visao ampla, observa-se que todos os pontos avaliados apresentaram
piora ao longo do acompanhamento. Os valores relacionados ao desempenho das funcbes
seguiram uma tendéncia de deterioracdo; 0 que mostra uma piora na avaliacdo da QVRS.
Quanto aos valores relacionados aos sintomas seguiram uma tendéncia de progresséo, tantos

nos gerais quanto aos especificos do cancer de mama o que também piora a QVRS.

Quando avaliamos o escore de “Qualidade de Vida Geral” entre 0 Momento 1 e 2 houve
uma reducéo de 0,27% na média; e de 6,88% entre 0 Momento 2 e 3. Nas demais variaveis nao
houve oscilagdo entre os Momentos 1 e 2. Para as demais varidveis as oscilagcbes foram
decrescentes em 51,67% nos “Desempenho fisico” e “Desempenho de papel”, 20,51% no
“Desempenho emocional”, 53,25% no “Desempenho cognitivo”, 58,72% no “Desempenho
social”. As oscilagcdes foram crescentes nos sintomas em 61,51% para “fadiga”; 91,25% para
“nausea e vomito”; 62,50% para ‘dor”; 89,93% para “dispneia”; 30,76% para “insonia”;
68,12% para “perda de apetite”; 76,57% para “constipacao”; 92,96 % para “diarreia” e 19,04%
para “dificuldade financeira”. As demais informacdes acerca dos resultados deste questionario

estdo na Tabela 11.
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Tabela 11 — Estatistica descritiva das respostas ao questionario EORTC QLQ — C30. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Indicador - Momento N Média Erro-padrdo  Mediana Intervalo valor p*
Qualidade de vida geral — 1 140 81,55 (23,12) 87,5 [0;100] 0,02
Qualidade de vida geral — 2 140 81,31 (23,09) 83,33 [0;100]

Qualidade de vida geral — 3 140 76,07 (20,53) 83,33 [25;100]
Desempenho fisico — 1 140 83,86 (19,77) 93,33 [26,67;100] 0,11
Desempenho fisico — 2 140 83,86 (19,76) 93,33 [26,67;100]
Desempenho fisico — 3 140 55,29 (15,94) 53,33 [13,33;100]
Desempenho de papel - 1 140 85,95 (25,31) 100 [0;100] 0,11
Desempenho de papel - 2 140 85,95 (25,30) 100 [0;100]
Desempenho de papel - 3 140 56,67 (21,42) 50 [0;100]
Desempenho emocional - 1 140 62,2 (30,60) 66,67 [0;100] 0,06
Desempenho emocional - 2 140 62,2 (30,60) 66,67 [0;100]
Desempenho emocional - 3 140 51,61 (15,73) 50 [16,67;91,67]
Desempenho cognitivo - 1 140 72,98 (27,45) 83,33 [0;100] 0,11
Desempenho cognitivo - 2 140 72,98 (27,44) 83,33 [0;100]
Desempenho cognitivo - 3 140 47,62 (22,04) 50 [0;100]
Desempenho social - 1 140 86,67 (21,27) 100 [0;100] 0,12
Desempenho social - 2 140 86,67 (21,27) 100 [0;100]
Desempenho social - 3 140 54,64 (22,44) 50 [0;100]

Fadiga -1 140 16,83 (21,34) 11,11 [0;100] 0,96
Fadiga -2 140 16,83 (21,34) 11,11 [0;100]

Fadiga -3 140 43,73 (15,83) 4444  [11,11;77,78]

Néusea e vomito — 1 140 4,52 (13,97) 0 [0;100] 0,53
Né&usea e vomito — 2 140 4,52 (13,97) 0 [0;100]

Néusea e vomito — 3 140 51,67 (22,55) 50 [0;100]

Dor — 1 140 17,14 (26,44) 0 [0;100] 0,93
Dor — 2 140 17,14 (26,44) 0 [0;100]

Dor — 3 140 45,71 (20,32) 50 [0;100]

Dispneia — 1 140 4,29 (13,16) 0 [0;66,67] 0,54
Dispneia — 2 140 4,29 (13,16) 0 [0;66,67]

Dispneia — 3 140 42,62 (30,72) 33,33 [0;100]

Insbnia — 1 140 30 (37,14) 0 [0;100] 0,24
Insénia — 2 140 30 (37,14) 0 [0;100]

Ins6nia — 3 140 43,33 (32,40) 33,33 [0;100]

Perda de apetite — 1 140 15,71 (28,95) 0 [0;100] 0,80
Perda de apetite — 2 140 15,71 (28,95) 0 [0;100]

Perda de apetite — 3 140 49,29 (33,08) 33,33 [0;100]

Constipacdo — 1 140 9,76 (24,48) 0 [0;100] 0,67
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Constipacdo — 2 140 9,76 (24,48) 0 [0;100]

Constipagéo - 3 140 41,67 (32,01) 33,33 [0;100]

Diarreia - 1 140 3,1 (11,92) 0 [0;66,67] 0,52
Diarreia - 2 140 3,1 (11,92) 0 [0;66,67]

Diarreia - 3 140 44,05 (41,02) 33,33 [0;100]

Dificuldade financeira - 1 140 40,48 (36,59) 33,33 [0;100] 0,11
Dificuldade financeira - 2 140 40,48 (36,59) 33,33 [0;100]

Dificuldade financeira - 3 140 50 (30,84) 50 [0;100]

* valor p associado ao teste de tendéncia.

Os resultados apontaram que somente o indicador “qualidade de vida geral” apresentou

tendéncia de queda na magnitude dos escores (p=0,02).

Os resultados do questionario EORTC QLQ — BR23 n&o apresentaram oscilagdo entre
0 Momento 1 e 2, contudo, houve oscilages nas médias nos escores, em valores percentuais
decrescentes de: 62,87% para “imagem corporal”, 8,69% para “desempenho sexual”, de
85,83% para “eventos adversos da terapia sistémica” e 23,50% para “perturbada pela queda do
cabelo”, entretanto, oscilacbes crescentes de 5,23% para “satisfacdo sexual”; 22,86% na
“perspectiva futura”, 18,52% para “‘sintomas da mama” e 15,43% para “sintomas do braco”. Os
indicadores “desempenho sexual” e “satisfacio sexual” apresentaram tendéncias
estatisticamente significantes: queda para o primeiro e ascensdao para o segundo, sendo 0s
valores p de 0,03 e 0,02, respectivamente. As demais informacdes acerca dos resultados deste
questionario estdo na Tabela 12.

Tabela 12 — Estatistica descritiva das respostas ao questionario EORTC QLQ — BR23. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Indicador - Momento N Média Desvio padréo Intervalo  valor p*

Imagem corporal — 1 140 85,41 22,17 [0;100] 0,12
Imagem corporal — 2 140 85,41 22,17 [0;100]

Imagem corporal — 3 140 52,44 17,55 [8,33;100]
Desempenho sexual — 1 140 72,85 34,64 [0;100] 0,03
Desempenho sexual — 2 140 72,85 34,64 [0;100]
Desempenho sexual — 3 140 67,02 21,75 [16,67;100]
Satisfacéo sexual - 1 140 73,33 38,18 [0;100] 0,02
Satisfacéo sexual - 2 140 73,33 38,18 [0;100]

Satisfacéo sexual - 3 140 77,38 35,82 [0;100]
Perspectiva futura - 1 140 38,57 43,66 [0;100] 0,14
Perspectiva futura - 2 140 38,57 43,66 [0;100]
Perspectiva futura - 3 140 50,00 32,85 [0;100]

Eventos adversos da terapia sistémica - 1 140 84,89 13,68 [38,09;100] 0,14
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Eventos adversos da terapia sistémica - 2 140 84,89 13,68 [38,09;100]

Eventos adversos da terapia sistémica - 3 140 45,68 12,16 [9,52;71,42]
Sintomas na mama - 1 140 78,33 28,74 [0;100] 0,11
Sintomas na mama - 2 140 78,33 28,74 [0;100]

Sintomas na mama - 3 140 96,14 6,87 [66,66;100]
Sintomas no braco - 1 140 78,17 25,78 [0;100] 0,08
Sintomas no braco - 2 140 78,17 25,78 [0;100]

Sintomas no braco - 3 140 92,38 14,72 [11,11;100]
Perturbada pela queda do cabelo - 1 140 98,80 8,39 [33,33;100] 0,07
Perturbada pela queda do cabelo - 2 140 98,80 8,39 [33,33;100]
Perturbada pela queda do cabelo - 3 140 80,00 27,35 [0;100]

* valor p associado ao teste de tendéncia.

8.4 ESTIMATIVAS DE ASSOCIACAO

As tabelas 13 e 14 apresentam os coeficientes angulares dos modelos de regresséo linear
maltipla. A incidéncia de mucosite oral por quimioterapia foi selecionada como variavel
independente principal e um elenco de variaveis de ajustamento: idade (maior/menor 50 anos),
escolaridade (maior/menor oito anos de estudo), renda (maior/menor salario minimo), situacédo
conjugal (com/sem companheiro), tipo de tratamento (adjuvancia/neoadjuvancia), esquema
(AC-TXL/outros) e escovacdo (duas ou menos/trés ou mais), avaliadas na linha de base
(Momentol). Para melhor entendimento, as tabelas apresentam somente as categorias de

exposicao de cada variavel, sendo suprimidas as categorias de referéncia (Betas iguais a zero).

Para as participantes deste estudo, a avaliacdo do instrumento EORTC QLQ — C30
mostrou que as variaveis que apresentaram significancia estatistica foram: mucosite oral para
os escores de “qualidade de vida geral”, apresentando Beta negativo (B = -13,44), e para 0s
escores de “diarreia”, apresentando Beta positivo ( = 21,50). Esquema de tratamento que néo
seja AC-TXL, foi outra variavel que apresentou significancia estatistica para o escore da
“diarreia” apresentando Beta positivo (B = 14,92). A varidvel escovacdo (menos que trés
escovacOes/dia) também permaneceu associada a “qualidade de vida geral”, com Beta positivo
(B = 8,32). No instrumento EORTC QLQ — BR23, vale ressaltar que a varidvel escolaridade e
renda apresentaram associagao ao indicador “perspectiva futura” estatisticamente significativa.
Os valores dos coeficientes angulares foram Beta negativo (f = -13,19) e Beta positivo (B =

17,85), respectivamente para as variaveis (Tabela 14).



Tabela 13 — Coeficientes angulares dos modelos finais para os indicadores do questionario EORTC QLQ — C30. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Indicadores /Variaveis

(categorias de QvG DF DP DE DC DS F NV DOR DISP | PA  C D DF
exposicao)
Idade
> 50 anos 038 -2,34 1,02 -013 -2,86 5,16 3,11 -1,17 -38 -7,13 367 -861 10,27 -6,64 3,62
Escolaridade
> 8 anos 054 -256 223 246 233 -151 242 850 106 292 880 353 -191 -087 -1,73
Renda
> 1 salario minimo -2,35 -089 -048 -149 -4,78 -0,46 -438 -3,40 205 123 -7,77 -0,80 6,30 -12,77 5,18
Situacéo conjugal
com companheiro 066 221 245 -196 -754 7,27 -091 -352 -093 0,71 -2,74 020 -785 -0,95 -1,47
Tipo de tratamento
Neoadjuvancia 1,06 237 230 2,73 -184 -048 -093 086 6,71 -531 1,08 -8,09 4,17 -11,16 1,39
Esquema de
tratamento
outros (ndo AC-TXL) 309 149 484 144 384 315 222 -108 -022 -257 992 342 -9,79 14,92* -1,84
Escovacéo
< 3vezes/dia 832 046 -084 200 189 -1,12 -576 055 6,29 302 7,38 466 -534 244 -0,03
Mucosite oral
Sim -13,44* 161 -151 103 182 437 409 394 -210 -766 11,27 4,45 3,18 2150* -152

QVG=qualidade de vida geral, DF=desempenho fisico, DP=desempenho de papel, DE=desempenho emocional, DC=desempenho cognitivo,
DS=desempenho social, F=fatiga, F=fatiga, N\VV=nausea e vomitos, DOR=dor, DISP=dispneia, I=insdnia, PA=perda de apetite, C=constipacdo, D=diarreia,
DF=dificuldade financeira; *=valor p < 0,05. Todos 0s modelos foram também ajustados para o respectivo escore obtido na linha de base (momentol).
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Tabela 14 — Coeficientes angulares dos modelos finais para os indicadores do questionario EORTC QLQ —
BR23. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Indicadores/Variaveis

. L IC DS SS PF EA SM SB PQC
(categorias de exposi¢cao)

Idade

> 50 anos -087 192 -122 -103 165 -0,84 -0,31 -1,10
Escolaridade

> 8 anos -350 2,71 -0,39 -13,19* -447 037 -134 321
Renda

> 1 salario minimo 517 -0,17 668 17,85* 3,79 -092 114 -0,39
Situacao conjugal

com companheiro -3,22 -342 -4,19 9,14 053 -122 -116 -4,26
Tipo de tratamento

neoadjuvancia 329 -0,03 0,68 0,67 2,65 -0,04 -043 5,35
Esquema de tratamento

outros (ndo AC-TXL) -249 6,23 2,01 -6,47 -416 053 -0,34 6,29
Escovacao

< 3vezes/dia -1,59 334 0,71 -0,67 2,16 -0,83 2,24 -0,97
Mucosite oral

sim -1,79 6,02 478 -1250 103 -052 -126 0,76

IC=imagem corporal, DS=desempenho sexual, SS=satisfa¢cdo sexual, PF=perspectiva futura, EA=eventos adversos da
terapia sistémica, SM=sintomas na mama, SB=sintomas no braco, PQC=perturbada pela queda de cabelo; * valor p <
0,05. Todos os modelos foram também ajustados para o respectivo escore obtido no baseline (Momentol).

8.5 OUTROS EVENTOS ADVERSOS

Outros eventos adversos foram observados durante o estudo e foram agrupados de
acordo com o sistema afetado e consolidados nas tabelas a seguir. Os eventos ndo foram
acompanhados quanto ao grau de severidade, mas, quanto a presenga ou auséncia durante o
estudo. Ressaltamos que os eventos adversos em destaque apresentaram valor p nos testes
estatisticos nos quais foram submetidos (qui-quadrado ou exato de Fisher) estatisticamente

significativos.

Quanto aos sintomas que apresentaram significancia estatistica observa-se que houve
predominio dos sistemas sensorial, ginecoldgico-reprodutivo, imunoldgico, neurologico e
dermatoldgico. Entre eles, observamos que ha uma semelhanca com os dominios da qualidade
de vida que apresentaram decréscimo, principalmente, cognitivo e fisico. Os demais sintomas

estdo descritos na Tabela 15
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Tabela 15 — Frequéncia e percentagem de Eventos adversos. Ribeirdo Preto — SP, 2020

Variaveis Momento 2 Momento 3 Variaveis Momento 2 Momento 3
N (%) N (%) N (%) N (%)

Algidez* Fadiga
sim 96 (68,57) 85 (60,71) sim 40 (28,57) 111 (79,29)
nao 44 (31,43) 55(39,29) ndo 100 (71,43) 29 (20,71)
Ascite Aposia*
sim 0(0) 6 (4,29) sim 22 (15,71) 13 (9,29)
nao 140 (100) 134(95,71) ndo 118 (84,29) 127 (90,71)
Edema Colica
sim 0 (0) 21 (15,00) sim 23 (16,43) 83 (59,29)
nao 140 (100) 119 (85,00) nédo 117 (83,57) 57 (40,71)
Distria Constipacao
sim 29 (20,71) 24 (17,14) sim 25 (17,86) 105 (75,00)
nao 111 (79,29) 116 (82,86) ndo 115 (82,14) 35 (25,00)
Dispneia Diarreia
sim 19 (13,57) 23 (16,43) sim 12 (8,57) 83 (59,29)
nao 121 (86,43) 117 (83,57) nao 128 (91,43) 57 (40,71)
Alteracoes Disfagia
hormonais sim 38 (27,14) 89 (63,57)
sim 38 (27,14) 31 (22,14) ndo 102 (72,86) 51 (36,43)
nédo 102 (72,86) 109 (77,86) Disgeusia
Afrontamento/ sim 44 (31,43) 130 (92,86)
fogacho* néo 96 (68,57) 10 (7,14)
sim 54 (38,57) 83 (59,29) Epigastralgia
nao 86 (61,43) 57 (40,71) sim 42 (30,00) 29 (20,71)
Algia ndo 98 (70,00) 111 (79,29)
sim 42 (30,00) 54 (38,57) Mucosite
nao 98 (70,00) 86 (61,43) sim 62 (44,29) 89 (63,57)
Algia na mama* nédo 78 (55,71) 51 (36,43)
sim 70 (50,00) 65 (46,43) Nausea
nao 70 (50,00) 75 (53,57) sim 9 (6,43) 118 (84,29)
Amenorreia* nédo 131 (93,57) 22 (15,71)
sim 88 (62,86) 115 (82,14) Paraguesia*
nao 52 (37,14) 25 (17,86) sim 64 (45,71) 89 (63,57)
Disfuncéo néo 76 (54,29) 51 (36,43)
sexual* Refluxo
sim 81 (57,86) 71 (50,71) sim 32 (22,86) 37 (26,43)
nao 59 (42,14) 69 (49,29) ndo 108 (77,14) 103 (73,57)
Insatisfagédo Vomito
sexual* sim 63 (45,00) 119 (85,00)
sim 88 (62,86) 46 (32,86) ndo 77 (55,00) 21 (15,00)
ndo 52 (37,14) 94 (67,14) Xerostomia
Sindrome sim 62 (44,29) 85 (60,71)
menopausa* ndo 78 (55,71) 55 (39,29)
sim 51 (36,43) 90 (64,29) Alteracdes
nao 89 (63,57) 50 (35,71) enzimaticas
Anorexia sim 25 (17,86) 18 (12,86)
sim 44 (31,43) 115 (82,14) ndo 115 (82,14) 122 (87,14)
nao 96 (68,57) 25 (17,86) Anemia*
Anosmia* sim 9 (6,43) 29 (20,71)
sim 24 (17,14) 33 (23,57) nao 131 (93,57) 111 (79,29)
ndo 116 (82,86) 107 (76,43) Hemorragia
Astenia sim 2(1,43) 0(0)
sim 69 (49,29) 103 (73,57) ndo 138 (98,57) 140 (100)
nao 71 (50,71) 37 (26,43)
Caguexia
sim 16 (11,43) 114 (81,43)
nao 124 (88,57) 26 (18,57)
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Variaveis Momento 2 Momento 3 Variaveis Momento 2 Momento 3
N (%) N (%) N (%) N (%)

Leucopenia* Apatia
sim 10 (7,14) 1(0,71) sim 42 (30,00) 114 (81,43)
nao 130 (92,86) 139 (99,29) nao 98 (70,00) 26 (18,57)
Neutropenia* Depresséo
sim 17 (12,14) 6 (4,29) sim 47 (33,57) 116 (82,86)
ndo 123 (87,86) 134 (95,71) nao 93 (66,43) 24 (17,14)
Plaquetopenia Desatencao
sim 6 (4,29) 18 (12,86) sim 54 (38,57) 116 (82,86)
ndo 134 (95,71) 122 (87,14) ndo 86 (61,43) 24 (17,14)
Febre Insbnia
sim 2(1,43) 6 (4,29) sim 66 (47,14) 108 (77,14)
ndo 138 (98,57) 134 (95,71) nao 74 (52,86) 32 (22,86)
Infeccéo Irritabilidade
sim 3(2,14) 6 (4,29) sim 68 (48,57) 113 (80,71)
nao 137 (97,86) 134 (95,71) n&o 72 (51,43) 27 (19,29)
Neutropenia Isolamento familiar
febril* sim 27 (19,29) 104 (74,29)
sim 1(0,71) 3(2,14) nao 113(80,71) 36 (25,71)
nao 139 (99,29) 137 (97,86) Isolamento social
Amnésia sim 47 (33,57) 113 (80,71)
transitoria ndo 93 (66,43) 27 (19,29)
sim 75 (53,57) 119 (85,00) Alopecia
nao 65 (46,43) 21 (15,00) sim 140 (100) 140 (100)
Cefaleia ndo 0(0) 0(0)
sim 69 (49,29) 113 (80,71) Alteragdo na
nao 71 (50,71) 27 (19,29) autoimagem
Delirio sim 42 (30,00) 116 (82,86)
sim 5(3,57) 8 (5,71) nao 98 (70,00) 24 (17,14)
ndo 135 (96,43) 132 (94,29) Alteracéo ocular
Neurastenia sim 56 (40,00) 116 (82,86)
sim 48 (34,29) 111 (79,29) néo 84 (60,00) 24 (17,14)
nao 92 (65,71) 29 (20,71) Alteragéo ungueal
Neuropatia sim 116 (82,86) 116 (82,86)
sim 16 (11,43) 21 (15,00) nao 24 (17,14) 24 (17,14)
nao 124 (88,57) 119 (85,00) Ansiedade
Parestesia* sim 94 (67,14) 23 (16,43)
sim 28 (20,00) 45 (32,14) n&o 46 (32,86) 117 (83,57)
nao 112 (80,00) 95 (67,86) Déficit no
Problemas autocuidado
cognitivos sim 32(22,86) 108 (77,14)
sim 54 (38,57) 116 (82,86) néo 108 (77,14) 32 (22,86)
nédo 86 (61,43) 24 (17,14) Dermatite*
Tremores* sim 31 (22,14) 11 (7,86)
sim 19 (13,57) 38 (27,14) néo 109 (77,86) 129 (92,14)
nao 121 (86,43) 102 (72,86) Hiperpigmentagao*
Caimbras* sim 64 (45,71) 77 (55,00)
sim 23 (16,43) 39 (27,86) néo 76 (54,29) 63 (45,00)
nao 117 (83,57) 101 (72,14) Indisposic&o
Claudicagao* sim 40 (28,57) 13 (9,29)
sim 20 (14,29) 19 (13,57) nao 100 (71,43) 127 (90,71)
nao 120 (85,71) 121 (86,43) Rash
Espasmos sim 20 (14,29) 7 (5,00)
sim 16 (11,43) 22 (15,71) ndo 120 (85,71) 133 (95,00)
néo 124(88,57)  118(84,29) total 140 (100) 140 (100)

*valor p do qui quadrado ou teste exato de Fisher

<0,05.



83

9 DISCUSSAO
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9 DISCUSSAO

A mucosite oral e a qualidade de vida relacionada a saide em mulheres com cancer de
mama em tratamento quimioterapico foram pontos que desencadearam este estudo, que buscou
caracterizar as mulheres com cancer de mama quanto aos aspectos sociodemograficos, clinicos
e terapéuticos que realizaram quimioterapia; descrever a incidéncia da mucosite oral por
quimioterapia e avaliar a QVRS das mulheres com cancer de mama. Além disso, outros eventos

adversos registrados durante o estudo foram descritos na Gltima parte dos resultados.

Entre os pontos da discusséo deste estudo, iniciaremos com a metodologia aplicada no
desenvolvimento da pesquisa, visto que, a escolha dos processos e métodos selecionados para
alcancar as respostas do problema de pesquisa implicam em vantagens e desvantagens. Assim,
destacamos que o método de conducdo do estudo, tipo coorte, mostrou-se pertinente para
acompanhamento das participantes e de eventos adversos relacionados a terapéutica
oncolégica, sobretudo, a mucosite oral (OLIVEIRA; VELLARDE; SA, 2015).

Em Sergipe, assim como no Brasil e no mundo, o cancer de mama é um problema que
impacta a morbimortalidade e o sistema de saude. A caracterizacdo da amostra, assim como de
outras mulheres com cancer de mama, revela o impacto dessas variaveis como determinantes
de salde ou fatores de risco e/ou protecdo. Assim, os dados foram semelhantes a estudos
populacionais locais, em outras regifes do pais e do mundo acerca da idade ao diagndstico, raca
autodeclarada, situacdo conjugal, nimero de filhos, menarca tardia. Entretanto, divergem nas
caracteristicas anos de estudo, a renda familiar e a fonte dessa renda, 0 comportamento de satde
refletem estudos nacionais e internacionais (CARVALHO et al., 2019; LEE et al., 2018;
ROCHA et al., 2018; SOARES et al., 2012).

Cabral et al. (2019), em estudo com 715 mulheres com cancer de mama, apresentaram
perfil semelhante ao sergipano quanto as caracteristicas sociodemograficas, ou seja, media de
57 anos, mulheres pardas, em unido estavel. Ndo foi pesquisado o nimero de filhos ja que o
objetivo do estudo foi descrever o perfil de mulheres que tiveram atraso no diagndstico e inicio
do tratamento. Gozzo et al. (2019), entretanto, mostraram divergéncia quanto a educagédo, no
estudo com 235 mulheres, em areas mais ao sudeste do pais, demonstrando melhores niveis
educacionais; também ndo pesquisaram numero de filhos. O nimero de filhos como fator
impactante sobre a QVRS de mulheres com cancer de mama foi comprovado por Li et al.
(2016).
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Considerando que diversos paises e o Brasil sofreram mudancas demograficas e
epidemioldgicas, e resultaram em envelhecimento populacional, reducdo nas taxas de
natalidade de fecundidade, mudancas comportamentais reprodutivas femininas, bem como,
reducdo das doencas infectocontagiosas e crescimento de doengas cronicas degenerativas. Essas
transformacdes foram consideradas fatores de riscos que contribuiram no aumento das taxas de
incidéncia do cancer de mama (CHAVARI-GUERRA et al., 2012; GIRIANELLI;
GAMARRA; SILVA, 2014; IBGE, 2018; INCA, 2017; MIGOWSKI et al., 2018a).

Apesar desse cenario, alguns fatores protetores também foram identificados, na amostra,
emergiu a menarca tardia; que reduz o tempo de exposi¢do das mamas a a¢do dos hormonios
estrogénio e progesterona reduzindo o risco de incidéncia. (CARVALHO et al., 2019; LEE et
al., 2018; ROCHA et al., 2018; SOARES et al., 2012). A média da menarca (13,21 anos + 1,77)
foi compativel com a média brasileira para mulheres nordestinas. Apesar de ndo ser um fator
de risco modificavel, desperta a aten¢do para 0 acompanhamento ginecoldgico de meninas que
também apresentem outros fatores de risco associados, principalmente os que sao classificados
como modificaveis (CARVALHO et al., 2007).

Os anos de estudo/escolaridade, a renda familiar/fonte de renda e comportamentos de
salde foram variaveis que mostraram discordancia com estudos brasileiros (CARVALHO et
al., 2019; LEE et al., 2012; ROCHA et al., 2018; SOARES et al., 2012). Tal fato pode ser
explicado pela atual situacdo politica e econémica do pais. Por exemplo, quando observamos o
indice de Desenvolvimento Humano (IDH) e indice de Gini temos um panorama do
desenvolvimento econémico e da desigualdade social, no qual escolaridade e a renda per capita
se mostram fortemente relacionados com a saude (OLIVEIRA-CAMPOS et al., 2013).

A escolaridade e a renda poderiam ser colocadas como as variaveis de maior
significancia de impacto para o cancer de mama. Para Moreira et al. (2018), em estudo sobre
adesdo ao exame mamografico, comprovaram correlacdo significativa com essas variaveis,
mostrando que mulheres com niveis elevados de escolaridade e renda aderiam mais ao exame.
No estudo conduzido por Cabral et al. (2019), quanto menor a escolaridade e a renda, maior o
intervalo entre o diagndstico e o tratamento, para Couto et al. (2019), em estudo sobre
mortalidade por cancer de mama, mostraram que a escolaridade esta atrelada ao risco associado

e que a renda tem associagdo positiva com o risco, a incidéncia e a mortalidade.

Estudos internacionais, tais como os realizados no Senegal por Gueye et al. (2017)
durante sete anos com 259 pacientes, corroboraram a escolaridade e a renda como

determinantes entre a identificacdo dos primeiros sintomas na mama e o inicio do tratamento.
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Na China, Fan et al. (2014), no entanto, ndo apresentam a escolaridade e a renda como fatores
de risco para o cancer de mama, ressaltando fatores genéticos. No Meéxico, Chavari-Guerra et

al. (2012) também n&o apresentam essas variaveis como fatores de risco.

Outro fator que impacta a condicdo de saude é o local de origem e procedéncia. A
necessidade de deslocamento para quem busca assisténcia de instituicbes especializadas no
cuidado é resultado da distribuicdo geogréafica de hospitais e unidades de alta complexidade. A
concentracdo populacional, bem como, o quantitativo de atendimentos dos servi¢os sdo
condicdes que influenciam nessa geo-ordenacao. I1sso é um fator facilitador para que mora em
capitais e grandes cidades, entretanto, um fator desfavoravel para quem mora no interior e
regides afastadas (MEDEIROS et al., 2015).

Comportamentos e habitos de vida mostram-se tdo importante quanto variaveis
sociodemogréaficas. Evidéncias corroboram o0 papel desses determinantes de salde,
principalmente, no cancer de mama (INUMARU et al., 2011). Neste estudo, a filiacdo religiosa,
a atividade/inatividade fisica, estado nutricional, tabagismo e etilismo, assim como
comorbidades mostram uma tendéncia na amostra que refletiram a populacdo geral (ATLAS
DO DESENVOLVIMENTO HUMANO NO BRASIL, 2019; ROCHA et al., 2018), mas,
discordaram de estudo com mulheres com cancer de mama (CARVALHO et al., 2019; LEE et
al., 2018; SOARES et al., 2012).

Entre os comportamentos e habitos de saude, a religido ampara as pacientes no
enfrentamento das duvidas e ansiedades relacionadas ao diagndstico e tratamento, tanto
fornecendo esperanca de cura quanto de melhor bem-estar espiritual (CHOPRA; KAMAL,
2012; RIBEIRO; CAMPOS; ANJOS, 2019). A literatura mostra evidéncias consistentes quanto
a aderéncia a atividade fisica € um fator protetor contra cancer de mama (BRAY et al., 2018;
FERLAY etal., 2018; HENRIKSEN et al., 2018; INCA, 2017; NORMAN et al., 2015). Buffart
et al. (2017) coordenaram metandlise na qual, além de colaborar com o perfil sociodemografico
deste estudo, demonstrou que a atividade fisica pode intervir no estado nutricional, ser aplicado
como tratamento ndo-farmacologico melhorando a qualidade de vida e reduzindo a taxa de
mortalidade (HENRIKSEN et al., 2018; NORMAN et al., 2015).

A Sociedade de Oncologia Clinica da Australia, a partir de 2018, passou a recomendar
atividade fisica como terapia complementar ao tratamento oncoldgico, visto que previne e reduz
os danos decorrentes dos eventos adversos, melhora a qualidade de vida e ainda tem efeito
protetor contra recorréncia. Além disso, a atividade fisica a longo prazo, para os sobreviventes,

também apresenta beneficios quanto a prevencao das sequelas psicossomaticas e nas doengas
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secundarias como depressao e ansiedade; diabetes e osteoporose, respectivamente (LANCET
ONCOLOGY, 2018).

No contexto dos habitos de vida, o tabagismo e o etilismo sdo considerados fatores de
risco para diversos problemas de satde. No cancer de mama observamos que o0 uso de alcool
aumenta o risco de incidéncia entre 7 e 10% (HARBECK et al., 2019), mas, questiona-se que
ainda séo necessarios estudos que validem o potencial maléfico do tipo e da quantidade ingerida
de alcool (LEE et al., 2018). O tabagismo foi avaliado em revisdo com metanalise apresentando
evidéncias de um incremento de 15 a 40% no risco de cancer de mama para quem faz uso do
tabaco e um aumento de 1,68 vezes (IC 95% 1,3,1-2,15) para quem se expdem ao tabaco sem
uso, por conta das interagfes genéticas entre as substancias cancerigenas e as células da mama.
Soma-se a interacao, o tempo de exposicao e o tipo de tabaco (JOHNSON et al., 2010). Além
do que foi dito, o uso de alcool e tabaco durante o tratamento aumenta o risco para tumores
secundérios (SCHILLER et al., 2016).

Tem-se observado uma superposi¢do de comorbidades com o cancer de mama, embora
com etiopatogénese pouco elucidada, por vezes associada ao envelhecimento populacional e
como as alteracGes fisioldgica decorrentes desse processo. Entretanto, existe uma
correspondéncia entre os fatores de risco, a citar, inatividade fisica, tabagismo, etilismo, o que
poderia explicar essa ligacdo. Ademais, existe evidéncia de associagdo entre agravamento do
quadro prévio de Hipertensdo Arterial Sistémica por atuacdo de alguns quimioterapicos
(FEITOSA et al.,, 2012). Considera-se, também, que algumas comorbidades prévias, por
exemplo, Hipertensdo Arterial Sistémica, Diabetes e Obesidade, podem estar relacionadas com
complicacgdes decorrentes do tratamento oncolégico do cancer de mama (GOZZO et al., 2019).
Essa superposicéo impacta na sobrevida de mulheres mais velhas e na piora do progndstico de
mulheres mais jovens (AYALA et al., 2019).

Quanto aos resultados da avaliacdo clinica das mulheres acompanhadas neste estudo,
encontrou-se uma preponderancia do tipo histopatolégico Carcinoma Ductal Invasivo, estadios
I1b e Illa, tipo molecular Luminal B, neoadjuvancia, esquema quimioterapico AC-TXL
(adriamicina, ciclofosfamida e paclitaxel), na primeira linha de tratamento e sem extensdo da

doenca.
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O céncer de mama € uma entidade com uma ampla heterogeneidade tipoldgica
produzindo diferentes respostas terapéuticas e progndsticas. O carcinoma ductal invasivo? foi
o tipo mais incidente na amostra, corrobora dados do WHO que registra uma incidéncia de 70
a75% (HARBECK et al., 2019). Ao mesmo tempo, esse resultado apresenta semelhanca quanto
com estudos de Chouchane, Boussen e Sastry (2013), Rocha et al. (2018), Soares et al. (2012)
e Fan et al. (2014); e divergéncia com Raffo et al. (2017). Essas correspondéncias e
discrepancias devem ser analisadas em conjunto com as demais variaveis, especialmente,
escolaridade e renda, em razdo da relagcdo que pode ser estabelecida com atraso no diagnostico
e piores progndsticos (CARVALHO etal., 2019; CHOUCHANE; BOUSSEN; SASTRY, 2013;
LEE et al., 2018; SOARES et al., 2012).

A efetividade dos tratamentos antineoplasicos esta devidamente comprovada por
estudos cientificos (CURRA et al., 2018; ROSSI et al., 2015), portanto, adjuvancia tanto quanto
neoadjuvancia apresentam evidéncias suficientes quanto ao resultado almejado. De tal maneira
que a avaliacdo de mulheres jovens com prognosticos mais incertos quando acompanhadas por
Souza et al. (2018), apresentam dados sobre sobrevida livre de progressdo (SVD) e sobrevida
global (SG) relevantes. O tratamento neoadjuvante concedeu 49,5 meses de SVD e 134 meses
SG. Do mesmo modo, a efetividade observada por Flatley e Dodwell (2016) foi a reducéo de
23% no risco de recorréncia do cancer de mama e de 17% na mortalidade com o tratamento

adjuvante.

Atualmente, a selecdo do esquema quimioterapico segue guidelines e programas de
computador, tais como Adjuvant! Online, PREDICT e Nottingham Prognostic Index que geram
uma pontuacdo de acordo com o risco de recorréncia. Os esquemas que associam antraciclicos
e taxanos se mostram bastante eficazes, entretanto, esquemas com 5-Fluoruracila néo
aumentam a eficicia de antraciclicos e ciclofosfamida, embora seja bastante prescrito
(HARBECK et al., 2019). Na amostra analisada o esquema AC-TXL é a associagdo de
antraciclico (doxorrubicina), agente alquilante (ciclofosfamida) e taxano (paclitaxel).
Esquemas com essa combinagdo apresentam reducdo de 15 a 20 % na mortalidade, séo
indicados em 29% no México e 18% na China. Esses achados que foram semelhantes a estudos
nacionais e internacionais (CARVALHO et al., 2019; CHAVARI-GUERRA et al., 2012;
CHOUCHANE; BOUSSEN; SASTRY, 2013; HARBECK et al., 2019; ROCHA et al., 2018).

1 Apesar de usualmente denominarmos carcinoma ductal invasivo, desde 2013, passou a ser classificado como
carcinoma invasivo de mama sem tipo especifico. A sigla segue o padriio em inglés: “invasive ductal carcinoma,
not otherwise specified (NOS)” para “invasive carcinoma of no special type (NST)” (SINN; KREIPE, 2013).
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O cancer de mama tem um grande impacto social, ndo apenas por conta da repercussao
emocional, mas por atingir uma parcela da populacdo que é, em parte, economicamente ativa e
chefes e/ou provedoras das familias gerando um grande impacto econdémico. Assistidas pelo
SUS, essas mulheres requerem o beneficio previdenciario de afastamento temporario e
necessitam de tratamento, em sua maioria, ambulatorial, bem como, internamento. Entre 2008
e 2015 foram concedidos, por neoplasias, 20,7 bilhGes de reais em beneficios previdenciarios
no Brasil, sendo que 79% foram auxilio-doenca e 7% foram aposentadoria por invalidez. O
cancer de mama foi a principal causa de aposentadoria por invalidez por neoplasia nesse
periodo. E pode ser considerado um indicativo indireto de uma qualidade de vida precéria
(SIQUEIRA et al., 2016).

Quanto a quimioterapia para tratamento do cancer de mama, nesse periodo, também
apresentou dados crescentes. O destaque é a progressdo no numero de tratamento para o estadio
I11, que respondia sempre por mais de 50% das solicitagdes de Autorizacdo para Procedimento
de Alta Complexidade (APAC). Apesar de haver reducdo dos tratamentos do cancer em estagio
mais avancado (estadio V), observa-se também que ndo houve progresso na deteccdo dos
estagios iniciais, quando o progndstico é melhor. Ja os internamentos hospitalares por cancer
de mama no mesmo periodo apresentaram crescimento em todas as faixas etarias analisadas (a
partir de 30 anos). A maior incidéncia foi a faixa etaria de 50 a 59 anos, seguida pela faixa etaria
de 40 a 49 anos (SIQUEIRA et al., 2016; STAFIN et al., 2012).

Quanto ao tipo de gestdo das instituicBes nas quais se realizam o tratamento oncoldgico,
neste estudo, duas praticavam gestdo privada e uma gestdo publica. Isso reflete bem a
organizacdo da rede de assisténcia a saude no Estado de Sergipe. Essa rede conta,
principalmente, com um grande hospital publico que realiza atendimentos com prioridade para
atencdo oncologica, com gestdo publica, e diversas clinicas especializadas e/ou associadas a
hospitais privados. A participacdo dessas instituicdes foi relevante para demonstrar a
contribuicdo desses tipos de instituicdo no tratamento e acompanhamento de mulheres com

cancer de mama. Sendo que a contribui¢do maior tem sido do SUS (SERGIPE, 2016).

O tratamento quimioterapico esta associado a eventos adversos, entre eles, a mucosite
oral. As evidéncias indicam uma forte associacdo entre os medicamentos e a incidéncia deste
evento (CURRA et al., 2018). Considerando-se que existam fatores de risco associados ao
paciente e ao tratamento. Neste estudo, foram avaliados: idade, IMC, saude bucal, presenca de
carie, xerostomia prévia ao tratamento, dor gengival prévia ao tratamento e presenca de

comorbidades; além de, mielossupressdo, uso de droga buco citotoxica e combinacdo de
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medicamentos conforme € encontrada na literatura sobre o tema (BARASH; PETERSON,
2003; DODD et al., 1999; McCARTHY et al., 1998; PATUSSI et al., 2014; ROSENTHAL,
TROTTI, 2009; SEILER et al., 2014; SONIS, 2009; SONIS et al., 1978; SONIS; CLARK,
1991; SURESH et al., 2010; WUKETICH; HIENZ; MAROSI, 2012).

Ao analisar os fatores de risco para mucosite oral tém-se que, ndo obstante a
identificacdo deles entre as participantes, o registro deles no prontuario foi incipiente e disperso.
Outro ponto que merece destaque: a literatura é vasta na avaliacdo da mucosite em pacientes
oncohematoldgicos, entretanto, para o cancer de mama as investigacdes estdo centradas na
incidéncia.

Apesar de a média da idade da amostra ser de 50 anos, a paciente mais velha tinha 76
anos, 0 que nos remete ao primeiro fator de risco, extremos de idade, identificado por Sonis e
Clark (1991). O envelhecimento, para o cancer de mama e para mucosite oral, aumenta o0s riscos
de complicagdes por conta da reducdo do potencial dos tecidos, 6rgdos e sistemas, bem como
maior impacto dos eventos adversos. Outro exemplo é o estudo de Hespanhol et al. (2010) que
registrou incidéncia de mucosite e outros sintomas orais entre faixas etarias mais elevadas.
Embora ambos estudos sejam categdricos quanto ao impacto maior em pacientes jovens ha que
se refletir que avaliagbes sobre mucosite em pacientes jovens facam referéncia a protocolos

quimioterapicos muito mais agressivos que os realizados em paciente muito idosos.

A avaliacdo do IMC, valorizado no tratamento oncol6gico por assinalar o impacto sobre
o estado nutricional geral, quando analisado como fator de risco para mucosite oral permite
antever possiveis de complicagdes. Por exemplo, caso o paciente seja acometido por graus mais
severos inviabilizard sua alimentacdo, visto que, quanto maior a gravidade das lesGes orais
maiores as consequéncias locais e sisttmicas. Embora, a avaliagdo do IMC ndo tenha
apresentado significancia estatistica para pacientes que realizaram transplante aut6logo
conforme apresenta Salvador (2005) deve ser acompanhado ao longo do tratamento afim de
garantir intervencgoes efetivas. Observamos que as mulheres do estudo tenderam a um IMC mais

elevado, especialmente, sobrepeso e obesidade grau |.

No encadeamento da anéalise dos fatores relacionados ao paciente, descreveremos a
salde bucal. No estudo, é medida pelo relato de duas escova¢es ou menos por dia, presencga
de cérie ao exame bucal, sensacdo referida de xerostomia, embora, tenha sido observada uma
discordancia entre o discurso da participante e a inspecdo. O que requer uma atencao maior da
equipe assistencial, visto que, esses fatores separadamente ja apresentam repercussdo, em

conjunto aumentam significativamente a chance de desenvolver mucosite oral e outros eventos
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adversos (BARASH; PETERSON, 2003; DODD et al., 1999; McCARTHY et al., 1998;
PATUSSI et al., 2014; ROSENTHAL; TROTTI, 2009; SEILER et al., 2014; SONIS, 2009;
SONIS et al., 1978; SONIS; CLARK, 1991; SURESH et al., 2010; WUKETICH; HIENZ;
MAROSI, 2012).

Durante o estudo, a escovagdo, avaliada em trés momentos, sofreu variagdo em
quantidade e em qualidade, apresentando uma tendéncia a realizacdo trés escovacdes diarias.
Lindquist, Hickey & Drane (1978) avaliaram mulheres com cancer de mama e metastase e 0
impacto da escovacdo sobre a mucosite oral. Em um estudo piloto dividiram 20 pacientes em
dois grupos de acordo com a presenca das lesdes e prétese, realizaram avaliacdo oral inicial,
administraram o0 mesmo esquema de tratamento e concluiram a escovagdo reduziu o grau de
severidade e o tempo de evolugdo da mucosite oral. Outro estudo realizado com 131 criancas
em tratamento quimioterapico e que foram divididas em grupo com e sem escovagdo mostrou
que o primeiro grupo apresentou mucosite tardiamente e grau menor de severidade
(BOUNNAURE-MALLET et al., 1998). Ainda que a quantidade e qualidade da escovagéo
tenham aumentado, o desfecho observado neste estudo foi uma elevada incidéncia global de

mucosite oral.

Ainda sobre a avalia¢do da satde bucal, 0 uso do fio dental nesse estudo foi aumentando
progressivamente, fato notério quanto se intenta a melhoria da satde bucal e a prevencdo da
mucosite. Mesmo nos momentos iniciais ainda foi maior do que o percentual medido no estudo
realizado no Estado do Parana, com pacientes portadores de cancer de mama e diversos outros
tumores, no qual 21% dos participantes entre 57 afirmaram fazer uso do fio dental associado a
escovacdo. Outro fato foi a presenca de sintomas orais avaliados, por exemplo, 32% tinham
lesGes orais e 24% tinham xerostomia (ROTINNI; LIMA; GUERRA, 2019).

AlteracBes na mucosa, labios e gengiva, sangramento gengival, enquanto fatores
integrantes da avaliagdo da saude bucal, foram observados tanto neste estudo, em proporgdes
mais altas, quanto no estudo supracitado. E factivel afirmar que pacientes em tratamento
quimioterapico necessitam de acompanhamento por parte da equipe assistencial. Visto que,
enguanto passam por uma consulta com odontélogo, por exemplo; obtém cuidado especifico e
tratamento adequado e oportuno (ROTINNI; LIMA; GUERRA, 2019). Outro sintoma
acompanhado foi a saburra lingual, que € um composto viscoso resultante do acimulo de micro-
organismos, celulas orais e restos alimentares, entre os principais fatores intervenientes no seu
surgimento esté a reducao do fluxo salivar, alimentacéo e higiene oral inadequada (BORGES
etal., 2018).
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A presenga de carie € um risco, de acordo com revisdo realizada por Oliveira et al.
(2018), uma vez que, torna-se fonte de infeccdo e xerostomia. Desta forma, aumenta a chance
da incidéncia da mucosite oral. A despeito das medidas implementadas, para Jesus et al. (2016),
a incidéncia da carie vai aumentar ao longo do tratamento, independente da historia pregressa
do paciente. Neste estudo, essa premissa foi confirmada pelo valor CPO, que mesmo baixo,

teve uma pequena oscilagdo ao longo do acompanhamento.

Como foi afirmado anteriormente, a xerostomia aumenta o risco de infeccbes
secundarias, caries, perda do paladar, mais severamente, risco de trauma na mucosa, niveis de
desmineralizacdo dentéria, prejuizo na alimentacdo e digestdo, pela reducdo temporéria na
producdo da saliva. Associada as lesbes da mucosite pode determinar neutropenia febril.
(HESPANHOL et al., 2010). As participantes relataram ter xerostomia, entretanto, a
observacao do fluxo salivar reduzido mostrou-se maior do que a referida; tal fato, pode ser
justificado pela diferenca entre aquilo que era relatado pela participante e o que era observado

em cada momento do estudo.

Quanto aos fatores dependentes do tratamento observa-se uma relacdo direta entre o
surgimento da mucosite oral e 0 uso do medicamento quimioterapico. A mielossupressdo, um
dos fatores dependentes do tratamento, é um evento adverso esperado na medida em que 0s
quimioterdpicos agem sobre as células que apresentam taxa mitética elevada. Uma
consequéncia da mielossupressdo € a reducdo no nimero de células sanguineas e do sistema
imunoldgico circulantes; além do crescimento aumentado de bactéria na cavidade oral,

favorecendo o aparecimento da lesdo (SONIS, 2009).

AlteracGes hematoldgicas, como as descritas neste estudo, foram estudadas por Kameo
(2016). Tal estudo, realizado com mulheres com cancer de mama em tratamento quimioterapico
no Estado de Sergipe revelou resultados semelhantes quanto aos percentuais de valores
alterados decorrentes do tratamento. Outros estudos com mulheres com cancer de mama quanto
ao acompanhamento hematoldgico sdo extremamente importantes para a manutencdo da
terapéutica, uma vez que, reducdes acentuadas podem resultar em suspenséo de tratamento e
complicagdes graves e irreversiveis (GOZZO et al., 2011; NASCIMENTO et al., 2015).

O estudo de Goyri, Ramos e Pérez (2014) com 327 mulheres mexicanas com cancer de
mama comprova que o uso de droga buco citotoxica aumenta o risco de mucosite oral. Este foi
0 evento isolado para 54,09% dessas mulheres. Além disso, foi observada mucosite oral
associada a outros eventos adversos. A revisdo realizada por Jesus et al. (2016) ratifica a

informacdo dos autores citados, mostrando que a mucosite oral, por doxorrubicina ou
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adriamicina, apresenta significancia estatistica num estudo com mulheres com cancer de mama.
Essa classe medicamentosa esta no esquema mais utilizado neste estudo, o que pode ter

contribuido com os resultados encontrados.

A combinacdo de medicamentos aumenta o risco do aparecimento de mucosite oral. A
revisdo realizada por Curra et al. (2018) mostrou que mulheres com cancer de mama
apresentaram uma incidéncia de 59% de mucosite oral para os graus Il e IV. Essa mesma
revisao mostrou trés estudos onde se fizeram comparacdes entre esquemas quimioterapicos e
mucosite nos graus Il e IV. No primeiro, comparou FAC versus AC-TXL, sendo que 0 grupo
FAC apresentou 86% mais mucosite que o grupo AC-TXL. No segundo, comparou AT versus
HDCT, no qual o grupo HDCT apresentou 21,7% mais mucosite oral. E no dltimo estudo,
comparou Lapatinib versus Capecitabina, no qual ndo houve mucosite nos graus Il e IV, apenas
nos graus | (59%) e Il (41%). Pode-se afirmar que esquemas que combinam diferentes
medicamentos, como AC-TXL, apresenta OR 2,80 para mucosite oral nos pacientes que
realizam quimioterapia com vista a transplante alogénico (JONES et al., 2006; SEILER et al.,
2014; SONIS, 2009; SONIS; CLARK, 1991).

As evidéncias cientificas mostram que a variabilidade na taxa de incidéncia da mucosite
oral esta associada a multifatorialidade da sua etiologia e fatores de risco. A incidéncia da
mucosite oral verificada em cada momento deste estudo oscilou, apresentando maiores
ocorréncias nos ciclos intermediarios, em quantidade e severidade. Esses resultados foram
semelhantes a outros estudos com mesma tematica, sejam nacionais ou internacionais (GOYRI,;
RAMOS; PEREZ, 2014; ARAUJO et al., 2013, 2015a; MORAIS et al., 2015; MUSSO et al.,
2018; PETERSON et al., 2016; SEILER et al., 2014).

SupBem-se que tal situacdo deve-se ao fato do efeito cumulativo dos quimioterapicos
ao longo dos ciclos e da sele¢do do esquema de tratamento composto por medicamentos buco
citotoxicos (5-fluoricila, doxorrubicina, ciclofosfamida e paclitaxel) conforme estudo de Curra
et al. (2018). Este estudo de revisdo constatou que 0 risco para 0s graus mais comprometedores
de mucosite oral (grau 3 ou 4) é de 4% (1C95% 3,44 — 4,85), de acordo com o esquema de
guimioterapia para o cancer de mama. Outros estudos afirmam que o uso de esquemas com
Doxorrubicina e Ciclofosfamida semanal apresentam um aumento de 13% para 0S mesmos
graus de severidade. Os esquemas com antraciclicos apresentam incidéncia de mucosite oral de
1a10% (ARAUJO et al., 2013; KEEFE et al., 2007; SONIS et al., 2004).

O surgimento de lesBes a partir do quinto dia ap6s a sessdo de quimioterapia, torna a
boca sensivel e dolorida pelo aparecimento de edema, inflamacéo e eritemas. Esse quadro pode
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se resolver naturalmente em até 3 semanas apés o fim do tratamento. Contudo, pode piorar se:
a) ndo receber a devida intervencao; b) caso haja nova infusdo medicamentosa; c) se a paciente
apresente recuperacéo tecidual lenta (CURRA et al., 2018; LALLA et al., 2015; PETERSON;
2011; RABER-DURLACHER; ELAD; BARASCH, 2010; SONIS, 2009). Durante este estudo,
o tempo decorrido entre a infusdo dos quimioterapicos e o surgimento das lesbes ndo foi

avaliado, entretanto, esteve dentro do periodo indicado na literatura.

A identificacdo de lesdes com menor grau de severidade, como foi observado neste
estudo, pode estar associada a maior frequéncia de exames orais e orientacdo de autoexame
(ALBUQUERQUE et al., 2010; CURRA et al.,, 2018; LALLA et al.,, 2015; RABER-
DURLACHER; ELAD; BARASCH, 2010). O diagnostico precoce e o tratamento oportuno
auxiliam a paciente a reduzir os danos decorrentes da mucosite oral. Outro ponto que pode ser
mencionado, é que, apesar de as participantes receberem acompanhamento odontolégico, a
frequéncia de retorno ao profissional é longa, especialmente na instituicdo publica, o que vai
requer dos demais profissionais intensificacdo nos cuidados orais (ARAUJO et al., 2015;
RIBEIRO JUNIOR; BORBA; GUIMARAES JUNIOR, 2010).

A mucosite oral é um evento adverso desafiante para pacientes e profissionais de salde.
Apesar de haver uma diversidade de opg¢des de medidas preventivas, terapéuticas e divulgagédo
de guidelines, ndo ha padrdo quanto ao manejo. Neste estudo registrou-se seis opc¢des de
tratamento: escovacdo exclusiva e escovacgao associada a agua bicarbonatada, cha de camomila,
enxaguante bucal, formula e nistatina. A escovacdo foi indicada a todas as participantes, tanto
como medida de prevenc¢do quanto de tratamento. No entanto, a medida mais administrada para
tratamento foi a escovacdo associada ao bochecho com &gua bicarbonatada em todos 0s
momentos avaliados (OLIVEIRA et al., 2014).

A revisdo realizada Oliveira et al. (2014), sobre as principais intervengdes para
prevencdo e controle da mucosite oral, consolidou resultados das terapéuticas e intervencoes,
bem como, o papel da Enfermagem. Essa revisdo mostrou que as lesdes da mucosite oral foram
mais brandas com as medidas implementadas, semelhantemente, as identificadas neste estudo.
Destaca-se que a assisténcia de Enfermagem tem papel primordial do manejo da mucosite oral,

sendo capaz de minimizar os danos e reduzir sua incidéncia.

A importancia da assisténcia é corroborada pelos resultados do estudo de Silva et al.
(2016), que acompanhou 74 pacientes em tratamento quimioterapico, registrando as
dificuldades dos pacientes em identificar problemas bucais, apds iniciar o uso dos
medicamentos. Os principais problemas foram: dificuldade para se alimentar, de articular
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palavras, realizar higiene oral, além de, ter o tratamento quimioterapico interrompido por conta

de problemas orais.

As caracteristicas das mulheres com cancer de mama e a ocorréncia da mucosite oral
estdo conectadas com a QVRS. Revisdes que buscaram avaliar os fatores associados ao
comprometimento da QVRS nestas mulheres compilaram que: idade, IMC, renda, escolaridade,
situacdo conjugal e aspectos terapéuticos comprometiam, de formas variadas, a percepcao da
QVRS (CHENG, 2006; FREIRE et al., 2014; KAMEOQO; SAWADA, 2016; KEEFE et al., 2007,
TORTAJADA etal., 2019; UNTURA; REZENDE, 2012). Por isso, delinear um contexto exato
sobre o perfil sociodemografico torna-se relevante na avaliacdo dos fatores de risco para a
incidéncia do cancer de mama, tanto quanto, para o planejamento de uma assisténcia que busque
melhorar a QVRS.

Neste estudo, o escore de Qualidade de Vida Geral (QVG) apresentou um decréscimo
durante o acompanhamento, o que também ocorreu com os demais dominios avaliados. E
importante destacar que o valor geral em cada momento foi acima de 75 pontos, o que
corresponde a uma QVRS satisfatoria (FAYERS; WEEDEN; CURRAN, 1998). Embora a
literatura mostre uma associa¢do negativa entre QVRS e pacientes com cancer de mama em
estudos nacionais e internacionais (CHENG, 2006; CURRA et al., 2018; KAMEQO; SAWADA,
2016; KIM et al., 2012; LOBO et al., 2014; REBELO et al., 2007).

A QVRS é um fendmeno subjetivo e multidimensional. Isto pode ser comprovado pela
variabilidade dos resultados medidos por meio do instrumento geral EORTC QLQ-C30. Assim,
para mulheres nepalesas foi considerada pouco satisfatoria (média 33,50 + DP = 23,50),
enquanto que, para brasileiras recifenses (média 56,40 + DP = 20,89) e cearenses (média 76,14
+ DP = 23,54) mostraram resultados satisfatérios e neste estudo, obteve-se uma média 79,64 +
DP = 22,24, superior a outro estudo com sergipanas (média 62,10 + DP = 27,59) (BHANDARI;
SRIYUKTASUTH; PONGTHAVORNKAMOL, 2017; BUSHATSKY et al., 2017; LOBO et
al., 2014; MENEZES et al., 2018).

Os dominios foram escalonados por nivel decrescente de comprometimento, da seguinte
forma: social, cognitivo, fisico, papel e emocional. Esses resultados foram confirmados por
diversos estudos (AKIN et al., 2008; BROWALL et al., 2008; BUSHATSKY et al., 2017,
CHENG, 2006; CURRA et al., 2018; DODD et al., 2001; KIM et al., 2012; LOPES et al., 2018;
UNTURA; REZENDE, 2012) que sugerem: I) uma rede social e pessoas de referéncia séo
importantes durante o tratamento; I1) as fungdes cognitivas sdo afetadas por mecanismos

diversos; I11) os eventos adversos afetam a fungéo fisica em graus variados de severidade; 1V)
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a mulher com céncer de mama ainda tem dificuldade de reconhecer seu papel/funcéo nos
diversos ambitos da sua vida apds iniciado o tratamento e V) a mulher sente-se vulneravel

diante das incertezas do tratamento e diagndstico.

Neste estudo, quanto as avaliacdes do instrumento EORTC QLQ — BR23, observou-se
que a piora na avaliagdo corporal, no desempenho sexual, nos eventos relacionados ao
tratamento, em sentir-se perturbada com a queda do cabelo, na perspectiva futura, sintomas
relacionados ao brago e a mama. Ou seja, uma piora em trés dominios funcionais, dos quatro
avaliados e em todas as escalas de sintomas. Um achado inesperado foi a melhora na satisfacédo
sexual. Tais achados podem ser justificados: 1) pelas mudancgas acarretadas pelo tratamento
quimioterapico, associados ou ndo a outros tratamentos; Il) fatores como idade, situacéo
conjugal, préatica religiosa, escolaridade e renda; como confirmam Rebelo et al. (2007) e
Gongcalves et al. (2012). Destaca-se haver uma lacuna metodoldgica para avaliacdo do
desempenho e satisfacdo sexual dessas mulheres e do preconceito vivenciado ap6s iniciarem o
tratamento sobre sua sexualidade e mudangas corporais temporarias e permanentes
(GONGALVES et al., 2012).

A avaliacdo de mulheres francesas com o mesmo instrumento (EORTC QLQ — BR23)
apresentou resultados divergentes quando comparados ao deste estudo. Os dominios
relacionados a “imagem corporal” e a “perspectiva futura” apresentaram resultados superior no
inicio do tratamento e inferiores no fim do tratamento quando comparados aos observado neste
estudo, assim, respectivamente, para a “imagem corporal” 72,94 (DP = 28,73); Momento 1
85,41 (DP =22,71) — Momento 3 52,44 (DP = 17,55) e “perspectiva futura” 16,47 (DP =21,21);
Momento 1 72,85 (DP = 34,64) — Momento 3 67,02 (DP = 21,75). Os demais dominios —

bR AN 1Y

“desempenho sexual”, “satisfacdo sexual”, “eventos adversos a terapia sist€émica”, “sintomas
da mama”, “sintomas do braco” e “perturbada pela perda do cabelo” apresentaram resultados
sempre inferiores quando comparados aos resultados deste estudo. O que demostra um impacto
maior entre as brasileiras quando comparadas com as francesas. Supde-se que estes resultados
podem ser decorrentes de diferencas culturais e valores sociais no enfrentamento de uma doenca
estigmatizada e temida pela mulher (CHU et al., 2016). Entretanto, os resultados foram

semelhantes ao realizado com mulheres arabes (IMRAN et al., 2019).

O impacto na QVRS das participantes deste estudo foi negativo na maioria dos dominios
e observou-se o0 agravamento dos sintomas. Outro desfecho importante foi a elevada incidéncia

da mucosite oral, quando se avaliou a taxa global de ocorréncias. No intuito de buscar
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evidéncias que justificassem essa relacdo, destacamos, os estudos realizados por Cheng (2006),
Dodd et al. (2001) e Kim et al. (2012), descritos a seguir:

O estudo de Cheng (2006) que avaliou o impacto da mucosite oral, aplicando o
Functional Assessment of Cancer Therapy — General (FACT-G) e o teste de Kruskall-Wallis
ndo apresentou significancia estatistica, ou seja, mostrou que os grupos avaliados ndo tém a
mesma distribuigéo, entretanto, evidenciou uma diferenga estatisticamente significativa nos
dominios social/familiar e fisico de acordo com o grau de severidade da mucosite oral
confirmada por avaliacao post hoc com teste de Mann-Whitney e correcGes de Bonferroni. Para
0s autores, os resultados podem se justificar por vinculo com outros eventos adversos que

impegam a nutri¢do e o convivio social.

Da mesma forma, para Kim et al. (2012), a despeito da diferenca de metodologia e
instrumento de avaliacdo da QVRS, no qual medidas foram tomadas antes e apds os dois
primeiros ciclos de quimioterapia e a mucosite oral foi acompanhada por diario pessoal do
paciente. Observa-se que 0s escores gerais foram menores para pacientes com mucosite oral
(70,26+15,36) quando comparados aos que ndo apresentaram (75,09+13,12). Sendo que a
diferenca entre a presenca de mucosite oral, causou diferenca estatisticamente significativa para
os dominios fisico (19,09+6,48 com MO e 22,47+5,95 sem MO) e emocional (16,74+4,10 com
MO e 17,97+3,38), diferenca, contudo, sem significancia estatistica para o dominio educacional
(15,9045,87 com MO e 16,55+5,77 sem MO) e sem diferenca para o dominio social/familiar
(18,33+5,65 com MO e 18,04+5,57 sem MO).

No estudo de Dodd et al. (2001) a metodologia incluia a aplicacdo do instrumento
Multidimensional Quality of Life Scale, Cancer Version (MQOLS-CA) que averigua cinco
dominios da QRVS em dois momentos especificos. Em seguida, foi realizada a analise das
variancias. Foram acompanhados 79 pacientes norte-americanos, sendo que 28 (35%) deles
apresentaram mucosite oral. Observou-se uma redugdo de até sete pontos na QVRS durante 0s
trés meses de acompanhamento, entretanto, ndo houve diferenca quando se fez a comparagéo
entre 0s grupos que tiveram ou ndo mucosite oral. Os autores justificaram os resultados supondo
que a severidade da mucosite oral tenha interferido nos desfechos, assim como, afirmaram que
0s resultados ndo deveriam ser generalizados para outros grupos que nao tivessem alto grau de

instrucéo e ndo-caucasianos.

Apesar de as evidéncias citadas observa-se pouca aplicabilidade na pratica clinica diaria,
embora, estudos comprovem uma correspondéncia real entre os sintomas avaliados pelos

instrumentos e escalas de avaliagdo da severidade dos eventos adversos e as medidas de QVRS



98

(CAMPOLINA; CICONELLLI, 2006; GIESINGER et al., 2016). Além disso, mudangas podem
ser medidas atraves de medidas matematicas. Por exemplo, diferengas de até cinco pontos
apresentam pequenas diferencas na avaliacdo da QRVS, porém, diferencas maiores que 15
pontos sdo extremamente relevantes e necessitam de intervencdo da equipe multiprofissional.
Além de ser uma possibilidade de parametro para célculo de amostras em pesquisas nessa
temética (OSOBA et al., 1998).

Considerando que houve uma incidéncia de mucosite oral superior ao registrado na
literatura para mulheres com cancer de mama, um quantitativo significativo de eventos adversos
e comprometimento de todos os dominios avaliados da QVRS, supde-se que haja uma
correlagdo negativa. Estudos nacionais devem ser utilizados no intuito de uma aproximacao
mais precisa e equivalente a populacdo acompanhada neste estudo, pincipalmente, por estarem
inserida em condicBes ambientais e sociais semelhantes. No entanto, é importante tentar
comprovar a correlacdo, uma vez que, esses resultados poderdo ser usados para buscar
caminhos a fim de minimizar os danos causados durante o tratamento e as consequéncias
advindas (GOZZO et al., 2019; GOZZO et al., 2011; KAMEO; SAWADA, 2016; LOPES et
al., 2018; NICOLUSSI; SAWADA, 2011).

O modelo de regressdo linear maltiplo esta entre os principais modelos utilizados para
identificar fatores associados aos eventos adversos ao tratamento quimioterapico para o cancer
de mama. E importante salientar que apresenta interpretacdo semelhante aos modelos com
respostas de coeficiente e odds ratio (PAULA, 2015). Neste estudo foram selecionadas
varidveis para integrar o modelo: idade, escolaridade, renda, situacdo conjugal, tipo de
tratamento, esquema e escovacdo; tendo em vista o registro na literatura da correlacdo com a
mucosite oral e a QVRS (BARASH; PETERSON, 2003; DODD et al., 1999; McCARTHY et
al., 1998; PATUSSI et al., 2014; ROSENTHAL; TROTTI, 2009; SEILER et al., 2014; SONIS,
2009; SONIS et al., 1978; SONIS; CLARK, 1991; SURESH et al., 2010; WUKETICH;
HIENZ; MAROSI, 2012).

O resultado do modelo, neste estudo, mostrou uma associa¢ao negativa entre mucosite
oral e QVRS, estatisticamente significativa. Este resultado € corroborado pelo estudo de Cheng
(2006), que aplicando o teste de correlagcdo de Spearman, mostraram uma correlacdo linear
positiva entre a severidade da mucosite oral e piores resultados da QVRS em todos os dominios
avaliados (r = 0,314 e valor p < 0.01). Esse achado apresenta valor clinico significante, uma
vez que, assim como outros eventos adversos, a mucosite oral é um fator interveniente no

seguimento do tratamento.
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Outros resultados apresentados pelo modelo, que apresentaram valor p estatisticamente
significativo, foram escolaridade e renda, associados ao dominio Perspectiva futura. O estudo
realizado por McCarthy et al. (1998), que buscou avaliar fatores de risco associados com
mucosite oral aplicando teste qui-quadrado de Pearson, apresenta uma associacdo entre
educagdo/escolaridade com mucosite oral, entretanto sem significancia estatistica (valor p =
0,259) e sem descrever o resultado do coeficiente e o tipo de correlagéo, se positiva ou negativa.
A renda esteve positivamente associada a variavel (categoria de exposicdo), entretanto, 0s
estudos sempre buscam confirmar a associacdo com a incidéncia do cancer de mama, ou com

a mucosite oral e com a Qualidade de Vida Global.

Ainda discutindo a avaliacdo dos resultados do modelo de regressdo linear multipla,
encontramos o estudo de Bonnaure-Mallet et al. (1998), que demonstrou que a escovacgdo
apresentou forte associagdo com a incidéncia de mucosite oral aplicando o teste qui-quadrado
(x° =7,90 e valor p <0,001). Ao mesmo tempo, McCarthy et al. (1998) também comprovaram
uma relagdo com a mucosite oral, mesmo que estatisticamente ndo tenha apresentado
significancia. Nenhum desses estudos avaliou a associacdo com a QVRS, como o resultado
apresentado nesse estudo, neste caso, a associacdo entre mais que trés escovacdes diarias e a
Qualidade de Vida Global.

O estudo de Paula (2015), aplicando um modelo de regressdo, mostrou significancia
estatistica para esquemas que tinham docetaxel e a mucosite oral (OR 2,88 e valor p = 0,03),
assim como, com diarreia tinham OR 7,5 (valor p = 0,001). Esse estudo também apresentou
associacao positiva Beta positivo (B = 21,50) entre incidéncia de mucosite e diarreia, da mesma
forma que apresentou Beta positivo entre esquemas quimioterapicos que nao fossem AC-TXL
(B =14,92) e a diarreia. O esquema quimioterapico ¢ a combinacdo de drogas antineoplasicas
com o objetivo de eliminar o tumor, embora apresentem como consequéncia, eventos adversos,
estdo entre as modalidades terapéuticas de escolha. A significancia estatistica apresentada diz
respeito a probabilidade dessa associacdo nédo ter acontecido ao acaso, especialmente com o

evento adverso diarreia.

A revisdo de Kameo & Sawada (2016) retne estudos que confirmam que esquemas
guimioterapicos afetam os dominios fisico decorrentes do comprometimento de muitos eventos
adversos nos diversos sistemas organicos. Embora na literatura a quimioterapia tem maior
repercussao quando comparada a tratamentos locais, sendo que a adjuvancia piora os dominios
fisicos, psicossocial e sexual. Os eventos adversos mais relatados foram fadiga, dor, alteracdes

no ciclo menstrual e fertilidade. Outros impactos estdo relacionados a interferéncia nas
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atividades diarias, no emprego, e consequentemente, problemas financeiros (CHOPRA,;
KAMAL, 2012; L1 et al., 2016).

Sobre as varidveis selecionadas para compor a analise de associacdo e que nao
apresentaram significancia estatistica, tém-se que, em revisdes sobre QVRS apresentam as
seguintes relacdes: a idade impacta de maneira diferente a QVRS. Tem-se que para mulheres
jovens (menos de 44 anos) os dominios relacionados as alteragdes fisicas, vinculo social,
diagnostico e tipo de tratamento (cirdrgico, sistémico, local ou combinagdo destes), angustia
familiar. Na meia-idade (45 a 65 anos), o impacto muda de acordo com o tipo de cancer e
tratamento. Com o avancar da idade (mais que 65 anos) o impacto € maior nos dominios fisico
e sintomas, principalmente, fadiga, dor, alteracGes no sono e constipacdo. Além do dominio
psicolégico com repercussdes sobre o sentimento de utilidade e incertezas quanto ao futuro
(CHOPRA; KAMAL, 2012). O estudo realizado por McCarthy et al. (1998) demonstrou
também que a varidveis idade (valor p = 0,437) apesar de ndo apresentarem significancia

estatistica, apresentavam associacao quanto a incidéncia da mucosite oral.

A situacdo conjugal diz respeito a convivéncia familiar, e como tal, tem colaboracéo
variada na QVRS, podendo ser integrante do dominio suporte social/familiar, contribuindo para
fortalecer os mecanismos de enfrentamento. Pode, também, piorar a avaliagdo da imagem
corporal em mulheres que realizam cirurgias mais invasivas (mastectomia), piorando o dominio
sexual (CHOPRA; KAMAL, 2012; KAMEO; SAWADA, 2016; MAKLUF; DIAS; BARRA,
2006).

Tendo em vista as evidéncias dos estudos citados, especialmente os que fazem
referéncia as mulheres com cancer de mama, supde-se que, quanto maior comprometimento
dos diversos dominios, piores sdo as avaliacdes da QVRS. Os resultados desta pesquisa
evidenciaram, por regressdo linear multipla, uma associacdo negativa entre a mucosite
oral e a QVRS das mulheres com cancer de mama. Todavia, ndo houve estudos que
medissem, pelo mesmo método estatistico, especificamente esta associacdo, nem foi aplicado
a mesma populacdo. Pressupde-se que essa dificuldade esteja relacionada a complexidade do

acompanhamento deste evento adverso e do proprio tratamento oncolégico.

Os sintomas avaliados pelo questionario geral da EORTC ao longo do estudo
apresentaram incrementos. Descreve-se, a seguir, a sequéncia decrescente de sintomas, por
intensidade: diarreia, ndusea e vomito, dispneia, perda de apetite, dor, fadiga, constipacao,
insonia e dificuldade financeira. Os sintomas ou eventos adversos decorrentes do tratamento

quimioterapico precisam ser acompanhados com muita atengdo pelos profissionais de satde. A
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maioria sdo previsiveis, e por vezes esperados, como a alopecia em mulheres com céncer de
mama em tratamento quimioterapico (CURRA et al., 2018; WHO, 2002). Nesse estudo
observamos uma variedade desses eventos, alguns apresentaram significancia estatistica, o que
significa que para a populacédo estudada esses sintomas ndo aconteceram por a¢ao do acaso.
Assim, durante o acompanhamento, houve predominio dos eventos nos sistemas sensorial,

ginecoldgico-reprodutivo, hematoldgico, neuroldgico e dermatologico.

Esses achados sdo corroborados pelo estudo de Kameo (2016) que acompanhou 206
mulheres com cancer de mama em quimioterapia. Os eventos apresentaram concordancia nos
sistemas hematoldgico, neuroldgico e dermatoldgico, entretanto, ndo houve correspondéncia
sensorial e ginecoldgico-reprodutivo. Essa situacdo talvez possa ser explicada pela diferenca na
metodologia dos estudos sendo o primeiro estudo transversal e este estudo, longitudinal.
Considera-se relevante a relacdo entre os esquemas quimioterapicos de tratamento com a
severidade dos eventos adversos, principalmente por conta da sinergia medicamentosa
intencional no intuito de garantir maior destruicdo de células tumorais e/ou com elevada taxa
mitotica, ou seja, maior idiossincrasia das células tumorais (MACHADO; SAWADA, 2008).

Os eventos adversos registrados durante todo este estudo, e em outros colocados aqui
para analise, estdo intrinsecamente relacionados a terapéutica com quimioterapicos (CHOPRA;
KAMAL, 2012). E, como dito anteriormente, preveniveis e previstos. Entretanto, o quanto
esses eventos acometerdo os dominios da QRVS envolvera diversos fatores, uma vez que, trata-
se de um fendmeno individual a respeito de sua vida, acerca de 0s seus objetivos, desejos, regras
e reflexes, conforme o contexto cultural e valores, nos quais, que se encontra inserido
(WHOQOL, 1994).
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10 CONCLUSOES

Essa pesquisa, realizada com mulheres com cancer de mama que foram tratadas com
quimioterapia entre margo de 2017 e fevereiro de 2019 na cidade de Aracaju — SE, teve como

objetivo principal avaliar o impacto da mucosite oral na qualidade de vida relacionada a saude.

Ao finalizar as analises dos dados coletados, tem-se que a amostra apresentou,
majoritariamente, as seguintes caracteristicas sociodemogréaficas: a) mulheres pardas; b) com
uma média de idade de 50 anos; ¢) em uma unido estavel; d) com uma média de menos de dois
filhos; €) estudaram em média até nove anos; f) possuiam uma renda média menor que um
salario minimo proveniente de uma renda fixa e g) eram catolicas. Sobre as caracteristicas
clinicas, temos as seguintes: a) menarca tardia; b) baixa prevaléncia de comorbidades; ¢) estado
nutricional de sobrepeso ou obesidade leve. Sobre os habitos de vida, eram inatas fisicamente,
ndo-tabagista e ndo-etilistas. Além das caracteristicas j& citadas apresentaram,
predominantemente: a) Carcinoma Ductal Invasivo; b) estadios Ilb e Illa; e ¢) grau molecular
Luminal B. Finalizando a parte de caracterizacao, as informacdes terapéuticas apresentaram
predominio da neoadjuvancia e esquema quimioterapico AC-TXL (adriamicina, ciclofosfamida

e paclitaxel).

O desfecho da mucosite oral por quimioterapia foi analisado a comecar dos fatores de
risco, seguido das condicGes orais e habitos de higiene oral e sucedido pela incidéncia. Assim,
os fatores de riscos relacionados ao paciente — idade, IMC, comorbidades, satde bucal, presenca
de carie, xerostomia prévia ao tratamento e dor gengival — mostraram pouca intervencdo, uma
vez que, apresentaram resultado variando entre 30% e 50%. Entretanto, os fatores de risco
relacionados ao tratamento — mielossupressdo, drogas bucocitotoxicas e combinacdo de
tratamento — foram identificados em 100% das pacientes. Sobre as condi¢Oes orais e habitos de
higiene oral, concluiu-se que, ao longo do tratamento, a integridade de gengivas e labios tiveram
uma piora, assim como a sensacdo de boca seca. A mucosa e sangramento oral ndo tiveram
alteracbes quando comparadas ao momento inicial, a0 mesmo tempo, o aspecto da lingua, o
namero de escovagdes diarias e uso do fio dental tiveram uma melhora. Quanto a incidéncia da
mucosite, essa foi progressiva, com destaque para o grau I, sendo que no ambito geral houve

uma ocorréncia de 85,71%.

Entretanto, quando se buscou identificar fatores associados aos indicadores da QVRS,

considerando-se a mucosite oral por quimioterapia em mulheres com céncer de mama como
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variavel independente principal, encontrou-se associa¢do inversa, mesmo ap0s ajustamento
simultaneo para as variaveis de confusdo. Para todos os demais indicadores néo foi possivel
identificar associacdo entre mucosite oral e 0s respectivos escores. Também, ndo foi possivel
identificar nenhuma associacdo entre mucosite oral e os indicadores da Escala QLQ-BR23.
Vale ressaltar que a mucosite oral teve associacdo direta (Beta positivo) com os escores do
indicador “diarreia”, assim como escovagdo também teve associa¢do direta (Beta positivo) com
“diarreia” e que escolaridade (Beta negativo) e renda (Beta positivo), permaneceram

independentemente associadas ao indicador “perspectiva futura”.

Essa pesquisa respondeu a pergunta: a mucosite oral interfere na percepcéo da qualidade
de vida relacionada a satide de mulheres com cancer de mama em tratamento quimioterapico?
E explicitou a hipdtese: de que a percep¢do de QVRS € pior entre mulheres que apresentavam
a mucosite oral. Os dados evidenciaram que 0s escores gerais da QVRS tiveram decréscimo,
sendo que entre o primeiro e o0 segundo momento foi discreto, mas entre o segundo e o terceiro
foi mais acentuado; o que significa uma piora no julgamento da QVRS. Da mesma forma, que
0 modelo de regressdo linear multipla mostrou uma associacdo negativa corroborando a

hipétese.

Na avaliacdo dos escores dos dominios ndo houve alteracdo entre o primeiro e o segundo
momento. O mesmo ndo ocorreu entre 0 segundo e 0 terceiro momento, quando houve
decréscimo em todos os dominios, em percentuais variados. Os desempenhos social e cognitivo
foram os mais afetados. Quanto aos sintomas, houve acréscimo nos escores, também, entre o
segundo e o terceiro momento, sendo que em ordem decrescente, temos: diarreia, nausea e
vomito, dispneia, perda do apetite, dor, fadiga, constipacéo e insénia. A dificuldade financeira
apresentou 0 menor acréscimo. Quanto a avaliacdo da QVRS fornecida pelo questionario
especifico (EORTC QLQ BR-23) para cancer de mama, os dominios e sintomas apresentaram
0 mesmo comportamento, entre o primeiro e o segundo momento, que o questionario geral
(EORTC QLQ C-30). Entre o segundo e terceiro momento, houve decréscimo na avaliacdo da
imagem corporal, no desempenho sexual, nos eventos relacionados ao tratamento, em sentir-se
perturbada com a queda dos cabelos e na perspectiva futura. Os sintomas relacionados a mama

e ao braco apresentaram acréscimo, 0 mesmo comportamento da satisfacdo sexual.
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11 LIMITACOES DO ESTUDO

As limitacOes fazem parte de toda pesquisa cientifica, nesse estudo nao foi diferente.
Assim, iniciaremos a descricdo das limitacOes pela metodologia. Por se tratar de um estudo de
coorte longitudinal, torna-se um estudo com custo elevado. Além disso, a selecdo da amostra
foi ndo probabilistica, o que pode ser considerada menos adequada no que se refere a precisdo

dos resultados. Entretanto, os resultados retrataram a populacédo geral.

Ainda sobre a metodologia, existia o risco de perda do acompanhamento por desisténcia,
mudanca de protocolo de tratamento e/ou 6bito. Durante todo o periodo do estudo néo tivemos
perdas de seguimento por ébito ou desisténcia, somente no recrutamento, cinco mulheres
recusaram a participar, duas nas instituices privadas e trés na instituicdo pablica. Supde-se
que seja devido ao momento escolhido para abordagem para propor a participagdo, logo ap6s a
consulta de enfermagem e inicio do tratamento quimioterapico. Houve nove exclusdes por ndo
ser primeiro tratamento quimioterapico e/ou ter diabetes mellitus e estas informacfes nédo

estarem descritas no prontuario da participante, sendo detectado na primeira entrevista.

Os estudos de coorte mostram uma fragilidade no controle dos fatores de risco e/ou
eventos adversos quando comparados a estudo experimentais. Entretanto, a realizacdo de
experimentos controlados (padréo ouro) para avaliar eventos adversos a quimioterapia pode ser
discutivel do ponto de vista ético. Portanto, experimentos naturais devem ser buscados e

avaliados quanto a possibilidade de retratarem a realidade.

A andlise de regressao linear multipla mostrou associac¢do negativa entre a mucosite oral
e escores da QVRS, entretanto, devem ser realizados os calculos de coeficiente de determinacao
para avaliar o percentual da variabilidade total. Além disso, a compara¢do com outros estudos

com a mesma metodologia foi um fator interveniente na avaliagdo dos resultados.

Outra limitacdo do estudo esta nas dificuldades enfrentadas pelo governo estadual em
articular o Plano Estadual de Atencdo Oncologica de acordo com a Portaria n® 140/2014 MS e
realizar a implementacéo das linhas de cuidado e os fluxos de referéncia e contrarreferéncia,
acesso e atendimento integral, além do déficit no namero de servicos habilitados como Unidade
de Alta Complexidade em Oncologia (UNACOM).

Alguns problemas administrativos na instituicdo publica geraram uma descontinuidade
no fornecimento de medicamento por parte do sistema de saude do Estado. Consequentemente,

existiram atrasos no inicio do tratamento de algumas mulheres, o que gerava perda para o
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estudo. Outro empecilho era a falta de transporte, levando em consideracdo que algumas
mulheres residiam no interior do estado e por isso faltaram ao dia agendado para realizacdo do

primeiro ciclo de quimioterapia.

O risco do efeito de deslocamento da resposta das participantes, que se refere ao
processo de adaptacdo do paciente em relagdo a doenca e seu tratamento, pode gerar uma
tendéncia a repetir respostas dadas no momento anterior, entretanto, ndo foi observado durante

0 estudo, principalmente, no que se refere aos sintomas.

A despeito de todas as limitacGes apresentadas, o estudo cumpriu todo o rigor
metodoldgico necessario para a viabilidade da pesquisa. Pondera-se que a mucosite oral € um
evento adverso prevenivel, por isso, sdo necessarias acfes educativas para 0s pacientes que
realizardo quimioterapia a fim de serem implementadas medidas preventivas ou tratamento

oportuno logo que as primeiras alteraces forem observadas.
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As mulheres com cancer de mama que realizam quimioterapia precisam enfrentar todas
as emoc0es e indecisdes que acompanham o diagnoéstico, além disso, o tratamento apresenta
muitos eventos adversos. A literatura apresenta evidéncias robustas sobre as consequéncias dos

eventos adversos relacionados ao tratamento oncoldgico.

Apesar de o acompanhamento das pacientes ser multiprofissional, cabe a equipe de
enfermagem conduzir a administragdo da infusdo dos medicamentos quimioterapicos, realizar
0 acompanhamento dos eventos adversos, orientar as pacientes e intervir precocemente. Por
iss0, € extremamente importante realizar uma assisténcia segura e de qualidade, visando o bem-
estar do paciente e a prevencdo de complicacbes que resultem em danos. Para tanto,
conhecimento cientifico atualizado e amparado em evidéncias cientificas tornam as decisGes

mais rapidas e precisas.

E necessario, também, refinar o modo de fazer/realizar as atividades do cuidado e este
estudo mostrou que uma assisténcia mais proxima oportuniza esse objetivo. A mucosite oral é
um evento adverso prevenivel, entretanto, reconhecido com mais intensidade em graus de
severidade mais altos, por pacientes e algumas vezes por profissionais. Visto que, para uma
constatacdo antecipada o recomendado seria uma avaliacdo diaria, no entanto, o encontro com
profissionais de salde acontece em média entre sete e 21 dias. Entdo, o compartilhamento do
conhecimento com o paciente é fundamental, a fim de propiciar essa intervencdo precoce por

meio de cartilhas ou de lembretes eletrénicos.

Além do que ja foi exposto, observou-se durante o estudo que a escovacao, junto com
outras medidas de higiene oral, demostrou ser uma medida econémica e efetiva na prevencao e
tratamento da mucosite oral. Assim, deve ser uma orientacdo aplicada e reforgcada a cada

encontro com a paciente.

A expectativa deste estudo € trazer contribui¢des praticas fundamentada em evidéncias
sobre a mucosite oral no tratamento quimioterapico em mulheres com cancer de mama e
ampliando a outros diagnosticos, com o objetivo de melhorar a qualidade de vida relacionada a
salde durante o enfrentamento desse momento por pacientes, familiares e profissionais de

salide buscando prevenir eventos adversos e reduzir danos.
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APENDICE A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu. Pabliane Matias Lordelo Marinho. enfermeira. aluna de Doutorado da Escola
de Enfermagem de Ribeirdo Preto — USP. sob orientagdo das Profas. Namie Okino
Sawada e Simone Yuriko Kameo, gostaria de convidar a senhora para participar da
pesquisa: “Mucosite oral por quimioterapia e qualidade de vida relacionada a sande
de mulheres com cincer de mama™, na qual queremos saber se mulheres com céancer
de mama. que fazem quimioterapia. podem ter alteracdo na qualidade de vida relacionada
ao estado de sande atual. se apresentarem mucosite oral (feridas na boca pelo uso dos
quimioterapicos) durante o seu tratamento. Caso concorde em participar desta pesquisa.
nos nos encontraremos trés vezes. sempre. nos dias em que vocé ja estiver no aqui no
hospital ou clinica para realizar a quimioterapia. O primeiro encontro OCOITEra no
primeiro dia da quimioterapia. o segundo encontro sera durante o ciclo intermediario e
terceiro e ultimo encontro ocorrera no ultimo ciclo.

Caso aceite participar. no primeiro encontro noés vamos aplicar um breve
questionario para avaliarmos se a senhora apresenta as caracteristicas necessarias para
participar desta pesquisa. Se a senhora ndo apresentar as caracteristicas necessarias, a sua
participacio sera encerrada neste momento. ndo sendo necessario responder os demais
questionarios. Mas caso apresente as caracteristicas necessarias., pediremos para
responder wm questionario sobre dados pessoais de sua vida e da histéria da doenca. assim
como vamos pedir para a senhora responder mais dois questionarios que investigam a sua
qualidade de vida. E esperado que a senhora leve em torno de 40 minutos para responder
todas as perguntas. Além disso. iremos realizar um exame na sua boca. pedindo para abri-
la. e com a ajuda de uma espatula e wma lanterna. vamos observar o estado atual.

Nos outros dois encontros. a senhora respondera somente aos questionarios sobre
sua qualidade de vida e novamente sera realizado o exame da boca. Se durante o exame
forem observadas feridas (mucosite). sera. imediatamente. comunicada a equipe
assistencial para serem tomadas as medidas de tratamento. evitando a piora da ferida.
mas, ndo impede sua continuidade na pesquisa. Avisamos que algumas informacdes sobre
0 seu tratamento poderdo ser buscadas junto a equipe médica que a acompanha na
quimioterapia ou no seu prontuario.

Durante a realizacdo desta pesquisa. existe o risco de a senhora sentir-se
desconfortavel ou constrangida ao responder a algumas perguntas pessoais ou
relacionadas aos sinais e sintomas do cancer de mama. Caso apresente algum desses
sintomas. podera conversar comigo ou com outro membro da equipe da pesquisa ou
podera nio responder a essas questdes. Se ndo apresentar melhora dos sintomas. vocé sera
atendido por um membro da equipe do hospital ou clinica. Além disso. caso queira
interromper sua participacio nesta pesquisa, podera fazer a qualquer momento. sem que
isso lhe traga algum prejuizo a continuidade do seu tratamento. Na tentativa de diminuir
essa situacfo, as perguntas serdo respondidas em um local reservado. Seu nome sera
mantido em segredo. e as informacdes obtidas servirdo apenas para divulgacdo em
eventos e artigos cientificos.



Sua participacdo nesta pesquisa ndo lhe trara gastos. nem recebera gratificacdo por
participar ou compensacio por eventuais despesas de transporte e/ou alimentagio. ja que
os encontros acontecerdo sempre no dia do seu tratamento.

Caso vocé se sinta lesada por algum dano decorrente de sua participacio neste
estudo. vocé tem direito a acionar a justica para solicitar indenizagdo por parte da
pesquisadora e das instituigdes envolvidas nesta pesquisa. Esta pesquisa segue a
Resolucdo CNS 466 de 2012. do Conselho Nacional de Sande. que define as diretrizes e
normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres humanos. E caso vocé. deseje
ou sinta necessidade de obter novos esclarecimentos a respeito deste estudo em qualquer
momento, podera entrar em contato com a pesquisadora e/ou com o Comité de Etica em
Pesquisa (6rgdo que acompanha e avalia todas as etapas do estudo protegendo eticamente
a participante de pesquisa). o telefone e o endereco para contato com a pesquisadora e
com o Comité de Etica em Pesquisa estdo no final desta pagina.

Sua participagio contribuira para wm melhor entendimento sobre a influéncia da
mucosite oral (feridas na boca) na qualidade de vida de mulheres com cancer de mama
em tratamento quimioterapico. e como beneficio direto havera maior chance da deteccio
precoce para tratd-la no momento certo e de maneira adequada.

Nome da participante da pesquisa:

Assinatura da participante da pesquisa:

Data

Pesquisadora Responsavel: Pabliane Matias Lordelo Marinho

Assinatura da Pesquisadora Responsavel:
Data: /

Pesquisadora responsavel: Pabliane Matias Lordelo Marinho.

Formas de contato: Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto da Universidade de Sio
Paulo (Av. Bandeirantes. 3900 — Campus Universitario — Monte Alegre. Ribeirdo Preto
— SP CEP: 14040-902). Telefones: (16) 3315-3438. (79) 2105-1818 ou (79) 99900-3859.
E-mail: marinho.pabliane@usp.br

Comité de Etica em Pesquisa da Escola de Enfermagem de Ribeirao Preto: telefone
(16) 3315-9197. e-mail: cep@eerp.usp.br. endereco: Escola de Enfermagem de Ribeirdo
Preto na Avenida Bandeirantes. 3900. Monte Alegre. Ribeirdo Preto. O horario de
atendimento é dias uteis. das 10h00 as 12h00 e das 14h00 as 16h00.
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IDENTIFICACAO Data da enfrevista: / / Ne
NOME: | DATA NASCIMENTO: / /
INSTITUICAO: ( ) 1. HUSE ( ) 2. ONCOHEMATOS ( ) 3. NOS PRONTUARIO:
ORIGEM: PROCEDENCIA: TEL:
RACA:( ) 1. Branca( ) 2. Negra( ) 3. Parda | IDADE DA MENARCA: | N°¢FILHOS:

SITUACAQ CONJUGAL: ( ) 1. Solteira ( ) 2. Casada / Uniao
Estavel ( ) 3. Divorciada ( ) 4. Viuva

RELIGIAO: ( ) 1. Catolica ( ) 2. Protestante ( ) 3.
Matriz africana ( ) 4. Sem religido

ACOMPANHANTE: ( ) 1. Sim ( ) 2. Ndo Quem?

RENDA FAMILIAR: | FONTE DE RENDA:

ATIVIDADE LABORAL: ( ) 1. Sim ( ) 2. Nao

Se SIM. Qual? Qtas vezes p/ sem?

ATIVIDADE FISICA: () 1.Sim( ) 2. Nao Se SIM. Qual?

Tempo (min)?

| ALTURA: cm | IMC:

| INGESTA HIDRICA: ml

ANOS DE ESTUDO: anos completos

() 1. Sem escolaridade ( ) 2. Fundamental incompleto ( ) 3. Fundamental completo ( ) 4. Ensino médio incompleto
() 5. Ensino médio completo ( ) 6. Superior incompleto () 7. Superior completo ( ) 8. Pés-graduada

DADOS CLINICOS E TERAPEUTICOS

DATA DO DIAGNOSTICO: I

‘ DATA DO TRATAMENTO: / /

COMORBIDADES/ESTILO DE VIDA:

( ) 1. Dca Cardiaca ( ) 2. Dca de Addison ( ) 3. HAS ( ) 4. Insuf. Renal ( ) 5.0besidade 6. DM Se SIM. tempo de diagnostico:

/ Idade ao diagnéstico: ) () 7. Tabagismo ( ) 8. Etilismo (
Se SIM 7. ou 8. Qtos cigarros/dia ou doses/habituais

) 9. Outros, Qual?

HISTOPATOLOGICO: ESTADIAMENTO

( ) 1. Carcinoma ductal in situ () 1.0/ TisNOMO

( ) 2. Carcinoma ductal invasivo ()2.I/TINOMO

( ) 3. Carcinoma lobular in sifu () 3.Ia/TONIMO / TINIMO / T2NOMO

( ) 4. Carcinoma lobular invasivo ( )4.IIb/ T2N1IMO / T3NOMO

( ) 5. Carcinoma cistico adenoide () 5. IIIa TON2MO / TIN2MO / T2N2MO / T3AN1MO / T3N2MO
() 6. Carcinoma metaplasico () 6. b/ TANOMO / TANTMO / TAN2MO

( ) 7. Carcinoma medular () 7. Ic / TqgN3MO

( ) 8. Carcinoma mucinoso ( ) 8.1V / TqqNggM 1

()9.C arc.n!oma 111191‘(_)1?;?1)}111‘61‘0 MOLECULAR:

() 10. Carcinoma papilifero . < . .
( ) 11. Carcinoma tubular () 1. Luminal A () 5. Mama 1101'111al-5111ule
( ) 12. Doenca de Paget () 2. Luminal B () 4. Basal-simile
()13, T1'ip1c;-11egativho (') 3. HER-2 ampliado

OUTROS TRATAMENTOS ( ) 1. Cirurgia Data __ /|

( ) 2. Hormonioterapia

LINHA DE TRATAMENTO ( ) 1.1*linha ( ) 2.2*linha ( ) 3.3%linha

ESQUEMA QT

( ) 1. CFM oral ( )11. TAC () 21. Gen/Cis

( ) 2. CFM venoso () 12. AC-Paclitaxel () 22. Capecitabina VO D1 aD14
()3.TIC () 13. FEC 90-Paclitaxel () 23. Vinorelbine IV D1, D8 ( ) 24.
( ) 4. CAF oral () 14. AC-Docetaxel Doxorrubicina lipossomal TV

( )5.FAC venoso () 15. FEC 100-Docetaxel () 26. Outros. Qual?

( )6.FEC 100 () 16. AC-Paclitaxel dose densa

()7.AC () 17.XT

()8 EC () 18. Gem/Docetaxel

( )9. TCH () 19. Gem/Paclitaxel

( )10. AC-TH () 20. Bev/Paclitaxel

EXTENSAO DA DOENCA: ( ) 1.Sim ( )2 Nao

AVALIACAO DA MUCOSITE BUCAL

FATORES DE RISCO

( ) 1.Idade ( ) 2. IMC ( ) 3. Saude bucal ( ) 4. Comorbidades ( ) 5. Mieloablacdo ( ) 6. Droga bucocitotéxica

( ) 7. Combinagio de tratamento

ESCOVACQ AO: ( ) 1. Uma vez/dia ( ) 2. Duas vezes/dia ( ) 3. Trés vezes/dia ( ) 4. Mais de 3x/dia

FIO DENTAL: ( ) Sim( ) Ndo Qtas vezes?
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MOMENTO 1° 2° 3°
Data
Itens Observagoes
Escala de 1.10% 7.70%
K arnofskv 2.20% 8. 80%
- 3. 30% 9. 90%
4. 40% 10. 100%
5. 50% 99. SR
6. 60%
Grau de 1. Grau 0 4. Grau 3
mucosite 2. Grau 1 5. Grau 4
3. Grau 2 6. Grau 5
Escala de dor 0alo
geral
Leucograma 4.500 a 11.000/mm3
Neutréfilos 1.800 a 7.700/mm3
Plaquetas 150.000 a 450.000 /L
HT/Hb 35a45%/12a16
g/dL
Medida de 1. Higiene bucal Forma que usa ou usou?
prevencio e/ou 2. Fatores de N°® vezes por dia
tra talJllenTo crescimenta . Tempo (min)
3. Anti-inflamatoérios
4. antimicrobianos
5. Anestésicos.
6. Laser
7. Crioterapia
8. Agentes naturais
9. Outros Qual?
Eventos Se STM, qual sistema?
Adversos 1. Cardiologico
2. Endodcrino
3. Gastrointestinais
4. Hematologico
5. Hepatobiliares
6. Imunoldgico
7. Metabolico e
nutricional
8. Musculoesquelético
9. Neuroldgico
10. Psiquidtrico
11. Renais e urinario
12. Reprodutivo
13. Respiratorio
14. Sensitivo
ITENS O que observar? I°M | 2°M | 3°M Observacdes
Gengiva Integridade
Labios Alteracdes: Rachadura Lesdes
Saliva Espessura e Cor
Lingua Alteracoes
Mucosa Alteragdes
Dentes Integridade
Dor (boca) Escalade O a 10
Xerostomia Sensacdo de boca seca
Sangramento Se apresenta sangramento
a escovagio durante a escovagio
Céarie Presenca de carie




137

APENDICE C - Procedimento de validac&o do instrumento

A validacdo de um instrumento de pesquisa € importante para garantir que este consiga
medir o que se propde. A participacdo de especialistas permite que o instrumento seja avaliado
e modificado para alcancar o0 maximo do potencial e o objetivo antes de ser aplicado ao
participante. E uma etapa colocada nos estudos metodoldgicos, a fim de cumprir o rigor que

estudos cientificos requerem.
Nesse estudo, a validacdo passou pelas etapas a seguir:

Inicialmente, realizamos uma revisdo da literatura sobre mucosite oral e tratamento
quimioterapico para cancer de mama. Em seguida, foram analisadas e organizadas informaces
em uma versdo do instrumento com trés partes: 1) identificacdo, Il) dados clinicos e
terapéuticos, I11) avaliacdo da mucosite oral. Foram elaborados um manual e um Procedimento
Operacional Padrdo (POP) para orientar a coleta das informacdes. O instrumento foi finalizado
com 61 itens distribuidos nas trés partes, sendo que, na primeira buscou-se a caracterizacdo
bioldgica, social e econdmica (21 itens); na segunda dados do estilo de vida, comorbidades,
diagnostico, estadiamento clinico-histopatoldgico, tratamento, eventos adversos ocorridos e
avaliacdo clinica (21 itens); na terceira foi destinada a avaliacdo das condicdes orais, fatores de
risco para mucosite oral e registro deste evento durante tratamento com ac¢des implementadas
(19 itens).

A sequir, elaborou-se versdes eletronicas, pelo Google Docs® de carta-convite, Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e formulario de caracterizacao dos juizes. Foram
enviadas por correio eletrénico para recrutamento de profissionais com expertise na area. Para
selecdo dos juizes foram utilizados os critérios de Fehring (1994), adaptado por Jesus (2002) e
aqui para o objetivo do estudo: mestrado na area da saude (4), mestrado com tema na area de
oncologia (1), doutorado em ciéncias da satde (1), mais de cinco anos de prética clinica em
assisténcia oncoldgica (1), mais de dez anos de pratica clinica em assisténcia (1) especializacéo
lato sensus em oncologia (1), artigos publicados nas areas de mucosite oral ou eventos adversos
e quimioterapia (1), participacdo de cursos/eventos nas areas de mucosite oral ou eventos

adversos e quimioterapia (1). Foi estabelecida uma nota de corte de oito pontos.

As versdes eletrdnicas do instrumento e manual (para esclarecer duvidas quanto ao
conceito, descricédo e forma de coleta de dados do item) foram encaminhadas para avaliacdo de
conteudo e face, conforme recomendado por Alexandre e Coluci (2011). Nesse momento, 0s

juizes analisariam cada item de acordo com a relevancia, clareza e abrangéncia do instrumento.
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e 19

Devendo classifica-lo como: “insuficiente”, “minima”, “bastante”, “suficiente” ¢ “maxima”.
Quanto ao tratamento dos dados, as respostas recebidas eletronicamente foram convertidas em
valores numéricos numa escala tipo Likert. A seguir, armazenadas em planilhas eletrénicas no
programa Excel®. Posteriormente, utilizando o programa estatistico SPSS®, calculamos o
percentual de concordancia e indice de Validade do Contetdo (IVC). Sendo estabelecidos uma

taxa de concordancia aceitavel de 90%.
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APENDICE D — Manual para coleta de dados
Manual do coletador
1. Introducéo

Este manual foi desenvolvido para assessorar o coletador na busca adequada e precisa de
informacdes que serdo utilizadas no estudo intitulado “Mucosite oral por quimioterapia ¢
qualidade de vida relacionada a satude (QVRS) de mulheres com cancer de mama”. O estudo
tem aprovacao do CEP da EERP/USP (protocolo CAAE — n° 63009616.4.0000.5393 por meio
do parecer 1.955.831).

2. Objetivos do estudo

O objetivo geral desse estudo é avaliar a mucosite oral por quimioterapia e a qualidade
de vida relacionada a satude (QVRS) em mulheres com cancer de mama. Além disso, foram
estabelecidos o0s seguintes objetivos especificos: (1) caracterizar as mulheres com céancer de
mama quanto aos aspectos clinicos e terapéuticos, (2) descrever a incidéncia da mucosite oral
por quimioterapia, (3) avaliar a QVRS das mulheres com cancer de mama em trés momentos
do tratamento quimioterapico e (4) avaliar os efeitos de mucosite oral por quimioterapia na

qualidade de vida relacionada a saude de mulheres com cancer de mama.

3. Participantes do estudo

As participantes serdo mulheres diagnosticadas com cancer de mama que, pela primeira vez,
iniciardo o tratamento quimioterdpico nas instituicbes de assisténcia a saude parceiras. Elas
deverdo ser convidadas a participar voluntariamente, deverdo ter idade superior a 18 anos e
diagndstico confirmado por histologia ou citologia.

Caso a participante apresente déficit cognitivo que possa interferir na compreensao das questdes
e respostas aos instrumentos (avaliadas pela capacidade de informar data de nascimento e/ou
idade, dia da semana e més, endereco onde vive, no momento da entrevista), tenha Diabetes
mellitus, esteja em tratamento paliativo ou com tratamento radioterapico concomitante a
guimioterapia e o prontuario esteja inadequadamente preenchido, elas ndo poderao ser incluidas

no estudo.



4. Fluxograma do estudo
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O estudo sera desenvolvido em trés partes (momentos). As possiveis participantes ndo deverao

ser incluidas no estudo sem ter todas as possiveis ddvidas esclarecidas e sem ter assinado o

termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE). O estudo seguira o fluxograma a seguir:

) SELECAO
INICIAL

& AGENDAMENTO

O CONVITE

ACEITE 12
E MOMENTO

SELEGCAO FINAL

20
MOMENTO

30
MOMENTO

< FICHA DE IDENTIFICAGCAO (12 E 22 PARTE)

«EORTC QLQ-C30
= EORTC QLQ-BR23
=« CTCAE v4.03

« FICHA DE IDENTIFICAGAO ( 22
PARTE)

« EORTC QLQ-C30

« EORTC QLQ-BR23

« CTCAE v4.03
4

~
+FICHA DE IDENTIFICAGAO ( 22 PARTE)
« EORTC QLQ-C30

«EORTC QLQ-BR23

« CTCAE v4.03

Fonte: Elaborada pela pesquisadora, 2017

5. Avaliacao bucal

O exame da boca deve ser realizado obedecendo a seguinte sequéncia: mucosa labial e sulco

vestibular (superior e inferior); porcdo labial das comissuras e mucosa bucal (direita e

esquerda); lingua (superficies dorsal e ventral, bordas); assoalho da boca; palatos duro e mole;

crista alveolar/gengiva (superior e inferior).

6. Treinamento dos coletadores

5.1. Papel e responsabilidades do coletador.

O coletador tem papel importante no desenvolvimento do estudo, pois, vai extrair os dados do

prontuario e principalmente fara a entrevista e avaliagdo oral da participante. Por isso, deve

estar sempre atento a todas as informac6es que deverdo ser coletadas.
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Assim, é necessario cuidar da sua apresentacao pessoal (devera sempre estar de jaleco durante
a permanéncia nos locais de estudo), use uma linguagem acessivel a participante e de forma

nenhuma use girias ou palavras ofensivas.

Sempre preste atencdo a todas as informacdes fornecidas pela participante, mesmo aquelas que
aparentemente ndo estdo ligadas a pergunta, pois, podem estar relacionadas a outros pontos do
instrumento. Deixe seu aparelho celular no modo silencioso ou vibratério. Ndo atenda ligagdes

ou troque mensagens durante a entrevista.

Sempre informe que o estudo ndo trara nenhum custo ou pagamento de ajuda para a
participante. E que o consentimento de participacdo pode ser retirado a qualquer tempo sem

nenhum tipo de interferéncia no tratamento.

Tenha total aten¢do no preenchimento dos instrumentos, use a prancheta fornecida e caneta
esferografica para registrar as respostas. Ndo use abreviaturas ou siglas, sempre registre todas

informagdes no momento que encontrar ou obter e nunca deixe questdes sem resposta.

5.2. Procedimento Operacional Padrdo

PROCEDIMENTO OPERACIONAL PADRAO - POP

Nome do

POP Preenchimento do instrumento do estudo

Finalidade Garantir o preenchimento correto e adequado do instrumento do estudo de forma que
todas as informagdes necessarias sejam devidamente registradas.

Data Emisséo Vigéncia Revisio
07/04/2017 07/04/2021 07/04/2018
Verséo n° 1
RESPONSAVEL COLETADOR

INSTRUMENTO ACOES




142

Instrumento de caracterizacéo
Parte I:

e Apresentar-se e tratar a participante sempre por
“Senhora” ou pelo nome (caso a participante
autorize).

e Dizer 0 objetivo da entrevista e o tempo destinado
a entrevista.

e Fazer todas as perguntas na sequéncia do préprio
instrumento.

OBSERVACOES:
v/ As informagdes devem apresentar o valor exato.

v Caso a participante ndo queria responder a questdo
no momento (por constrangimento, qualquer outro
motivo ou ndo souber a resposta a mesma devera
ser repetida ao final da entrevista). Busque essa
informacdo no prontudrio da participante. Se ndo
conseguir a informacdo marcar o codigo 99 (nédo
encontrada).

Instrumento de investigacao oral

AVALIACAO DA MUCOSITE ORAL

‘m\”hl..tuijl_l:\(w:‘ G‘ Saice bucal ()4, Comorbidades () 5. Doga bcostlotdie ( )6, Combinagio de Parte I I ] )
’;"m_lﬂ - '” - - AVALCADDISCONDICOS OIS e Mantera seqguencia das perguntas do instrumento.
e '7 = UM IM[FM Qbservagoes 0 BSERVACOES

Labos

v/ Observe a participante durante toda a entrevista.

mremeonsz | QUEStIONArios EORTC QLQ-C30 e EORTC QLQ-BR23
& e Continuar a entrevista informando sobre o inicio
e e ) ) da avaliacédo da QVRS.
: g e Sempre tratando a participante com respeito e
PO o v PP atencéo.
e Registrar nos instrumentos as iniciais da
: g participante, data de nascimento e data da
L 2 3 entrevista.
A e [Fazer todas as perguntas na sequéncia dos
A instrumentos: primeiro o EORTC QLQ-C30, em
seguida 0 EORTC QLQ-BR23.

Nio  Pouco Moders- Muilo
damente

damente
2

Caso a participante ndo queria responder a questdo no
momento (por constrangimento ou qualquer outro motivo)
a mesma deverd ser repetida ao final da entrevista. Se
persistir a recusa marcar o codigo 99.
e Ao final da entrevista devera revisar todas as
respostas.
e Agradecer a colaboragdo da participante.

ticil trabalhar o realizar sias atvidades dianas?

7. Tew side duficil praticar seu Lobby ou pmticipar de utivadades de luza? 1

b b e s g ek &

Pox favor. passe i pagion seguints
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PORTUGUESE (BRAZIL)

)

EORTC QLQ-BR23

As vezes. os pacientes relatam os sintomas on problemas relacionados abaixo. Por taver, mdique até
qUe POITD VOCE ApresaIlioN sses sintomas on problomas durante a iiltima semana

Durante a iltima semana: Nio  Pouco Moderado Muito
31 Seatin g boca soea? 1 2 3 4
32, e comen e heben teve um sabor diterente do normal? 1 1 3 4
33, Sentinos ollus doloridos, mtedos o bermggantes! 1 H 3 1
34, Teve queda de cabelo? 1 2 3 4
35, Respondaa esta permmtz apenas se teve queda

de cabelo: A queda de cabelo pertwcbou voed? 1 2 3 1
36, Sentinese doente ou indisposta? 1 2 3 4

Seatin fogaches? 1 2 3 4
38 Seotin dor do caboga® 1 2 3 4
39, Vioce se sentin wenos bowta

1 2 3 4

40 Vet se sentin s mulher como resultade

d2 suz deenca ou matzmento® 1 2 3 4
41 Achou dificil ebsenvar-se pua? 1 2 3 4
12 Sentm- fetla com sen corpn? 1 2 3 4
3. Seatiu-se preocupada com sua satide fumia? 1 1 3 1
Durante as ultimas quatro semanas: Nio  Pouca Moderado Muito
4. And que panto sentin descjo sexual? 1 2 3 4
45 Comque freqiiéncns fon sexlmenie sinva (leve relagd

sexnais)? (com ou sem relagao sexual) 1 2 3 4
46, Responda 1 esta pergiinm apeaas sc tiver sdo somalmente

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

Pog favor, continue ma folla sezuinte

Informar que a proxima entrevista acontecera sempre no
mesmo local no dia do tratamento.

DADOS CLINICOS E TERAPEUTICOS
DATA DO DIAGNOSTICO. | DATA DO TRATAMENTO:

COMORBIDADES £ ESTILO DE VIDA-

()1, D Candica { ) 2. Dga de Addison ) 3. HAS () 4 Insu, Renal { ) 5. Obesidade () 6. Eubiso ( )7, Tabagisrno
Se SIM 6. ou 7. Quamos cigarros  doses por semana () 8. Ouros, Qual?

HISTOPATOLOGICO: ESTADIAMENTO MOLECULAR:

() 1. Carcinoma ductal in sint ()L0/T MO 1. Lununal A

()2 Carcinonta ductal invasivo { )2 1/ TINOMO ()2 Luminal B

()3 Carcinoma lobular in si ( )3, T/ TONIMO / TINIMO / T2NOMO ( ) 3 HER-2 amplindo
(4. Carcinona lobular imrvas { )4.11b/ TINIMO/ T3NOMO ( 14, Mama normal-simile

()3 Carcinoms metaplisico ( ) 5 Basal-sinile
() 6. Carcinoma mednlar RE

()7, Carciaons nukinso RP

( )8 Doenga de Paget KioT

() 9. Triplo-negativo { 8.1V / TaqNqqM! HERY:

() 10. Oro Qual?

OUTROS TRATAMENTOS () 1. Cinwgia D: ( )2 Hormomsoterapia

LINHA DE TRATAMENTO ( ) L.1" luba ( ) * lina
ESQUEMA QT o (120, Bev/Pacitaxel
() 1.CFPMonl [BIN ¥ (121, GemiCis
()2 CFM venoso 1 2. AC-Paclitaxel ()22 Capecitabina VO D1 a D14
(13.TC () 13, FEC 90-Pacht (123, Vinerelbine [V D1. D&
()4 CAF oral () 11, ACDoceraxel 721, Dosommibic.oa hpossomal IV
( ) 5. FAC venoso ( ) 15. FEC 100-Docetaxcl ()26, Ouos. Quel?
{ 16.TEC 100 ()16, AC-Pactaxe] dose densa
(17.AC ()T XT
(18.EC ()13, Gew/Ducetaxel
(9. TCH () 19, GemyPacliaxe]
EXTENSAO DA DOENCA: [ ) 1. Sim ( )2, Nao
AVALIACAO CLINICA M M M
TDiata
Trens Obscrvacdes
Escalade | L10% 7.70%
Kamofsky s
* 2,90%
10. 109
20. SR
Graude 1 G
. 5. Gaan 4
nmcosite P
Escala de dor
geral
Tencoorama | 4.5004 11o0amms
Neurofilos 150037 00mam
Plaquelas 150000 2450900 1L
HTHb Wai®e! 12216 gal
Medida de
prevencio
/o
malamEnto

. Ageutes paurais
9. Owros Qual?

Eventos | Se STM. qual sistema?
Adversos | ! Cmeholagica
Enddering

3. Gastrointestiais

4+ Hematologico

o0
11 Renais ¢ mrinarin
12 Keprodutivo
15 Respirvioria
14 Semsitivo

Instrumento de dados clinicos e terapéuticos
Parte 111
e Apos a entrevista, devera se dirigir ao funcionario
responsavel pelo prontuario e coletar as
informacBes referentes aos dados clinicos e
terapéuticos.
e Devera conferir o nome completo e 0 nimero do
prontuario.
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MATERIAIS 1. Instrumento de identificacdo
2. Questionarios EORTC QLQ-C30 e EORTC QLQ-
BR23
3. Prancheta
4. Caneta
OBSERVACAO Esta entrevista ocorrera trés vezes durante o tratamento da

participante.

5.3. Dicionario do instrumento

O objetivo deste dicionario é manter a uniformidade na coleta das informagdes e esclarecer

quaisquer duvidas. Nesta parte do manual relacionamos todos o0s itens dos instrumentos.

Item

Forma de coleta

Forma de registro

Identificacdo

NuUmero do instrumento

Refere-se ao nimero de inser¢do
no estudo.

Seré sempre registrado pela
pesquisadora principal.

Nome

Perguntar a participante e
confirmar no prontuério.

Registrar em letra de forma,
nome completo e sem
abreviaturas.

Data de nascimento

Perguntar a participante e
confirmar no prontudrio.

Atentar para o registro na forma
completa do ano de nascimento.
Por exemplo: 1978.

Instituicdo Registrar o local onde esta sendo Marcar um (X). Néo fazer
realizado o tratamento da circulo.
participante.
Prontuério Verificar no proprio prontudrio. Conforme uso na instituicéo.

Atentar caso tenha cédigo com
letras e nUmeros.




Origem

Perguntar a participante a cidade
e/ou povoado onde nasceu e
confirmar no prontuario.

Registrar a cidade e o estado.

Procedéncia

Perguntar a participante a cidade
onde reside atualmente e
confirmar no prontuario.

Registrar a cidade e o estado.

Telefone Perguntar a participante nimero | Registrar os numeros fornecidos
de telefone e celular e confirmar com DDD e se for de outro,
no prontuario. identificar. Por exemplo: (79)
99900-3859 (paciente)
(71) 98832-5067 (mée)
Raca Perguntar a participante. Marcar um (X). Nao fazer

Usar a pergunta: a senhora se
considera: branca, negra ou
parda?

circulo.

Idade da menarca

Perguntar a participante e
confirmar no prontuério.
Usar a pergunta: qual a idade que
menstruou pela primeira vez? Ou
qual a idade chegou a regra?

Registrar a idade.

Ne de filhos

Perguntar a participante.

Registrar o nimero de filhos
Vivos.

Situacdo conjugal

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: a senhora é ... e
listar as opcGes.

Marcar um (X). Néo fazer
circulo.

Religido

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: qual sua
religido? A senhora é ... e listar as
opcoes.

Marcar um (X). N&o fazer
circulo.




Acompanhante

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: a senhora tem
alguém que vira todas as vezes

que vier tomar medicao? Se sim,
quem?
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Marcar um (X). N&o fazer
circulo.
Anote 0 nome da pessoa e seu
grau de relacdo. Por exemplo:
filha, marido, vizinha.

Renda familiar

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: qual a renda
total da sua familia?

Registrar o valor exato.
Por exemplo: R$ 786,00.

Fonte de renda

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: qual sua
principal fonte de renda?

Registrar quem ou tipo de fonte.
Por exemplo: salério,
aposentadoria, doagdo, conjuge.

Atividade laboral

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: a senhora
trabalha atualmente? Se sim,
especificar. Se ndo, descrever a
profissdo que exercia.

Marcar um (X). N&o fazer
circulo. Registrar qual a
profisséo.

Atividade fisica

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: a senhora faz
alguma atividade fisica
atualmente? Se sim, especificar.
Se ndo, descrever qual fazia.

Marcar um (X). Néo fazer
circulo. Registrar qual a
atividade. Se mais de uma
registrar também. Por exemplo:
musculacdo, yoga, corrida.

Peso Perguntar a participante. Registre o peso referido e 0
Usar a pergunta: qual seu peso descrito no prontuério. Por

atual? E confirmar no prontudrio. | exemplo: 54, 5kg (R) e 57,3 (P).
Altura Perguntar a participante. Registre o peso referido e 0

Usar a pergunta: qual sua altura?
Ou quanto a senhora mede? E
confirmar no prontudrio.

descrito no prontuario. Por
exemplo: 1,60m (R) e 1,62m (P).




IMC

Fazer o célculo.

Fazer o calculo usando a férmula
IMC =
Esse calculo deve ser feito no
momento da avaliacdo do
prontuario. N&o copiar a
informacdo sobre superficie
corporea que também esta
registrada no prontuario.

Ingesta hidrica

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: em média,
quantos litros de 4gua a senhora
bebe por dia? Usar a referéncia
de 200mL.

Registrar o volume total em
mililitros.
Por exemplo: tomo dois copos
por dia, registrar 400mL.

Anos de estudo

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: quantos anos a
senhora tem de estudo? (Ou
comecou a estudar com que idade
e parou com que idade?)
Perguntar também: a senhora
cursou até que série na escola?

Registrar os anos de estudo
(idade final subtraida da inicial)
e a série que concluiu.

Avaliacdo da mucosite

Fatores de risco

Esta avaliaco serd feita pela
pesquisadora principal

Passe para o préximo item.

Avaliacéo das condices orais

Escovacéo Perguntar a participante. Marcar um (X). Néo fazer

Usar a pergunta: quantas vezes a circulo.
senhora escova o0s dentes por dia?

Usar luva de Gengiva Observar a integridade da Descrever alguma placa ou areas

procedimento gengiva. Presenca de placas, com lesdo e localizagdo na

e realizar a areas com lesdo. cavidade.
higienizacéo Marcar com alteragdo (COM) ou
das méos sem alteracdo (SEM) em cada

antes e apos a
avaliacdo

momento de entrevista.




Labios Observar rachaduras, lesGes. Registrar localizagdo da leséo.
Marcar com alteragdo (COM) ou | Por exemplo: labio superior, 1/3
sem alteracdo (SEM) em cada direito.
momento de entrevista.
Saliva Observar a espessura e cor. Registrar alteracBes na cor.
Marcar com alteragdo (COM) ou
sem alteracdo (SEM) em cada
momento de entrevista.
Lingua Observar a presenca de saburra | Registrar se fez limpeza em casa
lingual. ou com profissional.
Marcar com saburra (COM) ou
sem saburra (SEM) em cada
momento de entrevista.
Mucosa Observar a integridade da Registrar caso apresente alguma
mucosa. alteracédo
Marcar com alteragdo (COM) ou
sem alteracdo (SEM) em cada
momento de entrevista.
Dentes Observar a integridade dos Registrar a integridade dos
dentes. dentes e auséncia de unidades
Marcar com alteragdo (COM) ou dentarias.
sem alteracdo (SEM) em cada
momento de entrevista.
Dor Perguntar a participante. Usar a Registrar numa escala de zero a

pergunta: a senhora sente dor na
boca? Se sim, com que
frequéncia?
Marcar com dor (COM) ou sem
dor (SEM) em cada momento de
entrevista.

dez a intensidade da dor.




Xerostomia

Perguntar a participante. Usar a
pergunta: a senhora sente a boca
seca com que frequéncia?
Marcar com seca (COM) ou sem
secura (SEM) em cada momento
de entrevista.

Registrar em que momento e se
intensifica por algum motivo.

Marcar com alteragdo (COM) ou
sem alteracdo (SEM) em cada
momento de entrevista.

Sangramento Perguntar a participante. Usar a Registrar caso afirmativo
pergunta: a senhora observa intensidade e tempo de duracédo
algum sangramento durante a do sangramento.
escovacao?
Marcar com sangramento (COM)
ou sem sangramento (SEM) em
cada momento de entrevista.
Cérie Observar. Descrever em qual dente.

Dados clinicos e terapéuticos

Data do diagnostico

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: em que data a
senhora soube do diagnostico?

Verificar no prontuério a data da
bidpsia

Registrar a data referida e a data
da biopsia.

Data do tratamento

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: em que data a
senhora iniciara o tratamento?

Se o dia da entrevista for o dia
inicial (primeira quimioterapia),
registrar a data.




Comorbidades e estilo de vida

Perguntar a participante.
Usar as perguntas: a senhora tem
alguma outra doenca o
tratamento? Qual (is)? Usa algum
medicamento?

A senhora fuma ou bebe? Quanto
a senhora consome ou consumia
por dia?

Marcar um (X). N&o fazer
circulo.

Caso ndo esteja contemplada na
lista, registrar no item 8.
Registrar os medicamentos em
uso para tratamento da patologia.
Lembrar que se afirmativo para 6
ou 7 (habitos de vida), registrar
quantidade de cigarros/dia e tipo
de bebida e dose.

Um mago = 20 cigarros
Cerveja/chope (£ 300mL) =1
dose
Uisque (30mL) = 1 dose
Bebida ICE (275mL) = 1,5 dose
Cachaga (50mL) = 2 doses

Histopatologico

Verificar na biopsia e na APAC
ou na folha de registro do
médico.

Marcar um (X). Néo fazer
circulo. E registrar caso ndo
esteja contemplado na lista.

Estadiamento

Verificar na biopsia e na APAC
ou na folha de registro do
médico.

Marcar um (X). N&o fazer
circulo.
Sublimar o estadiamento exato.
Por exemplo: (X) Ila— T1N1MO

Molecular

Verificar na biopsia e na APAC
ou na folha de registro do
médico.

Marcar um (X). Néo fazer
circulo.
Registrar os percentuais
correspondentes.

Outros tratamentos

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: a senhora fez
outro tratamento além deste que
esta iniciando agora?

Caso positivo, registrar.

Por exemplo: cirurgia — marcar
um (X). Nao fazer circulo. E
registrar a data do procedimento.
Se hormonioterapia, registrar
data de inicio.




Linha de tratamento

Esta avaliacéo sera feita pela
pesquisadora principal

Passe para o proximo item.
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Esquema de QT

No prontuario da participante,
verificar o esquema na APAC ou
na folha de evolucdo
médica/enfermagem

Marcar um (X). N&o fazer
circulo.

Extensédo da doenca

Verificar no prontuario o registro
de extensdo da doenca.

Caso ndo haja registro, marcar o
cddigo 99 (ndo encontrado)

Avaliagdo clinica

Escala de Karnofsky

De acordo com as informagdes
no prontudrio, comparar com a
escala anexa.

Registrar o valor encontrado.

Grau da mucosite oral

Comparar os achados do exame
visual e das informacdes colhidas
com a participante com a tabela
em anexo.

Registre o grau encontrado.

Escala de dor geral

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: a senhora tem
sentido dor? Se sim, numa escala
de zero a dez, qual a intensidade
da sua dor?

Registrar o valor dito.

Leucograma

Verificar registro no prontuério
o0s dados laboratoriais referentes
ao ciclo de investigacdo. Caso a
participante tenha apresentado
alteracBes em outro ciclo registrar
qual valor e em que ciclo.

Registrar alteracGes para mais ou
menos.




Neutréfilos

Verificar registro no prontuario
os dados laboratoriais referentes
ao ciclo de investigacdo. Caso a
participante tenha apresentado
alteracGes em outro ciclo registrar
qual valor e em que ciclo.

Registrar alteracGes para mais ou
menos.

Plaquetas

Verificar registro no prontuario
os dados laboratoriais referentes
ao ciclo de investigacdo. Caso a
participante tenha apresentado
alteracBes em outro ciclo registrar
qual valor e em que ciclo.

Registrar alterac@es para mais ou
menos.

HT/Hb

Verificar registro no prontuério
0s dados laboratoriais referentes
ao ciclo de investigacdo. Caso a
participante tenha apresentado
alteracGes em outro ciclo registrar
qual valor e em que ciclo.

Registrar alteracGes para mais ou
menos.

Medidas de prevenc¢éo ou
tratamento

Perguntar a participante.
Usar a pergunta: o que foi feito
para tratar essa lesdo na sua
boca?

E verificar registro no prontuario.

Descrever qual medida foi feita.
Caso ndo esteja na lista do
instrumento, acrescentar.

Eventos adversos

Ler no prontuario o registro de
eventos adversos.

Registrar em que sistema
organico ocorreu o evento
conforme numeragdo do
instrumento e descrever o
evento. Por exemplo: infec¢do
respiratoria (13).

Questionérios sobre qualidade de vida EORTC

Registrar as iniciais, data de nascimento e data da entrevista.




QLQ-C30

Perguntar a participante

conforme no questionario.
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Fornecer a opcdo de respostas:
ndo, pouco, moderadamente ou
muito (da pergunta 1 a 28). E um
a sete (nas perguntas 29 e 30)
Fazer um © no numero
correspondente a resposta.

QLQ-BR23

Perguntar a participante

conforme no questionario.

Fornecer a opgéo de respostas:
ndo, pouco, moderadamente ou
muito (da pergunta 1 a 28).
Fazer um o no numero
correspondente a resposta.

Fonte: elaborado pela pesquisadora, 2017



APENDICE E - Esquemas quimioterapicos

Quadro 4 - Esquemas de tratamento com quimioterdpicos para cancer de mama. Ribeirdo Preto — SP, 2020.

Intervalos | Numero de | Esquema no instrumento de | Esquema nos
Nome do esquema . .

(em dias) ciclos coleta de dados resultados
CFM oral: Ciclofosfamida (VO D1 a D14), Metotrexato (IV )
D1, D8) e 5-Fluorouracil (IV D1, D8) 28 06 CFM oral
CFM Venoso: Ciclofosfamida (IV D1), Metotrexato (IV D1) e 21 06 CEM Vvenoso i
5-Fluorouracil (IV D1)
TC: Docetaxel (IV D1), Ciclofosfamida (I D1) 21 06 TC TC
CAF oral: Ciclofosfamida (VO D1 a D14), Doxorrubicina (IV i
D1, D8) e 5-Fluorouracil (IV D1, D8) 28 06 CAF oral
FAC venoso: 5-Fluorouracil (IV D1), Doxorrubicina (IV D1),
Ciclofosfamida (IV D1) 21 06 FAC venoso FAC venoso
FEC 100: 5-Fluorouracil (IV D1), Epirrubicina (IV D1),
Ciclofosfamida (I D1) 21 06 FEC 100 FEC 100
AC: Doxorrubicina (IV D1), Ciclofosfamida (I D1) 21 04 AC AC
EC: Epirrubicina (IV D1), Ciclofosfamida (IV D1) 21 04 EC -
TCH: Docetaxel (IV D1), Carboplatina (IV D1), Trastuzumabe 21 06 + por 01 TCH TCH
(Iv D1) + Trastuzumabe (IV D1) ano
AC-TH: Doxorrubicina (I D1), Ciclofosfamida (IVV D1) + 04+ 04 +
Docetaxel (IV D1), Trastuzumabe (IV D1) + Trastuzumabe 21 AC-TH AC-TH
(IV D1) por 01 ano
TAC: Docetaxel (IV D1), Doxorrubicina (IV D1),
Ciclofosfamida (IV D1) 21 06 TAC TAC
AC — Paclitaxel: Doxorrubicina (I D1), Ciclofosfamida (IV . )
D1) + Paclitaxel (IV D1) 21 06 AC — Paclitaxel AC-TXL
FEC 90 — Paclitaxel: 5-Fluorouracil (I D1), Epirrubicina (IV 04 + 08 . i
D1), Ciclofosfamida (IVV D1) + Paclitaxel (IV D1) 21 semanas FEC 90 — Paclitaxel FEC 90-TXL
AC — Docetaxel: Doxorrubicina (I D1), Ciclofosfamida (IV 21 04 + 04 AC — Docetaxel AC-TXT

D1) + Docetaxel (IV D1)
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FEC 100 — Docetaxel: 5-Fluorouracil (IV D1), Epirrubicina

(IV D1), Ciclofosfamida (I D1) + Docetaxel (IV D1) 21 03 +03 FEC 100 - Docetaxel
AC — Paclitaxel dose densa: Doxorrubicina (IV D1), .

Ciclofosfamida (IV D1) + Paclitaxel (IV Dl() : 14 04+04 | AC—Paclitaxel dose densa
XT: Capecitabina (VO D1 a D14) + Docetaxel (IV D1) 21 - XT
GEM/Docetaxel: Gemcitabina (IV D1, D8), Docetaxel (IV D1) 21 - GEM/Docetaxel
GEM/Paclitaxel: Gemcitabina (IV D1, D8), Paclitaxel (IV D1) 21 - GEM/Paclitaxel
I:B)Ii\/l:/)SP’aI(::)I|1t5a)xel. Bevacizumabe (IV D1, D15), Paclitaxel (IV 21 i BEV/ Paclitaxel
GEMI/CIS: Gemcitabina (IV D1, D8), Cisplatina (IV D1, D8) 21 - GEMI/CIS
CAPECITABINA VO 21 - CAPECITABINA VO
VINORELBINE IV 21 - VINORELBINE IV
DOXO LIPOSSOMAL IV 28 - DOXO LIPOSSOMAL IV

OUTROS

OUTROS
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ANEXO A - Oficio de aprovacao do CEP
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UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
ESCOLA DE ENFERMAGEM DE RIBEIRAO PRETO
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Centro Colabomdo;da O‘PA&’OMS para o il *A‘v;:kin Bdeirﬂl}t 39;6 - RibelrBa Prelo - S&o Paulo - Braa!l - CEP 14040-902
Desenvolvimento da Pesquisa em Enfermagem Fonm: 65 10 3315.3302 - 55 16 3315.3381 - Fax: 55 16 3315.0518
www.eerp.usp.br - eerpPusp.br

Oficio CEP-EERP/USP n° 048/2017, de 09.03.2017

Prezada Senhora,

Comunicamos que o projeto de pesquisa abaixo especificado foi analisado e
considerado aprovado “ad referendum” pelo Comité de Etica em Pesquisa da Escola de
Enfermagem de Ribeirdo Preto da Universidade de Sio Paulo (CEP-EERP/USP) em 09 de

margo de 2017.
Protocolo CAAE: 63009616.4.0000.5393

Projeto: MUCOSITE BUCAL E QUALIDADE DE VIDA RELACIONADA A SAUDE DE
MULHERES COM CANCER DE MAMA

Pesquisadores: Pabliane Matias Lordelo Marinho
Namie Okino Sawada (orientadora)

Em atendimento a Resolugao 466/12, devera ser encaminhado ao CEP o relatério
final da pesquisa e a publicacao de seus resultados, para acompanhamento, bem como

comunicada qualquer intercorréncia ou a sua interrupg¢ao.

Atenciosamente,

Pref. Dm%.g%t/a Maria Stabile

Coordenadora do CEP-EERP/USP

lima. Sra.

Prof.? Dra. Namie Okino Sawada

Departamento de Enfermagem Geral e Especializada
Escola de Enfermagem de Ribeirio Preto - USP
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ANEXO B — Parecer consubstanciado do CEP

USP - ESCOLA DE
ENFERMAGEM DE RIBEIRAO QW“P
PRETO DA USP

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: MUCOSITE BUCAL E QUALIDADE DE VIDA RELACIONADA A SAUDE DE
MULHERES COM CANCER DE MAMA

Pesquisador: Pabliane Matias Lordelo Marinho

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 63009616.4.0000.5393

Instituigdo Proponente: Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto - USP

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio
DADOS DO PARECER

NGmero do Parecer: 1.955.831

Apresentagdo do Projeto:

Trata-se de parecer de pendéncia.

Objetivo da Pesquisa:

Inalterado

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Os beneficios foram descritos conforme solicitacdo deste colegiado, que sdo os seguintes:direto, porque
sera realizada avaliacao da boca para verificar a presenca de ferida na boca; e indireto, uma vez que o
estudo ira contribuir para o conhecimento acerca da qualidade de vida de mulheres com cancer de mama
em tratamento quimicterapico, visando a deteccao precoce para trata-la no momento certo e de maneira
correta.

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

Inalterado

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoéria:

Anexo oficio para o CEP; alterada FR com a descricdo dos beneficios: e apresentado a segunda versdo do
TCLE que foi alterado, sendo acrescentado os beneficios diretos e indiretos da pesquisa.

Conclusodes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Aprovado

Enderego: BANDEIRANTES 3900

Bairro: VILA MONTE ALEGRE CEP: 14.040-902
UF: SP Municipio: RIBEIRAO PRETO
Telefone: (16)3315-9197 E-mail: cep@eerp.usp.br

Pagina 01 de 03



USP - ESCOLADE
ENFERMAGEM DE RIBEIRAO
PRETO DA USP

Continuacido do Parecer: 1.955.831

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Parecer aprovado Ad Referendum

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Plataforma

§Rgrasi

158

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 02/02/2017 Aceito
do Projeto ROJETO_794221.pdf 19:12:18
Declaracgéao de oficio_resposta.pdf 02/02/2017 |Pabliane Matias Aceito
Pesquisadores 19:11:50 | Lordelo Marinho
TCLE / Termos de | TCLE.pdf 02/02/2017 |Pabliane Matias Aceito
Assentimento / 19:10:11 Lordelo Marinho
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / | Projeto.pdf 13/12/2016 |Pabliane Matias Aceito
Brochura 09:31:09 |Lordelo Marinho
Investigador
Folha de Rosto folhaderosto.pdf 09/12/2016 |Pabliane Matias Aceito

13:17:36__|Lordelo Marinho
Declaragao de oficio.pdf 06/12/2016 |Pabliane Matias Aceito
Pesquisadores 11:50:47 |Lordelo Marinho
Declaracgéao de concordancia_huse.pdf 07/11/2016 |Pabliane Matias Aceito
Instituicao e 21:57:46 |Lordelo Marinho
Infraestrutura
Declaragéo de uso_Cirurgia.pdf 01/11/2016 |Pabliane Matias Aceito
Instituicdo e 23:09:50 |Lordelo Marinho
Infraestrutura
Declaragao de concordancia_Cirurgia.pdf 01/11/2016 |Pabliane Matias Aceito
Instituicdo e 23:03:16 |Lordelo Marinho
Infraestrutura
Declaragao de uso_NOS. pdf 01/11/2016 |Pabliane Matias Aceito
Instituicdo e 23:02:58 |Lordelo Marinho
Infraestrutura
Declaracgéao de concordancia_NOS . pdf 01/11/2016 |Pabliane Matias Aceito
Instituicdo e 23:02:29 |Lordelo Marinho
Infraestrutura
Declaragéo de uso_oncohematos.pdf 20/10/2016 |Pabliane Matias Aceito
Instituicdo e 09:35:28 |Lordelo Marinho
Infraestrutura
Declaragao de concordancia_oncohematos.pdf 20/10/2016 |Pabliane Matias Aceito
Instituicdo e 09:35:04 [Lordelo Marinho
Infraestrutura

Situagao do Parecer:
Aprovado

Enderego: BANDEIRANTES 3900

Bairro: VILA MONTE ALEGRE CEP: 14.040-902
UF: SP Municipio: RIBEIRAQ PRETO

Telefone: (16)3315-9197 E-mail:

cep@eerp.usp.br
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ANEXO C - Autorizacdo de uso dos questionarios da EORTC

Zimbra marinho.pabliane@usp.

QLQ-C30 download request from Pabliane marinho

De : glgc30@eortc.be Qui, 15 de Set de 2016 10:3(
Assunto : QLQ-C30 download request from Pabliane marinho
Para : marinho pabliane <marinho.pabliane@usp.br>

Dear Sir/Madam,

Please find below the links where you can download the documents you requested.
Best regards,

Your data:

Title: Ms

Firstname: Pabliane

Lastname: marinho

Hospital/Institution: University of Sao Paulo (USP)

Address: Avenida dos Bandeirantes, 3900 Campus Universitario - Bairro Monte Alegre
Ribeirdo Preto

County/State: S&o Paulo

Postal Code: CEP: 14040-902

Country: Brazil

Phone: +55 16 3315 3394

Fax: +55 16 3315 3463

Email: marinho.pabliane@usp.br

Protocol: MUCOSITE BUCAL E QUALIDADE DE VIDA RELACIONADA €7 SA€sDE DE
MULHERES COM C#p,NCER DE MAMA

Documents requested:

QLQ-C30 Core Questionnaire in Portuguese

Breast Module (BR23) in Portuguese

QLQ-C30 Scoring Manual

Full reference values

Latest issue of the EORTC Quality of Life Group Newsletter
Scoring Instructions: Breast BR23

URLs:

http://www.eortc.be/gol/files/C30/QLQ-C30%20PortugueseBrazilian.pdf
http://www.eorte.be/qol/files/BR23/BR23%20Portuguese%20(Brazil).pdf
http://www.ecrtc.be/gol/files/SCManualQLO-C30.pdf
http://www.eortc.be/gol/files/RV/RY complete.pdf
http://www.eorte.be/gol/files/QOL newsletter.pdf
http://www.eortc.be/qol/files/ScoringInstructions/BR23 summary.pdf




ANEXO D - Questionario da EORTC QLQ-C30

&

EORTC QLQ-C30 (versio 3.0.)

Nos estamos inferessados em alpons dados sobre vocé e sua sande Responda, por favor, a todas as perpuntas
fazendo vm circule no oimero que melhor se aplica a vocé, Nio ha respostas certas ou erradas. As informagdes

gque vocé fornecer permanecerdo estritamente confidenciais.

Por favor, preencha suas iniciais:

Sua data de nascimento (dia, més, ano): I T
Data de hoje (dia, més, anc): i I T I I

PORTUGUESE (BRAZIL)

It

Voce tem alpnma dificuldade quando faz prandes esforgos,
por exemplo carregar uma belsa de compras pesada ou uma mala?

Voce tem algnma dificuldade quando faz noa longs canunhada?

Vo tem alppma dificnldade quando faz uma
curta caminhada fora de casa?

Woce tem que Scar muna cama ow na cadeira durante o dia?

Voce precisa de ajuda para se alimentar, se vestir,
& lavar ou usar o banheiro?

Durante a altima semana:

10.
LL
12
13.
14
15.
16.

Tem sido difici] trabalhar ou realizar swas atrvidades diarias?

Nae Pouco

Nae Pouco

1

Tem sido dificil praticar sen hobby ou participar de atividades de lazes? 1

Woc# teve falta de ar?

Vocé tem tido dor?

Woce precison repousar”

Woce tem tido problemas para doromr?
Voce tem se sentido fraco/a?

Vocé tem tido falta de apetite?

Woce tem se sentido enjoado/a?

Vocé tem vomitada?

Vocé tem tido prisdo de ventre?

Por faver. passe a paging seguinte

1
1

l

Fed

Fedd

]

Fed

]

Fud  Fed  Fed Fed  bed b Pod  Fed  Ped e

Fod

Modera- Muito
damente
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
Modera- Muito
damente

3 4

4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
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Durante a dltima semana:

17. Vocé tem tido diarreia?

18. Vocé esteve cansado/a?

19. A dor mterferiu em suas atividades diarias?

20. Vocé tem fido dificuldade para se concentrar
em coisas como ler jornal ou ver televisao?

21. Vocé se sentiu nervoso/a?
22. Vocé esteve preocupado/a?
23. Vocé se sentiu wrritado/a facilmente?

24. Vocé se senfiu deprimdo(a)?

25. Vocé tem tido dificuldade para se lembrar das coisas?

26. A sua condicdo fisica ou o tratamento médico tem
mterferido em sua vida fanuhiar?

27. A sua condicdo fisica ou o tratamento médico tem
mterferiddo em suasatividades sociais?

28. A sua condigdo fisica ou o fratamento meédico tem
Ihe trazido dificuldades financeiras?

Para as seguintes perguntas, por favor, faca um circulo em volta do nimero

entre 1 e 7 que melhor se aplica a voce.

N

29. Como vocé classificaria a sua satde em geral, durante a ltima semana?

1 2 3 4 5

Péssima

L]

7

PORTUGUESE (BRAZIL)

Pouco Modera-

damente
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3
2 3

Otima

30. Como vocé classificaria a sua qualidade de vida em geral, durante a \iltima semana?

1 2 3 4 5

Péssima

© Copynght 1995, 1996 EORTC Study Group on Quality of Life. Todos os direitos reservados. Versdo 3.0

7

Otima

Muito

4

4
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ANEXO E - Questionario da EORTC QLQ-BR23

PORTUGUESE (BRAZIL)

&

EORTC OLQ - BR23

As vezes. os pacientes relatam os sintomas ou problemas relacionados abaixo. Por favor. indique até
que ponto vocé apresentou esses sintomas ou problemas durante a ultima semana.

Durante a ultima semana: Nio Pouco Moderado Muito
31. Sentiu aboca seca? 1 2 3 4
32. O que comeu e bebeu teve um sabor diferente do normal? 1 2 3 4
33. Sentiu os olhos doloridos, 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 voce? 1 2 3 4
36. Sentiu-se doente ou indisposta? 1 2 3 4
37. Sentiu fogachos? 1 2 3 4
38. Sentiu dor de cabega? 1 2 3 4

39. Vocé se sentiu menos bonita
devido a sua doenca ou tratamento? 1 2 3 4

40.  Vocé se sentiu menos mulher como resultado

de sua doenca ou tratamento? 1 2 3 4
41.  Achou dificil observar-se nua? 1 2 3 4
42,  Sentiu-se insatisfeita com seu corpo? 1 2 3 4
43. Sentiu-se preocupada com sua saude futura? 1 2 3 4
Durante as ultimas quatro semanas: Nio Pouco Moderado Muito
44, Afe que ponto sentiu desejo sexual? 1 2 3 4

45. Com que freqliéncia foi sexualmente ativa (teve relacdes
sexuais)? (com ou sem relacdo sexual) 1 2 3 4

46. Responda a esta pergunta apenas se tiver sido sexualmente
ativa: Até que ponto o sexo foi satisfatorio para voce? 1 2 3 4

Por favor. continue na folha seguinte




Durante a ultima semana:

17.

18.

49,

50.

51.

52.

53.

Sentiu dores no braco ou ombro?

Sentiu seu braco ou sua mao inchados?

Sentiu dificuldade em levantar ou abrir o braco?
Sentiu dores na area de seu seio doente?

Sentin a area de seu seio doente inchada?

Sentiu a area de sen seio doente demasiado sensivel?

Sentiu problemas de pele no ou na area do seio
doente (i.e., comichdo, pele seca ou escamosa)?

-1

0

PORTUGUESE (BRAZIL)

Pouco Moderado Muito

2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
2 3 4
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