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RESUMO

Introducao: O céancer de mama é mundialmente conhecido por ser uma
neoplasia que possui um alto impacto psicolégico e social, principalmente, em
relacdo ao diagndstico e as alteragdes na qualidade de vida que ocorrem o longo
do tratamento. Objetivo: Analisar a relagdo entre qualidade de vida e diferentes
tipos de protocolos de tratamento farmacol6gico em mulheres com céancer de
mama. Metodologia: Estudo transversal, com mulheres em tratamento
antineoplasico em um hospital publico de Sao Luis/MA. As participantes foram
alocadas em trés grupos, de acordo com protocolo farmacol6gico a que estavam
submetidas: grupo terapia antineopldsica convencional, grupo terapia
antineoplésica alvo e grupo terapia antineoplasica combinada. Foram coletados
dados de prontuarios e sociodemograficos; além da aplicacao de instrumentos
de qualidade de vida (European Organization for Research and Treatment of
Cancer Breast Cancer-Specific Quality of Life Questionnaire -EORTC QLQ C30
e BR-23) em dias especificos do tratamento (antes do inicio da quimioterapia —
D1, apés 21 dias - D21 e 84 dias ap6s o inicio - D84). Os dados foram analisados
no software IBM SPSS versao 20.0, utilizando os testes ANOVA one-way, Qui
quadrado, Exato de Fisher e o SIDAK para multiplas compara¢des, com nivel de
significancia de 0,05. Resultados: A média da idade das mulheres foi de 42,8
anos (+13,24). As participantes sdo, em geral, casadas, pretas ou pardas e com
ensino médio. Apresentaram-se com neoplasia em estadiamento lll, tratamento
do tipo Her2 negativo com o maior uso de protocolo quimioterapicos
ciclofosfamida + doxorrubicina (terapia convencional) e transtuzumabe (terapia
alvo). No questionario QLQ C30, as fungbes emocional, cognitiva e social tiveram
significancia estatistica. Verificou-se que os efeitos colaterais e sintomas do
braco foram relevantes no questionario QLQ BR23. Conclusao: Esse estudo
mostrou que ha uma piora na qualidade de vida das participantes ao longo do
tempo de tratamento, principalmente entre as participantes em tratamento
farmacolégico antineoplasico convencional, fatos evidénciados pela analise dos
fatores emocionais, cognitivos, social e ainda, as alteracdes no efeito colateral e
sintomatologia do braco ao longo do tempo.

Palavras-chave: Cancer de mama; Qualidade de vida; Quimioterapia



ABSTRACT

Introduction: Breast cancer is known worldwide for being a neoplasm that has
a high psychological and social impact, especially in relation to diagnosis and
changes in quality of life that occur during treatment. Objective: To analyze the
relationship between quality of life and different types of pharmacological
treatment protocols in women with breast cancer. Methodology: Cross-sectional
study with women undergoing anticancer treatment in a public hospital in Séo
Luis/MA. Participants were divided into three groups, according to the
pharmacological protocol to which they were submitted: conventional
antineoplastic therapy group, target antineoplastic therapy group and combined
antineoplastic therapy group. Data were collected from medical records and
sociodemographics; in addition to the application of quality of life instruments
(European Organization for Research and Treatment of Breast Cancer-Specific
Quiality of Life Questionnaire -EORTC QLQ C30 and BR-23) on specific days of
treatment (before the start of chemotherapy — D1, after 21 days - D21 and 84
days after onset - D84). Data were analyzed using the IBM SPSS software
version 20.0, using one-way ANOVA, Chi-square, Fisher's exact and SIDAK tests
for multiple comparisons, with a significance level of 0.05. Results: The mean
age of women was 42.8 years (£13.24). The participants are, in general, married,
black or brown and with high school education. They presented with stage Il
neoplasia, negative Her2-type treatment with greater use of chemotherapy
protocols cyclophosphamide + doxorubicin (conventional therapy) and
transtuzumab (target therapy). In the QLQ C30 questionnaire, the emotional,
cognitive and social functions had statistical significance. Side effects and
symptoms of the arm were found to be relevant in the QLQ BR23 questionnaire.
Conclusion: This study showed that there is a worsening in the quality of life of
participants over the course of treatment, especially among participants in
conventional antineoplastic pharmacological treatment, facts evidenced by the
analysis of emotional, cognitive, social factors and also, changes in the effect
collateral and arm symptomatology over time.

Keywords: Breast cancer; Quality of life; Chemotherapy

12



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 - Caracterizacdo sociodemografica de mulheres com cancer
de mama em tratamento farmacologico antineoplasico, Sao Luis,
Maranhao, Brasil, 2021.

Tabela 2 - Caracterizacao clinica de mulheres com cancer de mama
em tratamento quimioterapico, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Tabela 3 - Caracterizacao clinica de mulheres com cancer de mama
em tratamento quimioterapico, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Tabela 4 — Terapéutica Medicamentosa de mulheres com cancer de

mama em tratamento quimioterapico, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Tabela 5 - Valores dos escores obtidos das pacientes (n = 64) para os
dominios de Medida da Qualidade de Saude Global (QLQ) e Escalas
funcionais do questionario EORTC QLQ C30.

Tabela 6 - Valores dos escores obtidos das pacientes (n = 64) para os
dominios de Medida de Escalas de Sintomas do questionario EORTC
QLQ C30.

Tabela 7 - Valores dos escores obtidos das pacientes (n = 64) para os
dominios da Escalas Questionario EORTC QLQ BR23.

p.30

p.31

p.31

p.33

p.33

p.43



LISTA DE QUADROS

Quadro 1 — Estadio do Malignos do Cancer de Mama.

Quadro 2 — Estadiamento TNM do Cancer de Mama.

Quadro 3 — Classes de Antineoplasicos, seus respectivos
mecanismos de acao e principais efeitos colaterais.

Quadro 4 —Principais Protocolos quimioterapicos utilizados no
Tratamento para o cancer de mama.

Quadro 5 — Relagao de Perguntas agrupadas EORTC QLQ C 30 e
BR 23 com as questdes correspondentes, numero de

ltens, variacdo de itens e o referido calculo de score.

p. 10

p.13

p.14



Figura 1:

Figura 2

Figura 3:

Figura 4:

Figura 5:

Figura 6:

Figura 7:

Figura 8:

Figura 9:

Figura 10: Andlise de nauséas/vomito ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com

LISTA DE FIGURAS

Processo de Formacéao da célula tumoral.

: Fluxograma com datas e preenchimento das fichas

e formularios.

Analise da fungéo fisica ao longo do tratamento com

diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres
mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao,
Brasil, 2021.

Anadlise da desempenho de funcao ao longo do trata-
mento com diferentes modalidades antineoplasicas
em mulheres com cancer de mama, Sao Luis,
Maranhdo, Brasil, 2021.

Analise da fungcédo emocional ao longo do tratamento
com diferentes modalidades antineoplasicas em mu-
Iheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao,
Brasil, 2021.

Analise da funcao cognitiva ao longo do tratamento
com diferentes modalidades antineoplasicas em mu-
Ilheres com cancer de mama, S&o Luis, Maranhao,
Brasil, 2021.

Analise da funcao social ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres

com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.

Analise da qualidada de vida ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com

cancer de mama, Séao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Analise da fadiga ao longo do tratamento com diferentes
modalidades antineoplasicas em mulheres com céancer de

mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.

cancer de mama, Séao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

p.04

p.25

p.34

p.34

p.35

p.36

p.36

p.37

p.38

p.38



Figura 11:

Analise da dor ao longo do tratamento com diferentes

modalidades antineoplasicas em mulheres com céancer de
mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.

Figura 12:

Figura 13:

Figura 14:

Figura 15:

Figura 16:

Figura 17:

Figura 18:

Figura 19:

Figura 20:

Figura 21:

Analise da dispinéia ao longo do tratamento com diferentes
modalidades antineoplasicas em mulheres com cancer de
mama, S&o Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.

Analise da insbnia ao longo do tratamento com diferentes
modalidades antineoplasicas em mulheres com cancer de
mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Andlise da falta de apetite ao longo do tratamento
com diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres

com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Analise da constipacéo ao longo do tratamento com diferentes

modalidades antineoplasicas em mulheres com cancer de mama,

Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Analise da funcao cognitiva ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com
cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Analise da fungéo cognitiva ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres
com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.

Analise do efeito colateral ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres
com cancer de mama, Sio Luis, Maranhdo, Brasil, 2021.

Analise do efeito perda de cabelo ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com
cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.

Analise da imagem corporal ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com
cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Analise da perspectiva futura ao longo do tratamento com
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com
cancer de mama, Sao Luis, Maranhéo, Brasil, 2021.

p.39

p.40

p.40

p.41

p.42

p.42

p.43

p.44

p.46

p.46



Figura 22: Analise da funcao sexual ao longo do tratamento com p.47
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com
cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Figura 23: Analise da satisfacao sexual ao longo do tratamento com p.48
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com
cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Figura 24: Analise da sintomatologia no brago ao longo do tratamento com p.48
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com cancer
de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.

Figura 25: Analise da sintomatologia da mama ao longo do tratamento com p.49
diferentes modalidades antineoplasicas em mulheres com cancer
de mama, Sao Luis, Maranhéo, Brasil, 2021.



SIGLAS E ABREVIACOES

AJCC American Joint Committee on Cancer

BRCA1 Gene Breast Cancer Type 1

BRCA2 Gene Breast Cancer Type 2

CCE Carcinoma de Células Epiteliais

DATASUS E}epartamento de Informagéo do Sistema
Unico de Saude

EGS Estado Geral de Saude

EORTC Organizacao Européia de Pesquisa

eTratamento do Cancer

INCA Instituto Nacional do Céancer

MO Médula Ossea

OMS Organizacao Mundial de Saude (OMS)

PQ Protocolo de Quimioterapia

QT Quimioterapia

QvL/QL Qualidade de Vida

QvVG Qualidade de Vida Global

QVRS Qualidade de Vida Relacionado a Saude

RCBP Registro de Cancer de Base Populacional

RHC Registros Hopitalares de Cancer

SIM Sistema de Informacao sobre Mortalidade

Sus Sistema Unico de Saulde

TCLE Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido

TNM Tumor-No6dulo-Metastase

UICC International Union for Cancer Control

WHO World Health Organization



SUMARIO

1 INTRODUCAO
2 FUNDAMENTAGCAO TEORICA

2.10 Cancer e Sua Epidemiologia
2.2 Cancer de Mama: Abordagem Inicial
2.3 Tipos de Cancer de Mama
2.4 Diagnostico
2.5 Estadiamento Clinico e Patologico (TNM)
2.6 Tratamento
2.6.1 Estadiamento | e Il
2.6.2 Estadiamento IlI
2.6.3 Estadiamento IV
2.6.4 Principais Protocolos Quimioterapicos do Cancer de Mama
2.7 Citotoxicidade Mediada pela Terapia Medicamentosa

2.8 Qualidade de Vida

3 OBJETIVO

3.1 Geral
3.2 Especifico

4 METODOLOGIA

© 0O N O O

4.1 Tipo de Estudo
4.2 Periodo e Local de Estudo
4.3 Amostragem
4.4 Coleta de Dados
4.41 Coleta de Dados Epidemiologicos e Clinicos
4.4.2 Questionario de Qualidade de Vida e Calculos dos Escores
ASPECTOS ETICOS
ANALISE ESTATISTICA
RESULTADOS
DISCUSSAO
CONCLUSAO

01
03
03
05
07
08
09
11
11
12
12
13
15
18
23
23
23
23
23
23
24
24
24
25
28
28
30
50
56



REFERENCIA

APENDICES
ANEXOS

57

88
91



1 INTRODUGCAO

O cancer é considerado um problema de saude publica mundial (WHO, 2018). O
ndamero de casos novos de cancer cresce a cada ano, e para o triénio 2020 — 2022, a
estimativa do Instituto Nacional de Cancer (INCA) José Alencar Gomes da Silva é a
ocorréncia de cerca de mais de 1.875.000 milhées de casos novos de cancer, sendo 625 mil
para cada ano. (INSTITUTO NACIONAL DO CANCER, 2020).

Estima-se que o cancer de mama represente cerca de 66.280 casos novos, e para
cada ano do referido triénio, esse valor corresponde a um risco estimado de 61.61 casos
novos a cada 100 mil mulheres. Excluindo os tumores de pele do tipo ndo melanoma, o
cancer de mama feminina € a mais frequente em todo o pais, com uma estimativa de
21,34/100 mil na Regiao Norte, 44,29/100 mil na Regiao Nordeste, 81,06/100 mil na Regiédo
Sudeste, de 71,16/100 mil na Regido Sul e de 45,24/100 mil na Regido Centro-Oeste.
Estimativas para o ano de 2020 do niumero de casos novos de cancer de mama feminina
para o Estado do Maranhao seja cerca de 840 por 100 mil habitantes (INSTITUTO
NACIONAL DO CANCER, 2020).

O tratamento para mulheres diagnosticadas com cancer de mama pode incluir a
cirurgia, quimioterapia, radioterapia e a hormonioterapia, de forma isolada ou em
associacao, que contribuem para a cura e aumentam a sobrevida, mas trazem danos
psicoldgicos, fisicos e sociais a saude das mulheres (LOPES et al., 2016).

A maior parte dos agentes quimioterdpicos pode causar reagbes indesejaveis,
ocasionando eventos adversos e inducdo de citotoxicidade na medula Oéssea
(mielotoxicidade). A duracao dessas reacdes mielotoxicas pode variar com efeito da dose
dependente e de acordo com a capacidade regenerativa do individuo. Ademais, os efeitos
adversos podem ser intensificados, principalmente quando a quimioterapia € realizada
utilizando mais de uma droga, originando esquemas de diferentes combinac¢des (TACAR et
al., 2013; MINOTTI et al., 2014; SANTOS, 2017; YOUNG, 2017).

A mielotoxicidade (anemia, neutropenia e trombocitopenia) estd associada a
alteracdo na qualidade de vida, reducéo nas taxas de cura e sobrevida do paciente (SOUSA;
WILLIAN, 2020; SOUSA et al, 2020; PIRES; MAMPRIM, 2021).

Durante todas as fases do tratamento, as pacientes com cancer de mama passam
por experiéncias que alteram suas emocdes e sua percepgao em relacdo ao seu corpo
(fisicas) a sua constituigao fisica e que podem influenciar diretamente na Qualidade de Vida
Relacionada a Saude. E importante relatar que pessoas que apresentam comorbidades,



como hipertensao e diabetes, apresentam pior pontuacdo na escala de qualidade de vida
quando do diagnéstico de cancer de mama (DO NASCIMENTO, 2020).

Dependendo do tratamento implementado e da fase da doencga, a qualidade de vida
(QV) da mulher é afetada. Os efeitos do tratamento, como nauseas e vémitos, fadiga, dor,
insénia, queda de cabelo, depressdo, mutilacdo, presenca de feridas e temor da morte,
causam desconfortos fisicos, alteragdes organicas, podendo afetar a saude mental das
mulheres em tratamento. Dessa maneira, a prestacdo do cuidado integral é relevante e
respaldado pela ciéncia que permita conhecer e avaliar a QV dessas pacientes (LIMA & DA
SILVA, 2020; BINOTTO & SCHWARTSMANN, 2020; SILVEIRA et al, 2021).

Assim, independentemente da intencdo curativa das terapias, é crucial analisar
questbes em relacdo aos efeitos da citotoxicidade em curto, médio e longo prazo da
quimioterapia, que podem afetar a qualidade de vida geral da paciente. Dessa forma, pode-
se afirmar que a quimioterapia € o tipo de tratamento antineoplasico que mais impacta
negativamente na qualidade de vida das pacientes com cancer de mama (SALES et al.,
2019; BIOTTO, M; SCHWARTSMANN, G; 2020).

Portanto, que o tratamento das pacientes acometidas com cancer de mama tem sido
desafiador e que sao necessario novas abordagens terapéuticas e/ou agdes de prevecao e
controle das alteragcbes metabdlicas, objetivando contornar esses transtornos devido ao
tratamento. Dessa maneira, o objetivo deste trabalho foi analisar a relacao entre a qualidade
de vida e diferentes tipos de protocolos de tratamento farmacolégico em mulheres com

cancer de mama.



2 FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 O Cancer e sua Epidemiologia

O cancer é um termo que abrange mais de 100 diferentes tipos de
doencas malignas que tém em comum o crescimento desordenado de células,
que podem invadir tecidos adjacentes ou érgédos & distancia. E considerado um
dos principais problemas de saude publica no mundo, pois esta diretamente
relacionado a morte prematura. O aumento da incidéncia e da mortalidade em
todo o mundo, é norteado tanto por aspectos relacionados pelo envelhecimento,
quanto pelo crescimento populacional, e outros associados ao desenvolvimento
socioeconémico, como por exemplo, a mudancga na distribuicdo e na prevaléncia
dos fatores de risco de cancer. (BRAY et al., 2018).

E importante destacar que o processo de formacao da celula neoplésica
(carcinogénese) € um processo complexo, ainda pouco compreendido, que
ocorre em multiplas etapas (iniciagdo, promogao, proliferacdo e invasao), nas
quais as células saudaveis se tornam maligna através de uma série de mutacdes
progressivas e cumulativas. Tais mutagdes surgem a partir de lesées provocadas
pela interacdo de agentes fisicos, quimicos e bioldégicos com o material genético.
Embora as células disponham de mecanismos de reparo que removam,
eficientemente, a maior parte das lesbes introduzidas em seu DNA, uma
pequena parcela delas ndo chega a ser reparada ou é reparada de forma
incorreta e como conseqiéncia surgem as mutacdes. A célula que sofreu
mutacao se divide de maneira rapida e desordenada e da origem a uma massa

tumoral que pode ser maligna ou benigna (PICINNI, 2021) (Figura 1).



CELULAS NORMAIS DIVISAO CELULAR CELULA MUTADA
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Figura 1: Processo de formagé&o da celula tumoral.
Fonte: INSTITUTO NACIONAL DE CENCER, 2018.

A estimativa para o Brasil no periodo compreendido de cada ano do triénio
em 2020-2022 aponta que ocorrerdo 625 mil casos novos de cancer (450 mil,
excluindo os casos de cancer de pele ndo melanoma). O cancer de pele, do tipo
ndao melanoma, esta categorizado como com maior incidéncia com 177 mil casos
(representara 27,1% de todos os casos de cancer em homens e 29,5% em
mulheres), e em seguida os canceres de mama e préstata (66 mil cada), colon e
reto (41 mil), pulm&o (30 mil) e estdbmago (21 mil). Em relagdo aos homens,
(suprimindo o do cancer de pele ndo melanoma), destaca-se o céancer de
prostata (29,2%), seguido de célon e reto (9,1%) e pulmao (7,9%). Nas mulheres,
exceto o cancer de pele ndo melanoma, os canceres mais incidentes da
pespectiva do triénio sera o de mama (29,7%), colon e reto (9,2%), colo do utero
(7,4%) (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2019).

Em relagdo a distribuicdo da incidéncia por regiao geografica no Brasil,
nota-se divergéncia em relagao ao tipo de cancer. Na Regidao Sudeste concentra
mais de 60% da incidéncia dos canceres em geral, seguida pelas Regibes



Nordeste (27,8%) e Sul (23,4%), assim, nas Regides Norte e Nordeste, a
incidéncia do cancer de mama, estbmago, prostata e colo do utero tem um
quantitativo importante. A Regido Centro-Oeste, possui em seu perfil o cancer
do colo do utero e o de estdbmago entre os mais incidentes. Nas Regides Sul e
Sudeste, predominancia esta nos canceres de préstata e mama feminina, assim
como o de pulmao e de intestino (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER,2019).
Estimativas para o ano de 2020 o Estado do Maranh&o, segundo o
Instituto Nacional de Cancer (2019), apresentaram entre os principais canceres
o de pele ndo melanoma (2.290 casos), de mama (840 casos), colo de utero (890

casos) e de prostata (1850 casos).

2.2 Cancer de Mama: Abordagem inicial

No Brasil as estimativas de incidéncia de cancer de mama se apresenta
como o tipo de cancer mais frequente na populagao feminina e esse indice vém
crescendo ao longo dos anos. Para o biénio 2018 e 2019 foram de 59.700 casos
novos, o que representa 29,5% dos canceres em mulheres, excetuando-se o
cancer de pele ndo melanoma, estima-se mais de 66.280 de casos de cancer de
mama para o triénio 2020 a 2022 (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2019).

No cerne da génese do cancer de mama encontra-se uma condi¢do
heterogénea, multifatorial e complexa, essa heterogeneidade se aplica tanto a
histéria natural do cancer quanto a manifestacdo de sintomas (DEVITA, 2011;
SILVA et al.,, 2013). O risco do céancer de mama em uma populagédo
(principalmente a feminina) é diretamente proporcional as caracteristicas
biol6gicas e comportamentais na qual estdo inseridos, assim como das
condicoes ambientais, politicas, econémicas e sociais (INSTITUTO NACIONAL
DE CANCER, 2017).

Dentre os principais fatores de risco para o desenvolvimento da doenca,
observa-se os fatores genéticos, aspectos do sistema enddcrino e a idade (idade
acima dos 50 anos). Pode-se ressaltar os habitos de vida (sedentarismo,
obesidade), etnia e a influéncias de fatores ambientais (exposi¢cdes frequentes
a radiac6es ionizantes). No que tange os aspectos relacionados ao sistema
enddcrino tem-se: menarca precoce (até 11 anos de idade), nuliparidade, idade
avancada, menopausa tardia (acima de 55 anos), primeira gestacao ap6s os 28
anos, uso de contraceptivos por longo periodo (mais de cinco anos), terapia de



reposicdo hormonal e historico familiar. (SILVA; RIUL, 2011, CECILIO et al.,
2015; TOLENTINO, 2016; BRAY et al., 2018; FERLAY et al., 2018).

No que concerne os fatores genéticos, pode-se citar alteragdes nos genes
breast cancer (BRCA1 e BRCA2) que sao classificados como genes de
supressao tumoral, que regulam o metabolismo e o ciclo celular e reparo de
danos ao DNA. O BRCAT1 localiza-se no cromossomo 17 na posicéo 21 (17g21)
e sua principal funcéo € a reparacéo do DNA na recombinacao homologa, reparo
por excisdo de nucleotideos (REN) e na regulagdo do ciclo celular, sendo
expresso quando ha uma instabilidade genbmica mediada por
estrogénio. O BRCAZ esta situado no cromossomo 13 na posigéao 12.3 (13g12.3)
e através da interacdo com a proteina RAD51 possui a funcado de reparar as
quebras na dupla fita de DNA (CECILIO et al., 2015; TOLENTINO, 2016; BRAY
et al., 2018; COELHO et al, 2018; FERLAY et al., 2018).

Genericamente, o efeito cancerigeno pode aparecer quando os dois
genes supressores - BRCA1 e BRCAZ - perderem sua fungédo nos dois alelos
(Hipétese de Knudson), com uma mutagao na linhagem germinativa (herdada),
seguida por outro evento que silencie o gene (mutagdo somatica). Desta forma,
quando estes genes perdem sua fungéo eles ndo param o ciclo celular e nao
estimulam o sistema de reparo e a apoptose, provocando o efeito carcinogénico.
(CECILIO et al., 2015; TOLENTINO, 2016; BRAY et al., 2018; COELHO et al,
2018; FERLAY et al., 2018).

Neste contexto, a prevencdo para esse tipo de cancer baseia-se no
controle dos fatores de risco e no estimulo aos fatores de prote¢cdo, como
alimentacao saudavel, pratica de atividade fisica, controle do peso corporal e a
abstencao do consumo de bebidas alcodlicas (INUMARU, SILVEIRA, NAVES,
2011; GOMES et al., 2020). As acdes de prevencao auxiliam no enfrentamento
ao cuidado com saude, aléem de melhorar a Qualidade de Vida (QV) das pessoas,
sendo assim, faz-se necessario mencionar que as consequéncias de uma
doenca crbnica impactam diretamente no ambito dos aspectos sociais e
econdémicos do pais, o que faz do conhecimento sobre fatores de risco e de
protecdo das doencas um passo relevante em direcdo a uma sociedade mais
saudavel e equanime (BORGES et al., 2019; GOMES et al., 2020;).



2.3 Tipos de Cancer de Mama

A classificagcdo do cancer de mama, que norteia o tratamento, depende
de muitos fatores, por exemplo: as particularidades de sua génese e sua
extensao, potencial de causar metastase, acometimento de tecidos vizinhos, da
presenca ou ndo de receptores hormonais (estrogénio e/ou progesterona, que
estimulam o crescimento do tumor) e a expressividade elevada ou n&o de uma
proteina denominada HER2 (receptor 2 do fator de crescimento epidérmico
humano — que esta envolvida no processo de estimulo da divisdo celular) (SILVA
2018; FEMAMA, 2019; PASQUALINI, 2021)

Sendo assim, na préatica clinica € importante classificar os tumores
mamarios conforme a classificacado molecular e quanto ao corte histoldgico.

A Classificacdo Molecular é definida pela presenca ou auséncia de
proteinas denominadas receptores hormonais, como estrogénio, progesterona e
HER 2 no carcinoma (SILVA 2018; FEMAMA, 2019; INSTITUTO NACIONAL DE
CANCERE, 2020; PASQUALINI, 2021). Assim, entende-se:

- Luminal A: tumores que apresentam receptores de estrogénio e progesterona
positivos, ndo apresentam a superexpressdo da proteina HER2 (HER2
negativo). E caracterizado pelo crescimento lento das células dos tumores.

- Luminal B: possuem receptores estrogénio e/ou progesterona positivos, nao
superexpressam a proteina HER2 (HER2 negativo), ainda possuis outros tipos
mais agressivos. Distinguisse do Luminal A por um nivel mais acelerado de
proliferacao celular.

- HER2: auséncia da superexpressao dos receptores hormonais e tém a
expressao da proteina HER2 (HER2 positivo).

- Triplo Negativo: ndo possuem nem expressdao hormonal (estrogénio e
progesterona) e nem a superexpressao proteina de HER2.

A classificagdo baseada no Corte Histologico esta relacionada ao local de
surgimento do tumor e sua manifestagdo aos tecidos adjacentes (SILVA 2018;
FEMAMA, 2019; INSTITUTO NACIONAL DE CANCERE, 2020; PASQUALINI,
2021). Assim, tem-se:

- Carcinoma Ductal In Situ: afeta os ductos mamarios é o tipo de cancer de
mama localizado, que nio atinge outros tecidos ou 6rgaos. E comum a presenca

de receptores de hormdnios e apresenta-se potencialmente invasivo.



- Carcinoma Ductal Invasivo: caracteriza-se por romper os ductos mamarios e
se desenvolvendo nos tecidos vizinhos. O tumor possui pelo menos um receptor
hormonal na superficie das suas células.

- Carcinoma Lobular In Situ: é originario nas glandulas produtoras de leite e
nao atinge outros tecidos adjacentes.

- Carcinoma Lobular Invasivo: origina-se nos l6bulos mamarios, podendo
atingir outros tecidos. Possui receptores de estrogénio e progesterona em suas
células, mas nao superexpressa a proteina HER2.

Desse modo, torna-se imprescindivel o conhecimento do tipo tumoral, a
fim de obter um diagndstico preciso e assim a classificacdo do cancer de mama
(neoplasia mamaria), pois, apenas apds essa 0 tracado terapéutico sera
efetuado considerando as subjetividades de cada linha de tratamento adaptado

ao tipo de tumor e as particularidades de cada paciente.

2.4 Diagnéstico

Em relagdo ao diagnéstico do cancer de mama, € mais comum utilizar os
exames de imagem seja ela a mamografia ou a ultrassonografia. A mamografia
€ padréo ouro no diagndstico do cancer de mama e deve ser realizada uma vez
ao ano para mulheres entre 45-54 anos, e a acima desta faixa etaria a cada dois
anos. Essa deve ser realizada em caso de nddulos mamarios ou qualquer
alteracao na percepcao das mamas. A ultrassonografia da mama possui papel
no diagnéstico diferencial das lesbes, contribuindo para caracterizagdo do tumor
e direcionamento dos possiveis procedimentos intervencionistas (INCA et al.,
2019).

Desse modo, torna-se importante a necessidade de educacéo em saude
para a populacao, a fim dessa ser um agente ativo na promogao, prevengao e
tratamento de sua saude, um dos caminhos para essa finalidade é a continua
participacao dos profissionais da saude em enfatizar a comunidade em participar
das campanhas promovidas pelo SUS (Sistema Unico de Satde) em prol da
saude dos cidad&os.

2.5 Estadiamento Clinico e Patoldgico pelo Sistema TNM
O estadiamento do cancer de mama possui um papel essencial para o

manejo do tratamento da paciente, bem como para mensurar o prognostico da



doenga. Assim, a definicdo de estadiamento abrange conceitos que integram
uma visdo objetiva do paciente e associagdo com seu quadro clinico e
patolégico. A avaliacdo do grau de disseminagdo do tumor € de relevante
importancia, pois a classificacao de cada caso é de acordo com a particularidade
do paciente, sendo norteadores da escolha do tratamento antineoplasico,
refletindo ndo apenas a taxa de crescimento e a extensdo da doenga, mas
também o tipo de tumor e sua relacdo com o hospedeiro, assim como as
caracteristicas do paciente (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2018).

Atualmente, o cancer de mama é estadiado baseado no Sistema TNM,
para cada tipo de cancer € atribuida uma letra ou nimero para descrever o tumor,
linfonodos e metastases. O sistema TNM classifica os tumores de acordo com
os atributos histolégicos que influenciam sobremaneira no prognéstico: tamanho
do tumor (T), presenca e extensao do acometimento linfonodal locorregional (N)
e a presencga ou auséncia de metastases (M) (AMERICAN CANCER SOCIETY,
2017; AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019). O estadiamento clinico e
patolégico deve seguir a 82 edicdo do Comité Conjunto Americano de Cancer
(AJCC) - Manual de Estadiamento de Cancer.

A atualizacdo do estadiamento do céncer de mama inclui, o
estadiamento anatdémico, um progndstico clinico e patolégico, conforme
demonstrado pelo Comité Conjunto Americano de Cancer e Uniao Internacional
para Controle do Cancer (AJCC - UICC). Dessa forma, a determinagdo do
tamanho do tumor, da invasao linfatica e presenga ou auséncia de metastase,

estabelece o estadio atual da doenca, como ilustrado nos Quadros 1 e 2.

Quadro 1- Estadio do cancer de mama

Estadio T N M
0 Tis NO MO
[ T1 NO MO
A TO N1 MO

T1 N1 MO
T2 NO MO
1B T2 N1 MO
T3 NO MO
A TO N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1-2 MO
B T4 N1-3 MO
T1-4 N3 MO
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| IV | T1-4 | N1-3 | M1 |
Fonte: Adaptado do AJCC Cancer Staging Manual. 7th ed. New York, NY: Springer, 2010.

Quadro 2- Estadiamento TNM do cancer de mama

Tumor primario (T) Caracteristicas
Tis Carcinoma intraductal, carcinoma lobular in situ
T1 Tumor menor ou igual a 2cm em sua maior dimensao
T1a Tumor até 0,5cm
T1b Tumor de 0,6cm a 1cm
Tic Tumorde 1,1 a2cm
T2 Tumor de 2,1 a 5cm
T3 Tumor acima de 5cm
T4 Tumor de qualquer diametro com invasao
direta da pele ou caixa toracica
T4a Extensao a parede toracica
T4b Edema ou ulceragao de pele da mama ou nédulos
cuténeos satélites restritos a pPé"‘SHa mama
T4c Associacao de T4a e T4b
T4d Carcinoma inflamatoério
Linfonodo (N) Caracteristicas
Nx Os linfonodos nao podem ser avaliados (remocao
cirurgica prévia)
NO Auséncia de metastases para linfonodos
N1 Acometimento de linfonodos axilares ipsilaterais moveis
N2 Acometimento de linfonodos axilares ipsilaterais fixos
N3 Acometimento de linfonodos de cadeia mamaria interna
ipsilateral
Metastase(M) Caracteristica
MO Sem metastase
M1 Metastase a distancia

Fonte: Adaptado do AJCC Cancer Staging Manual. 7th ed. New York, NY: Springer, 2010.
Apesar do estadiamento oncoldgico ter como base a extensdo anatémica

dos tumores e relacdo com muitos fatores (idade, género, sinais e sintomas),
atualmente muitos fatores como duracédo e intensidade dos sinais e sintomas,
idade, género, tipo tumoral e suas propriedades bioldégicas séo
comprovadamente conhecidos como preditores da resposta a terapia proposta e
do prognéstico do paciente (SALOMAO et al,. 2019).

2.6 Tratamento

Muitos avancos no tratamento do cancer de mama aconteceram nos
ultimos tempos, principalmente no que diz respeito a procedimentos cirlrgicos
menos invasivas e mutilantes; bem como a individualizagdo do tratamento e os

fatores subjetivos e objetivos de cada paciente. Quando o diagnéstico ocorre no
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inicio da doenga a chance do tratamento tem maior potencial curativo, porém
quando ha evidéncias de metastases tumoral, o tratamento é focado em
melhorar a qualidade de vida e prolongar a sobrevida. O progndstico nao
depende apenas da extensao da doenca (estadiamento) e das caracteristicas do
tumor, mas também das caracteristicas do paciente (INSTITUTO NACIONAL DE
CANCER, 2020).

As modalidades de tratamento podem ser divididas em: Tratamento local
como cirurgia e radioterapia (além de reconstrucdo mamaria) e Tratamento
sistémico que inclui protocolo de quimioterapia (PQ), hormonioterapia e/ou
terapia biolégica. A escolha do tipo de tratamento esta relacionada a inumeros
fatores dentre eles o estadio tumoral que pode variarem |, Il, [l ou IV (SANTOS,
2020; INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2021; PASQUALLI, 2021).

2.6.1 Estadios l e ll

O procedimento habitual utilizado nos estadios | e |l consiste em cirurgia,
que pode ser conservadora (caracterizada pela retirada apenas do tumor) ou de
mastectomia - parcial ou total (retirada da mama seguida de reconstrucdo do
tecido mamario).

O tratamento quimioterapico, quando necessario, é realizado com o
objetivo de destruir as células cancerigenas que possam ainda estar presentes
no organismo apods a intervengao cirurgica, considera-se esse tratamento como
adjuvante. Por outro lado, quando a quimioterapia é realizada antes da cirurgia
ou radioterapia, este tem o objetivo de reduzir o tamanho ou a extensao do tumor
antes da intervencao cirdrgica, considerado assim, como
tratamento neoajuvante (SANTOS, 2020; INSTITUTO NACIONAL DE CANCER,
2021; PASQUALLI, 2021).

As caracteristicas do tumor sdo fundamentais na mensuragdo dos
receptores hormonais (receptor de estrogénio e progesterona) e quando a
hormonioterapia pode ser indicada, além dos receptores de HER-2 (fator de
crescimento epidérmico 2) - com possivel indicagdo de terapia biolégica anti-
HER-2 positivo (SANTOS, 2020; INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2021;
PASQUALLI, 2021).

2.6.2 Estadio lll
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No Estadio Il encontra-se os pacientes com tumores maiores, porém
ainda localizados in situ. Nessa situacao, o tratamento sistémico quimioterapico
€ a modalidade terapéutica inicial. Apds regressao tumoral, segue-se com o
tratamento local (cirurgia e radioterapia). A neoadjuvancia é uma modalidade de
tratamento que possui muitos beneficios pois permite tornar um tumor inoperavel
em operavel, aumenta 0 numero de cirurgias menos agressivas e diminui o
namero de linfadenectomias e mastectomias. E ainda, possibilita avaliar a
resposta do tumor a quimioterapia ou hormonioterapia in vivo, 0 que fornece
informagdes importantes sobre o progndstico do paciente (SANTOS, 2020;
INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2021; PASQUALLI, 2021).

2.6.3 Estadio IV

Nesse Estadio encontra-se um tumor mais agressivo e metastatico e o
tratamento terapéutico deve levar em consideracdo os potenciais efeitos
colaterais da quimioterapia, assim é fundamental que a decisdo terapéutica
busque o equilibrio entre o possivel prolongamento da sobrevida do paciente,
qualidade de vida e a resposta tumoral ao tratamento. A principal modalidade
para estadio IV é sistémica, sendo que o tratamento local reservado para
indicagdes restritas. A atencao aos fatores relacionados a qualidade de vida da
paciente deve ser preocupacao constante nos profissionais de salude ao longo
de todo o processo terapéutico (SANTOS, 2020; INSTITUTO NACIONAL DE
CANCER, 2021; PASQUALLI, 2021).

Tem-se ainda a quimioterapia paliativa, a qual objetiva o controle de
sintomas da doenga metastatizada. Quando existe um risco de recorréncia,
como em casos relacionados ao tamanho do tumor e suas caracteristicas,
comprometimento dos linfonodos e idade da paciente (SANTOS, 2020;
INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2021).

O estadiamento tumoral esta relacionada a Qualidade de Vida (QV) do
paciente, assim, é crucial um diagnéstico correto visando uma terapia com
menores impactos de eventos adversos no tratamento e garantir a seguranga a
fim de otimizando a qualidade de vida do paciente ao longo de sua terapia

culminando, assim, em um prognaostico favoravel.

2.6.4 Principais Protocolos Quimioterapicos do Cancer de Mama
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A utilizagdo de agentes quimicos, com o objetivo de tratar os tumores

malignos mamarios, tornou-se uma das mais importantes e promissoras

maneiras de combater este tipo de cancer. A quimioterapia consiste no uso de

drogas citotéxicas que devem ser administradas isoladas ou combinadas, a fim

de atuarem em fases diferentes da divisdo celular, destruindo as células que

apresentam uma disfunc&o no seu processo de crescimento ou divisdo. Dessa

forma, os medicamentos séo divididos por classes e segundo o seu sitio de acédo
no processo de divisao celular (Quadro 3) (INCA, 2018; PIAZZA, 2021).

Quadro 3: Classe de antineoplasico, seus respectivos mecanismos de acao e
principais efeitos colaterais.

Classe de
Antineoplasicos

Exemplo de
Farmacos

Mecanismo de
Acéo

Principais
Efeitos
Colaterais

Agentes Alquilantes

Ciclofosfamina e

Ligacdo ao DNA

Alopécia, rubor

Ifosfamida causando morte | facial, nauseas e
celular. vomito.
Fluoracila e Bloqueio as vias Fotofobia,
Antimetabdlitos Metotrexato metabdlicas da prurido,
sintese estomatite e
DNA/RNA. anorexia.
Compostos de Carboplatina e Inibicdo da Pancitopenia,

Platina Cisplatina transcricao e hipocalemia e
replicacédo do diarreia.
DNA e apoptose.
Alopécia,
Antraciclinas Doxorrubicina e Impede a divisao nauseas,
Epirrubicina celular da célula pancreatite e
neoplasica. leucopenia.
Vincristina e Impede a Perda de peso,
Produtos Vegetais Vimblastina formacdo do fuso | ileo paralitico e
mitético. cOlicas.
Anticorpo Transtuzumabe e Bloqueio da Alteracoes
Monoclonal Pertuzumabe Proliferacao enzimaticas e
Celular. cardiotoxicidade.
Estimulo do Dores
Agentes Diversos Interferon alfa e sistema musculares,
beta imunologico e fadiga, dor de
retarda cabeca.
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crescimento de
tumores.

Fonte: INCA, 2018 e Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica (2021).

Com a finalidade de potencializar os efeitos do medicamentos contra o

cancer de mama & comum ocorrer a mescla de mecanismos de acao de

diferentes drogas, dessa forma, esses s&o divididos por protocolos de

quimioterapia que sdo comumente utilizados no tratamento do cancer de mama,

tem-se alguns exemplos no Quadro 4.

Quadro 4- Principais protocolos quimioterapicos utilizados no tratamento para o

cancer de mama.

Protocolo Drogas /Doses Fonte

Quimioterapia

Doxorrubicina + Doxorrubicina: 60 mg/m?2 BEAR et al.,
Ciclofosfamida + Ciclofosfamida: 600 mg/m? 2003.
Docetaxel (ACT) Docetaxel: 100 mg/m?

Paclitaxel + Paclitaxel: 175 mg/m? EARL et al.,
Epirrubicina + Epirrubicina: 90mg/m? 2009.
Ciclofosfamida (TEC) Ciclofosfamida: 600 mg/m?
Fluoracila + Fluoruracila: 500 mg/m? BONNETERRE
Epirrubicina+ Epirrubicina: 100 mg/m?2 et al., 2005.
Ciclofosfamida (FEC) Ciclofosfamida: 500 mg/m?.
Fluoracila + Fluoruracila: 600 mg/m? TANCINI et al.,
Metotrexato + Metotrexato: 40 mg/m? 1983.
Ciclofosfamida (CMF) Ciclofosfamida: 100 mg/m?

Doxorrubicina + Doxorrubicina: 60 mg/m?2 ROMOND et
Ciclofosfamida + Ciclofosfamida:600mg/m? al., 2005.
Paclitaxel (ACTH) Paclitaxel : 175 mg/m?

Capecitabina Capecitabina 2000mg/m?2 BLUM et al.,
1999.
Trastuzumabe: 4 mg/kg dose de
Trastuzumabe e ataque; entdo 6 mg/kg JOHN et al.,
Paclitaxel Paclitaxel: 90 mg/m? 2012.
Trastuzumabe Trastuzumabe: 4 mg/kg dose de BASELGA et
ataque; entdo 6 mg/kg al., 2005.
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Docetaxel + Trastuzumabe: 8 mg/kg IV dose
Trastuzumabe + de ataque no D1 e dose de
Pertuzumabe manutengao de 6 mg/kg IV
Pertuzumabe: 840 mg dose de | GIANNI et al.,
ataque no D1 e dose de 2012.

manutencao de 420 mg
Docetaxel: 75 - 100 mg/m2 IV no
D1

Fonte: SILVA, 2018. Legenda: D1 = primeiro dia de tratamento farmacoldgico; IV = intravenoso.

2.7 Citotoxicidade Mediada pela Terapia Medicamentosa

Mais de 100 agentes antineoplésicos sédo utilizados no tratamento do
cancer, seja de maneira isolada ou em combinacdo com outras classes de
medicamentos ou tipos de tratamentos. Dessa forma, esses medicamentos
apresentam diferentes composi¢des quimicas e farmacoldgicas, o que influéncia
na sua farmacocinética e farmacodinamica, nas formas de administracao, na
acao especifica contra o cancer e na diversidade de efeitos colaterais (BONASA
& GATO, 2012; BRASIL, 2018).

As células tumorais possuem uma alta capacidade de divisdo, tendem a
formar novas células mais rapidamente do que as células normais, essa
caracteristica a torna um alvo ideal para os medicamentos antineoplasicos.
Entretanto, algumas quimioterapias ndo diferenciam as células cancerigenas
das células saudaveis, causando danos a essas Ultimas gerando importantes
efeitos colaterais e esses estdo associados a alteracbes na fisiologia do
paciente. Assim os ciclos de terapia medicamentosa devem conter intervalos
temporais, 0os quais sdo essenciais para a renovac¢do das células normais do
paciente (BONASSA, 2000; YOUNG, 2017; INSTITUTO NACIONAL DE
CANCER, 2018).

Esses medicamentos que nao possuem seletividade para as células
cancerosas sao inseridos no grupo de Terapia Antineoplasica Convencional
(TAC), por exemplo, temos o protocolo com ciclofosfamida e doxorrubicina (Ac),
a qual difere de uma Terapia Alvo (TA) como os tratamentos envolvendo a
monodroga Trasntuzumabe, pois essa possui especificidade para o(s)
receptore(s) do tumor; minimizando assim o desencadeamento de eventos
adversos. Porém, ainda existe um tipo de tratamento que denominamos de

Terapia Combina, pois trata-se de terapias inespecificas (TAC) e especificas




16

(TA) e sao utilizadas em tumores mais graves e que expressam menor
quantidade os receptores tumorais especificos, como exemplo cita-se Protocolo
de Transtuzumabe e Docetaxel (BONASA & GATO, 2012; BRASIL, 2018,
INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2018; PIAZZA, 2021),

Os efeitos colaterais decorrentes da quimioterapia sdo consequéncia da
toxicidade intrinseca do agente antineoplasico a qualquer tecido de proliferacao,
seja de células normais ou cancerosas, pois se caracteriza por uma alta atividade
mitética e ciclo celular curto e, deste modo, tem como consequéncia o
aparecimento de efeitos indesejados (BONASSA; GATO, 2012). E considera-se
que, a auséncia de especificidade do tratamento antineoplasico acarreta maiores
efeitos colaterais nocivos ao organismo, que além dos sintomas caracteristicos
do cancer sofre com as alteracdes organicas da quimioterapia, o que influencia
diretamente no sucesso da terapia e a qualidade de vida do paciente.

Segundo Fuchs e Wannmacher (2017), a toxicidade dos agentes
quimioterapicos abrange todos os sistemas fisiolégicos do corpo e em periodos
que compreende manifestacdes recentes ou tardias, pode-se citar como
exemplo: reagOes alérgicas e anafilaticas, fadiga, alteragbes metabdlicas,
disfungdes sexuais, varios tipos de toxicidade como a pulmonar, nefrotoxicidade
e hepatotoxicidade, gastrointestinal, cardiotoxicidade e a toxicidade
hematoldgica que é considerada uma das causas mais comuns de ébitos nesses
pacientes.

Diversos medicamentos podem ser citados para enfatizar os efeitos
colaterais da quimioterapia, esse texto tomara como exemplo a doxorrubicina
(antraciclina) nao seletiva de primeira classe, utilizada em muitos protocolos de
cancer de mama.

Essa possui significante agilidade na eliminacdo de células em divisdo e
grande capacidade de reduzir a progressao neoplasica. Apesar dos beneficios a
doxorrubicina, esta apresenta uma cardiotoxicidade importante, induzida por
doses cumulativas, manifestando efeitos agudos ou crénicos que oscilam de
arritmias a insuficiéncia cardiaca congestiva. Causa ainda mielotoxicidade
observada através de leucopenia, neutropenia, trombocitopenia e anemias, dose
dependente e de acordo com a capacidade regenerativa do individuo (TACAR
et al., 2013; MINOTTI, 2014; KLOPFLEISCH et al., 2016; MITRY & EDWARDS,
2016; CAPPETTA et al., 2018; RENU et al., 2018).
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Outros medicamentos como a ciclofosfamida e fosfamida possuem efeitos
nefrotoxicos, causando cistite hemorragica e podendo alterar a morfologia do
néfron, levando a liberacao proteica excessiva, glomérulo esclerose e evolugao
a proteinuria grave e insuficiéncia renal (TACAR et al., 2013; MALYSZKO et al.,
2017). Todos esses fatores podem ser potencializados mediante a utilizagao de
protocolos de tratamento com outras drogas que afligem o sistema orgéanico do
individuo (SURESH et al, 2010; PIAZZA, 2021).

Os efeitos colaterais, de maneira geral apresentam-se mais intensos no
periodo de 7 a 10 dias apds aplicagdo do ciclo de quimioterapia, este €&
fortemente influenciado pelo tipo de quimioterapia no protocolo que esta sendo
seguido, uma vez que é levado em consideracao as caracteristicas quimicas da
droga e a resposta intrinseca do paciente (GATO, 2012; SORRATO et al, 2016;
DE SOUSA et al, 2020). Sob essa perspectiva, considera-se um termo chamado
“Nadir” que é o intervalo de tempo entre a aplicacao da droga quimioterapica e
do aparecimento do menor valor da contagem hematolégica é durante esse
periodo que ocorre a mielosupressdo ou depressao medular. A fungcdo da
medula 6ssea (MO) é impedida assim como a reposicdo de elementos
sanguineos circulantes levando o paciente a ter anemia, leucopenia, linfopenia
e trombocitopenia, fatores fortemente influenciadores na diminuigdo da
qualidade de vida das pacientes em uso de quimioterapia citotoxica (BRASIL,
2019; BONASSA, 2012). Apds o Nadir, segue a recuperagao medular até atingir
valores préximos a normalidade ou pelo menos do pré-tratamento, diminuindo
dessa maneira os eventos adversos, e consequentemente, favorecendo uma

melhor qualidade de vida ao paciente.

Dessa forma, é possivel notar que o tratamento de cancer de mama
impacta negativamente na qualidade de vida de mulheres, seja nos aspectos
fisicos ou emocionais (ALVES, 2021). Entdo, observou-se que todos o0s
protocolos quimioterapicos afetam com variavel intensidade as escalas de saude
do paciente (sintomas, social, emocional e psicoldgica) e ainda, é possivel inferir
que a quimioterapia ocasiona efeitos adversos que limitam a condicéo fisica do
paciente comprometendo a sua qualidade de vida (BINOTTO &
SCHWARTSMANN, 2020).
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2.8 Qualidade de Vida

A | Conferéncia Internacional sobre
Promogéao de Saude (Conferéncia de Otawa)
teve a participagdo de cerca de 38 paises e
como principal produto dessa conferéncia a
chamada Carta de Ottawa, que se tornou uma
referéncia para as ideias de promocao da
salde em todo o mundo (WHO, 2020).

A definicdo de promogédo da saude € o “processo de capacitacédo da
comunidade para atuar na melhoria da sua qualidade de vida e saude, incluindo
participacado no controle deste processo”. Esse documento afirma que saude é o
mais expressivo recurso para o pleno desenvolvimento social, econémico e
pessoal de um povo, assim, como importante dimensao de sua qualidade de
vida, aprofundando a ideia de vida saudavel. Reintera que as condi¢des e os
requisitos para a saude estao além da simples expressao auséncia de doenca,
mas trata a saude em sua integralidade, dessa forma esses requisitos sao:
educacéao, habitacdo, renda, paz, ecossistema estavel, recursos sustentaveis,
equidade e justica social (BUSS, et al 2020).

Sob essa perspectiva, a necessidade criar ambientes favoraveis a saude
implica no reconhecimento das relacées de dependéncia entre a saude e 0s
diversos setores que compdéem a sociedade: o acesso a informacao e
oportunidades de aprendizagem, educacgao para a saude em casa, na escola, no
trabalho e em outros espacos coletivos, a protecdo do meio ambiente e a relacao
dos impacto das mudancas ambientais; o trabalho, lazer, moradia, escola, dentre
outros; todos esses fatores estdo ligados diretamente ao processo de saude do
individuo. Para reorientagdo dos servicos de saude, existe a necessidade da
superagao do atual modelo biomédico - centrado na doenga e na assisténcia
médica curativa, assim, os resultados esperados seriam transformagbes na
organizagao e financiamento dos sistemas e servigos, enfatizando a promog¢ao
da saude e a formagéao dos profissionais j& com outra mentalidade. (BUSS, et al
2020; WHO, 2020).

Definir, entdo, qualidade de vida e estabelecer relacbes para sua
avaliacdo nao ¢é tarefa efetivamente objetiva e simpléria, visto que a
heterogeneidade das inumeras varidveis envolvidas e ainda o conceito esta

imerso em multiplas concepgbes e varia conforme determinantes culturais e
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historicos, com mudancas dos estados cotidianos, ecdlogicos, emocionais e de
uma resposta intrinseca e subjetiva do individuo (MAKLUF, DIAS, BARRA, 2006;
BARBOSA, 2014).

Na década de 90, a Organizacao Mundial da Saude (OMS) conceituou a
qualidade de vida como “a percepgéao do individuo sobre a sua posi¢ao na vida”
dentro do seu sistema de valores e contexto cultural e ainda em relacdo a
expectativas, objetivos, padroes e preocupacgdes” (WHO, 1997).

O processo da relagcdo saude-doenca passaram a ser vistos como
multifatoriais, originando o interesse pela qualidade de vida como uma concepg¢éo
global de avaliacdo dessa multiplas concepgdes subjetivas em relagdo a saude. A
otimizacao da qualidade de vida passou a ser um dos resultados esperados das
politicas publicas e praticas assistenciais voltadas para a promocao da saude e
prevencao de doencgas (SEIDL; ZANNON, 2004; BARBOSA, 2014).

Levando em considerando a alta incidéncia de céncer de mama e o
impacto que o diagnéstico e o tratamento acarretam na vida da mulher, os
estudos tém ressaltado a importancia de se estudar sobre a qualidade de vida
das mesmas (VILLAR et al., 2017; SILVA, 2018; FERREIRA, DE REZENDE,
2019).

O cancer de mama é considerado um problema de saude publica que
afeta a Qualidade de Vida Relacionada a Saude (QVRS) do paciente e tende a
causar impacto negativo no tratamento. O tratamento antineoplasico resulta em
uma diversidade de reagdes fisioldgicas que causam alteragdes hematoldgicas
e bioquimicas resultando até em atrasos nos ciclos de tratamento e diminui¢do
da dosagem medicamentosa (sub-dose). Essas alteracdes nos ciclos e doses
medicamentosas permitem o agravamento da doenca, a diminuicdo na QVRS e
comprometimento do progndstico do paciente (FERREIRA, DE REZENDE,
2019).

A busca da qualidade de vida ao longo do tratamento e de sobrevida livre
da doenca tem sido cada vez mais importante para o sucesso da terapéutica
oncoldgica. Assim, a qualidade de vida pode ser mensurada em pacientes
oncoldgicos com o intuito de tentar mensurar o impacto da doencga na vida do
individuo no contexto biopsicosocial, enfatizando a importancia a integralidade
do cuidado em saude (FERREIRA, DE REZENDE, 2019).

Dessa forma, essa medida pode ser realizada através de questionarios
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que sao capazes de dar uma dimensdo do problema, detectando as
necessidades funcionais como fatores psicologicos e sociais dos pacientes, aléem
de ser utilizada como norteado de planejamento de agdes e intervengdes
terapéuticas mais precisas (VILLAR et al., 2017; SILVA, 2018; FERREIRA, DE
REZENDE, 2019).

Atualmente, existem instrumentos com a finalidade de avaliar a Qualidade
de vida relacionada a saude (QVRL) em pacientes com cancer de mama, como
o questionario Organizacdo Mundial da Saude Qualidade de Vida (WHOQOL-
bref), Analise Funcional da Terapia do Cancer de Mama (FACTB) e Pesquisa de
Saude de Formulario Curto (SF36). Porém, existe a falta de um consenso na
literatura sobre quais sao os melhores instrumentos a ser utilizado para
dimensionar fielmente as dificulades do tratamento antineoplasico, por se tratar
de um construto multidimensional, subjetivo, alterando-se com a percepc¢ao,
tempo e cultura (BARBOSA, 2014; SILVA et al, 2018; FERREIRA, DE REZENDE
FRANCO, 2019).

Estudos pioneiros de SHARP et al (1999), mostraram que a forma de
aplicagéo dos questionarios EORTC (QLQ-C30 e QLQ-BR23) por entrevista ou
autoadministracdo nao interfere nos escores relatados pelos pacientes, assim
para validacao aplicou-se o questionario; Makluf e cols (2006) explicitaram que
0s instrumentos mais utilizados sao os questionarios EORTC QLQ-C30 e BR-23,
pois trata-se de um instrumento de direito autoral pertencente a Organizacao
Européia de Pesquisa e Tratamento do Cancer (EORTC), que foi traduzido em
varios paises e em validado em 81 idiomas. O questionario EORTC QLQ-C30 é
autoexplicativo, composto por 30 perguntas, sendo dividido em trés dimensdes:
Qualidade de Vida Geral/Global, Escala de Sintomas (nomeadas fadiga, dor,
dispnéia, insbnia, perda de apetite, nausea e vomito, constipacéo, diarréia e
dificuldade financeira) e Escalas Funcionais (denominadas funcao fisica, funcao
emocional, fungao cognitiva, fungao geral e fungéo social). O questionario BR23,
é especifico para pacientes com cancer de mama, e € composto por 23 questdes
divididas em duas dimensbes: escalas de sintomas (efeitos da quimioterapia,
preocupacao com queda de cabelo, sintomas na mama e sintomas no braco) e
escalas funcionais (imagem corporal, perspectiva futura, funcdo sexual e
satisfacao sexual) (ALEGRANCE, 2006).

A versao brasileira do instrumento EORTC apresentou excelentes indices
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de confiabilidade e reprodutibilidade, além de ter sido considerado com perguntas
de facil compreencédo e aplicacdo (MICHELS, LATORRE, MACIEL, 2013). A
avaliagdo da qualidade de vida relacionada a saude se apoia no entendimento e
compreensao das necessidades humanas fundamentais e seu respaldo pelas
politicas de saude publica, visto que a integralidade do individuo e a promogao
da saude sao garantia constitucionais.

A qualidade de vida relacionada a saude é considerada um importante
desfecho em estudos clinicos sobre cancer. E necessario complementar os
desfechos clinicos convencionais com informagbes que representem a
percepgao dos pacientes sobre o desfecho. Uma melhor compreensédo da QVRS
pode levar a um melhor atendimento aos pacientes com cancer (OSOBA, 2011;
CEREZO et al, 2012). A medicao dos resultados relatados pelo paciente,
incluindo a qualidade de vida relacionada a saude, com ferramentas confiaveis
e validas e sua incorporagdo na pratica clinica para pacientes com cancer de
mama tém vantagens primordiais. As escalas dos EORTC fornecem valiosas
informacdes  progndésticas quando combinadas com  informagdes
sociodemograficas e clinicas (PERRY, CHANGE, 2007; VELIKOVA et al, 2012,
GADISA el al, 2019).

A necessidade da qualidade de vida tem sido cada vez mais importante
para o sucesso da terapéutica e pode ser mensurada através de questionarios
que sao capazes de detectar as necessidades funcionais como fatores
psicoldgicos e sociais dos pacientes, além de ser utilizada como indicador pelas
Equipes de Saude e Familia para nortear estratégias de intervencdes
terapéuticas e planejamento de agdes para promoc¢ao de saude individual ou
coletiva.
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3 OBJETIVOS
3.1 Geral
Analisar a relagao entre qualidade de vida e diferentes tipos de protocolos de

tratamento farmacolégico em mulheres com cancer de mama.

3.2 Especificos

- Descrever as caracteristicas sociodemograficas e clinicas das participantes;

- Avaliar a qualidade de vida das participantes em diferentes tipos de tratamento
antineoplasico;

- Avaliar a qualidade de vida das participantes em diferentes periodos do ciclo do tratamento
antineoplasico;

- Identificar os eventos adversos mais preponderantes longo do tratamento e sua relacao

com a qualidade de vida das participantes.

4 METODOLOGIA
4.1 Tipo de Estudo

Trata-se de um estudo descritivo de corte transversal realizado com mulheres com
cancer de mama e que foram divididas em 3 grupos de tratamento antineoplasico: a) grupo
terapia antineoplasica convencional (TAC), que compreende a quimioterapia tradicional
(auséncia de anticorpo monoclonal na terapia), b) grupo terapia antineoplasica alvo (TAA),
que utiliza exclusivamente anticorpo monoconal e ¢) grupo terapia antineoplasica combinada

(TAC), que utiliza o tratamento antineoplasico tradicional em associacao com terapia alvo.

4.2 Periodo e Local de Estudo

A pesquisa e foi desenvolvida no Hospital de Cancer do Maranhdo, que € de
financiamento publico e especializado em oncologia, que dispde de consultérios de atendimento
ambulatorial, servicos de pronto atendimento integral e possui 18 poltronas para
quimioterapia ambulatorial, uma unidade de terapia intensiva e semi intensiva, cinco salas
de centro cirurgico e 78 leitos de internacao clinica e cirdrgica. Este hospital localiza-se no
municipio de Sao Luis/MA e é referéncia em diagndstico, tratamento e acompanhamento
oncoldgico para o estado do Maranh&o.

A coleta de dados foi realizada na unidade de quimioterapia do referido hospital, no
periodo de outubro de 2019 a dezembro de 2020.
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4.3 Amostragem

A amostragem foi de 64 mulheres, obtida de maneira ndo probabilistica de acordo
com a livre demanda do inicio do tratamento antineoplasico em mulheres diagndsticadas
com cancer de mama.

Foram consideradas para compor este estudo mulheres maiores de 18 anos, com
diagnostico de cancer de mama e que iriam iniciar o tratamento antineoplésico.

Como critérios de ndo inclusdo usou-se: gestantes, lactantes e mulheres em uso de
medicamentos antidepressivos, além daquelas com deficiéncia cognitiva que
impossibilitasse a entrevista e a resposta aos questionarios. Como critério de exclusao
utilizou-se a indisponibilidade de informagdes no prontuario hospitalar, auséncia em alguma
sessao de quimioterapia ou realizacao de radioterapia.

4.4 Coleta de Dados
4.4.1 Coleta de Dados Epidemiologicos e Clinicos

As mulheres foram abordadas no saldo de Quimioterapia de maneira individualizada
e garantindo privacidade e sigilo. As pacientes foram convidadas a participar do estudo apds
a explanagéo do objetivo do mesmo e dos procedimentos que iriam ser realizados. Todas
as participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e em
seguida foi realizada a coleta de dados.

A coleta de dados ocorreu ao longo do ciclo de tratamento das participantes e foi
composta por analise das informag¢des contidas nos prontudrios (dados antropométricos,
preséncia de comorbidades, caracteristicas clinicas da doenca, tipo de tumor, estadiamento
e tipo de quimioterapia antineoplasica). Além disso, foi aplicado um questionario com
perguntas sobre os habitos de vida, as caracteristicas sociodemograficas e a qualidade de
vida.

Para avaliar a qualidad de vida foram aplicados dois questionarios do grupo European
Organization for Research and Treatment of Cancer (EORTC) sobre qualidade de vida —
EORTC QLQ 30 e EORTC BR23 (ANEXO 1 e 2). Esses questionarios foram traduzidos para
a lingua portuguesa, falada no Brasil e validados por Michels e cols. (2013). Os mesmos
foram aplicados ao longo do tratamento durante as quimioterapias, a saber: D1, D21 e D84.

Os ciclos no tratamento antineoplasico se refere ao nimero de aplicacdes e intervalo
entre as doses do tratamento quimioterapico. Este intervalo é importante para que corpo se
recupere dos efeitos colaterais dos medicamentos. Sendo assim, a repeticao do tratamento
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€ necessaria para que se mantenha a doenca em controle, ou para se intensificar e aumentar
a chance de cura. Importante ressaltar que o ciclo de tratamento depende do medicamento
utilizado, da combinacdo de medicamentos escolhida e da doenca que se esta tratando
(BRASIL, 2019).

Dessa forma, a aplicagédo dos questionarios foi norteada pelo periodo de aplicagéo da
terapia antineoplésica, visando rastrear as manifestagbes agudas relacionadas ao
tratamento, assim, de acordo com o protocolo instistitucional do Hospital de Cancer do
Maranhao, foi considerado:

- D1 - 0 12 Ciclo de quimioterapia (antes do inicio): visando descrever a qualidade de
vida antes de iniciar o tratamento antineoplasico;

- D21 - 0 22 Ciclo de quimioterapia: visando avaliar os efeitos causados pelo 1° Ciclo
de tratamento ao longo de 21 dias (intervalo entre os ciclos);

- D84 - 0 5° Ciclo (apds 3 meses de tratamento): visando verificar as manifestacdes
de eventos adversos relacionados ao tratamento e relaciona-los a qualidade de vida ao longo
de 3 meses.

Figura 2. Fluxograma com datas e preenchimento das fichas e formularios.

\
» Questionario Sociodemogréfico e Clinico;
* Avaliacao do Tratamento Antineoplasico (Protocolo/Ciclo);

* Preenchimento dos Questionarios EORTC QLQ C 30 e BR 23 -
Antes de Iniciar a Quimioterapia. Y,
~

+ Avaliacao Clinica D21 (Antes de realizar o 2° ciclo);
* Preenchimento dos questionarios EORTC QLQ C 30 e BR 23.

/
~

a¢

* Avaliagéo Clinica D84 (Antes de realizar o 5° ciclo);
» Preenchimento dos questionarios EORTC QLQ C 30 e BR 23.

O
(0]
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/
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Fonte: O autor

4.4.2 Questionarios de Qualidade de Vida e Calculo dos Escores

Neste estudo foram utilizados o questionario sobre qualidade de vida amplamente
aplicado para cancer, o European Organization for Research and Treatment of Cancer
Quality of Life Questionnaire (EORTC QLQ-C30), e o instrumento especifico (EORTC BR23)
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para avaliar qualidade de vida no cancer de mama, o Supplementary Questionnaire Breast
Cancer Module (SQBCM).

O questionario EORTC C30 é multidimensional, auto-administravel e consiste de 30
questbes que definem a qualidade de vida geral, com cinco escalas funcionais (fisica,
papel/desempenho, cognitiva, emocional e social), trés escalas de sintomas (fadiga, dor e
nausea/vomito) e seis itens simples (dispnéia, insénia, perda de apetite, constipagao,
diarréia e dificuldades financeiras) (KLEE, et al., 1997).

Por sua vez, o EORTC BR-23 investiga a qualidade de vida especifica em pessoas
com cancer de mama. Consta de 23 questdoes incorporadas em escalas para mensurar
efeitos colaterais da quimioterapia, sintomas relacionados ao braco e a mama, imagem
corporal e fungédo sexual; além disso, possui itens sobre a satisfacdo sexual, disturbio pela
perda de cabelos e perspectivas futuras (KLEE, et al., 1997).

Ambos os questionarios (QLQ-30 e BR-23) sao validados e traduzidos para o
portugues falado no Brasil e foram selecionados por serem amplamente utilizados em muitos
paises. Para avaliar as respostas aos questionarios levou-se em consideracdo as
orientagdes contidas no Manual dos Escores do EORTC (FAYERS et al, 2001). As médias
dos escores de cada dominio foram transformadas matematicamente, em escalas que
variam de 0 a 100 pontos, mediante orientacdes do referido manual, em termos gerais 0 zero
reflete o pior estado de saude e cem, o melhor estado de saude. Assim, para as Escalas
Funcionais e para o Estado Geral da Saude (EGS), um escore maior representa um maior
nivel de funcionalidade e um melhor estado geral. Para as Escalas de Sintomas, um escore
maior representa um maior nimero de sintomatologia, refletindo na menor qualidade de vida.

Os indices dos dominios foram obtidos, matematicamente, por meio da associacao
de uma ou mais respostas e sua média. Utilizou-se férmulas com base em transformacéao
linear para gerar os indices supra citados.

Inicialmente para a realizagao dos calculos, foi estabelecida um Escore Bruto (EB) de
cada escala (ou dominio), que foi formado pelo somatério do valor das alternativas
escolhidas em cada questao/item que compde a escala, e foi dividido pelo numero de
respostas. Ressalta-se que o valor das alternativas varia de 1 a 4, da questdo 1 a28 e 31 a
53, de 1 a 7 das questdes 29 e 30 (FAYERS et al, 2001). O Célculo do Escore Bruto (EB)

deu-se pela seguinte férmula:

EB =q1+92+93......qn/n
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7

Observa-se que o0 “n” é o numero total dos itens que compdem a escala ou item
individual. A seguir, recorre-se a uma transformagéo linear, onde os escores devem variar

de 0 a 100, que estes deve seguir 0s seguintes itens:

Célculo para as Escalas Funcionais:

E1 = [1-(EB-1)/ variag&o] *100

Célculo para o escore de Qualidade de Vida Global (QVG):

QVG =[(EB-1)/variacao] *100

Célculo para as Escalas de Sintomas:

E2 = [(EB-1)/variacdo]*100

Quadro 5 — Relacao de perguntas agrupadas do EORTC QLQ-C30 e BR23 com as questdes
correspondentes, numero de itens, variacao de cada item e o referido calculo de escore.

Dominios Questoes Item Variacao Célculo
Escore
Medida  Global 29 e 30 2 6 E2
de Salde/QVG
Escalas Funcionais
Funcéao Fisica 1ab 5 3 E1
Desempenho de 6e7 2 3 E1
Papéis
Funcao Emocional 21e24 4 3 E1
Funcéao 20e 25 2 3 E1
Cognitiva
Funcao Social 26 e 27 2 3 E1
Escala de Sintomas
Fadiga 10,12 e 18 3 3 E2
Nauseas e Vémito 14e 15 2 3 E2
Dor 9e19 2 3 E2
Dispneia 8 1 3 E2
Insénia 11 1 3 E2
Perda de Apetite 13 1 3 E2
Constipacao 16 1 3 E2
Diarreia 17 1 3 E2
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Dificuldade Financeira 28 1 3 E2
ltens B23
Efeitos Colaterais 31,32,33,34,36,37,38 7 3 E2
Perda de Cabelo 35 1 3 E2
Imagem Corporal 39,40,41,42 4 3 E1
Perspectivas 43 1 3 E1
Futuras
Fungao Sexual 4445 2 3 E1
Satisfacdo Sexual 46 1 3 E1
Sintomas
relacionados ao brago 47,48,49 3 3 E2
Sintomas
relacionados a 50,51,52,53 4 3 E2
mama

Fonte: LOBO, 2013

5 Aspectos Eticos

Esta pesquisa possui aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa do Hospital
Universitario da Universidade Federal do Maranhdo sob parecer numero: 3.890.265,
seguindo as normas da Resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude e suas
complementares. Os dados foram coletados apenas apds a leitura, compreensao e

assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

6 Analise Estatistica

Todos os dados foram organizados e tabulados no microsoft Excel 2016 e
apresentados em forma de tabelas e gréficos. Inicialmente foram realizadas analises
descritivas. Para o célculo estatistico, empregou-se o software Programa IBM® SPSS
Statistics , versédo 20.0 considerando intervalo de confianga 95% e nivel de significancia 0,05.

Ressalta-se que as andlises dos dados foram realizadas nos periodos (D1, D21 e
D84) e ciclos definidos de quimioterapia, através dos trés grupos (Terapia Antineoplasica,
Combinada e Alvo), assim, a analise estatistica e o cruzamento de dados consideraram essa
particularidade do referido estudo.

Para as variaveis sociodemograficas e clinicas, foram utilizadas tabelas com
frequéncias absoluta e correspondente porcentagem, bem como medida de tendéncia
central (mediana) e medida de variabilidade (desvio - padrao). Para varidveis qualitativas
(categodricas) utilizou-se o teste Qui Quadrado e Exato de Fisher, bem como o teste ANOVA
para variaveis quantitativas. Para as comparacoes entre os grupos foi utilizado o ANOVA

Oneway e para a comparacao entre grupos com fator intra sujeito - tempo, foi utilizado teste
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ANOVA com medidas repetidas. Em relagdo a analises de Qualidade de Vida utilizou-se
Anova mista de duas vias e considerando a comparagao entre a qualidade de vida, o tempo
de exposicao ao tratamento D1, D21 e D84 e o tipo de tratamento e o Pos teste SIDAK para

neutralizar erros das analises de multiplas comparacgdes.



7 RESULTADOS

29

Participaram deste estudo 64 mulheres, com média de idade de 42,8 (£13,24) anos,

sendo que 57 (89,06%) representam a faixa etaria entre 21 e 59 anos. A cor de pele

autodeclarada predominante foi a preta/parda com 37 (57,8%) mulheres e 38 (59,37%)

possuem estado civil casada. Notou-se também que 35 (54,69%) mulheres procedem do

municipio de Sao Luis (MA) e que 34 (53,12%) participantes possuem 0 ensino médio

completo e 44 (68,75%) encontram-se desempregadas (Tabela 1).

Tabela 1 - Caracterizagao sociodemografica de mulheres com cancer de mama em tratamento farmacol6gico
antineoplasico, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Variavel Min/Max Média + Desvio Padrao
Idade (N=64) 19/77 42,8 + 13,24
Faixa Etaria N %
19 - 20 anos 1 1,56
21 -39 anos 29 45,32
40 - 59 anos 28 43,75

> 60 anos 6 9,37

Etnia/Cor N %

Branca 27 42,2
Pardo ou Preto 37 57,8
Estado Civil N %

Casada 38 59,37
Nao Casada 26 40,63
Procedéncia N %

Séo Luis 35 54,69

Outro Municipio 27 42,18
Outro Estado 2 3,13
Escolaridade %

Analfabeto 0 0
Ensino Fundamental 11 17,19
Ensino Médio 34 53,12
Ensino Superior 19 29,69

Ocupacao N %

Com Emprego 16 25
Sem Emprego 48 75

Fonte: Elaborado pelo autor
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No que conserne a presenca de comorbidades verificou-se que 42 (65,62%)
participantes ndo apresentavam comorbidades. Dentre as mulheres que possuiam
comorbidades 6 (9,37%) tinham diabetes mellitus, 8 (12,5%) hipertensao arterial e 4 (6,25%)
com diabetes mellitus associada com hipertensao arterial. Como outras comorbidades foram
destacadas gastrite e diagnéstico de ansiedade e depressao (Tabela 2).

Tabela 2 - Caracterizacdo das comorbidades em mulheres com cancer de mama em tratamento
quimioterapico, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Comorbidades N %
Diabetes mellitus 6 9,37
Hipertensao arterial 8 12,5
Diabetes + Hipertensao 4 6,25
Gastrite 1 1,57
Ansiedade 2 3,12
Depressao 1 1,57
Sem comorbidades 42 65,62

Fonte: Elaborado pelo autor

Quanto aos protocolos de quimioterapia verificou-se 35 (54,68%) participantes
estavam na terapia antineoplasica convencional, sendo que o protocolo AC (Ciclofosfamida
e Doxorrubicina) teve maior prevaléncia (15/23,43%). A terapia combinada estava sendo
realizada por 12 (18,75%) participantes sendo que o protocolo Transtuzumabe +
Pertuzumabe + Docetaxel foi 0 com maior nimero de realizacées (5/7,82%) e 17 (26,55%)
participantes estavam realizando terapia alvo, com 10 mulheres (15,62%) utilizando
Transtuzumabe (Tabela 3).

Tabela 3 — Terapéutica Medicamentosa utilizada por mulheres com cancer de mama em tratamento
quimioterapico, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
Tipo de Tratamento

Farmacoldgico Protocolos Quimioterapia N %
AC (Ciclofosfamida + Doxorrubicina) 15 23,43
ACT (Doxorrubicina + Ciclofosfamida +
Paclitaxel) 1 1,57
. CMF (Fluorecila, Metotrexato e
Terapia Ciclofosfamida) 1 1,57
Antineoplasica Docetaxel 7 10,93
Convencional FEC (Fluorouracil, Epirrubicina e
Ciclofosfamida) 5 7,81
Paclitaxel 3 4,68
TEC (Paclitaxel, Epirrubicina e
Ciclofosfamida) 2 3,12
Vinorelbina 1 1,57
Total 35 54,68
Transtuzumab + Pertuzumab + Paclitaxel 1 1,56
Terapia Combinada Transtuzumab+Docetaxel 4 6,25
Transtuzumab+Pertuzumab+Docetaxel 5 7,82
Transtuzumabe + Paclitaxel 1 1,56
Transtuzumabe + Pertuzumabe + 1 1,56
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Docetaxel
Total 12 18,75
Transtuzumab 10 15,62
Terapia Transtuzumab + Pertuzumab 7 10,93
Alvo Total 17 26,55

Fonte: Elaborado pelo autor

Em relacdo a verificagdo do estadiamento tumoral foi verificado que 56 (87,5%)
participantes apresentavam-se em estagio avancado (estagios lll e IV) e em relagao ao tipo
de terapia predmoninou o adjuvante representando 54 (84,39%) mulheres. Quando
analisado o estadiamento por modalidade de tipo de terapia obteve-se valor
estatisticamente significativo (p=0,007) e o mesmo foi observado para analise entre tipo de

tratamento e tipo de terapia (p<0,001) (Tabela 4).

Tabela 4 - Caracterizacao do estadiamento e tipo de terapia de mulheres com cancer de mama em tratamento
quimioterapico, Sao Luis, Maranhéo, Brasil, 2021.

VARIAVEIS QUALITATIVAS (N + %)

TIPO DE TRATAMENTO
VARIAVEIS CATEGORIAS Combinada = Quimioterapia Terapia p valor
Antineoplasica Alvo
] 0 (0,0%) 1 (1,6%) 7 (10,9%)
Estadiamento m 6 (9,4%) 18 (28,1%) 7 (10,9%) 0,007
\Y; 5 (7,8%) 16 (25%) 4 (6,3%)
*Adj Her 2- 0 (0%) 29 (45,29%) 0 (0%)
Tipo de Terapia *Adj Her 2+ 3 (4,7%) 5(7,71%) 17 (26,6%) = <0,001
**Neo Adj Her 2- 0 (0%) 1(1,6%) 0 (0%)
**Neo Adj Her 2+ 8 (12,5%) 0 (0%) 1(1,6%)
Fonte: Elaborado pelo autor IC=95% e nivel de significancia 0,05.

Legenda: Her 2: Receptor tipo 2 do Fator de Crescimento Epidérmico Humano.
*Adj = Adjuvante. **Neo Adj = Neo Adjuvante.

Os dados dos dominios da medida de qualidade de saude global (QLQ) e escalas
funcionais do questionario EORTC QLQ C30, no intervalo de tempo do tratamento
quimioterapico (D1, D21 e D84) estao apresentados nas Tabelas 5 e 6. Observou-se que o
resultado da qualidade de saude global apresentou valores estatisticamente significativos
(p<0,0001) quando avaliados ao longo do tratamento (diferentes fases do tratamento). Além
disso, as variaveis funcdo emocional (p=0,0042), cognitiva (p = 0,005) e social (p = 0,008)
também apresentaram significancia estatistica no decorrer do processo de quimioterapia
antineopléasica (Tabela 5). Verificou-se ainda que dentre as variaveis de sintomas, a fadiga

(p=0,028), nauseas/vomito (p=0,001) e dificuldade financeira (0,0035) apresentaram um
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nivel de significancia estatistica (Tabela 6), de acordo com o tempo de tratamento

antineoplasico.

Tabela 5 - Valores dos escores obtidos de mulheres com cancer de mama em tratamento farmacol6gico
antineoplasico para os dominios de Medida da Qualidade de Saude Global (QLQ) e Escalas funcionais do
questionario EORTC QLQ C30, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.

Variavéis Minimo Maximo Mediana Desvio p valor
Padréao
Fungéo Fisica - D1 73,33 100 100 7,92
Funcéo Fisica - D21 46,67 100 100 12,08 0,370
Fungao Fisica - D84 46,67 100 93,33 12,33
Desempenho de Papeis — D1 66,67 100 100 7,71
Desempenho de Papeis — D21 50 100 100 15,03 0.635
Desempenho de Papeis — D84 50 100 100 13,27 ’
QLQ C30 Funcdo Emocional — D1 41,67 100 83,33 21,01
Funcoes s , 0.0042
Fungéo Emocional — D21 33,33 100 83,33 17,47 ’
Fungdo Emocional — D84 33,33 100 91,67 15,86
Fungao Cognitiva — D1 83,33 100 100 8,85
Funcéo Cognitiva — D21 83,33 100 100 8,33 0,005
Funcéo Cognitiva — D84 83,33 100 100 9
Funcgéo Social — D1 0 100 50 20,98
Funcéo Social — D21 16,67 83,33 58,33 17,30 0,008
Funcao Social — D84 16,67 100 50 19,12
2
QLQ €30 oL - Dt 2: 32 Si’: DB oo
Geral QLQ - D21 12,49
QLQ — D84 16,67 83,33 58,33 18,39

Fonte: Anova mista duas vias
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

Tabela 6 - Valores dos escores obtidos de mulheres com cancer de mama em tratamento farmacolégico
antineoplasico para os dominios de Medida de Escalas de Sintomas do questionario EORTC QLQ

C30, Sao Luis, Maranhéo, Brasil, 2021.

Vériaveis
QLQ C30 Minimo Maximo Mediana p valor
SO DI D21 D84 D1 D21 D84 Di D21 D84
Fadiga 0 0 0 | 33,33 44,44 | 55,56 0 11,11 | 11,11 0,028
Naulseas/Vomito @ 0 0 0 16,67 83,33 66,67 02,08 33,33 16,67 0,001
Dor 0 0 0 50 83,33 50 0 16,67 0 0,5
Dispinéia 0 0 0 0 66,67 | 33,33 0 0 0 0,999
Insénia 0 0 0 100 66,67 66,67 3333 33,33 0 0,485
Falta de Apetite | 0 0 0 | 3333 100 100 0 33,33 0 0,670
Constipagéao 0 0 0 33,33 | 100 | 66,67 0 0 0 0,810
Diarréia 0 0 0 33,33 | 66,67 @ 66,67 0 33,33 0 0,342
Dific. Financeira 0 0 0 66,67 100 100 | 33,33 | 33,33 | 66,66 0,0035

Fonte: Anova mista duas vias. IC=95% e nivel de significancia 0,05.
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A analise da escala de funcionabilidade do questionario EORTC QLQ C30 de acordo
com os tipos de tratameneto farmacol6gicos antineoplaicos e o tempo de tratamento também
foi avaliado e verificou-se que a fungéao fisica, das participantes, ndo apresentou significancia
estatistica (p=0,370) e da mesma forma para o desempenho de fun¢des fisicas (p=0,635) -
Figura 1 e Figura 2.

Figura 1: Analise da funcéo fisica de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico antineoplasico
e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,370)

Figura 2: Andlise do desempenho de fungéo de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacolégico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
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Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,635)

A analise da funcao emocional das participantes, evidenciado na Figura 3, mostrou-se
estatisticamente significante (p=0,0042), de acordo com a variacao do tempo D1 a D84,
com escores oscilando entre 80 a 90 na terapia antineoplasica convencional e terapia alvo
e entre 77 e 81 na terapia combinada e todos com picos em D84.

Figura 3: Andlise da funcdo emocional de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacolégico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,0042%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

Na Figura 4, estd demonstrado que a funcao cognitiva apresentou-se significante

(p=0,005) quando comparado os tipos de terapias antineoplasicas, sendo que os graficos

mostraram-se ndo homegenos ao longo do tempo.
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Figura 4: Analise da fungdo cognitiva de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,005%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

Em relacdo a fungéo social (Figura 5), notou-se que todos os escores relacionados
a modalidade de terapia em relacao ao tempo estao abaixo de 63 alcan¢cando o nivel mais
baixo a partir do segundo ciclo de tratamento, com todos com nivel abaixo de 56 pontos.
Ressalta-se ainda a queda da modalidade terapia combinada entre D21 e D84 chegando a
marcar menos de 52 pontos em D84 (p=0,008).
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Figura 5: Andlise da fungdo social de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,008%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

Na analise geral da qualidade de vida (Figura 6), observou-se significancia estatistica
(p<0,0001) ao analisar os diferenets tipos de tratamentos farmacoldgicos antineoplasicos ao
longo do tempo. Desta maneira, cabe salientar a similaridade dos graficos entre terapias
com anticorpo monoclonal (terapia alvo e terapia combinada) com escores préximos a 55
pontos e uma crescente divergéncia até o D84. E importante perceber a oscilagdo
significativa da quimioterapia antineoplésica convencional com escores marcando 65 pontos
em D1 e terminando em 45 pontos em D84.
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Figura 6: Andlise da qualidada de vida de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacolégico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor <0,0001%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

Em relacdo a escala de sintomas do questinario EORTC QLQ C 30, pode-se mensurar
0s sintomas mais comuns da quimioterapia. Assim, em primeira analise tem-se a fadiga que
apresentou-se estatisticamente signicante (p=0,028). A analise do grafico revela um pico da
fadiga em D21 com o tipo de terapia antineoplasica convencional e terapia alvo seguida de
queda em D84 e uma discreta e continua elevacao na terapia combinada até o D84. Notou-
se também que todos os escores e suas oscilacbes estdo abaixo de 20 pontos em uma

margem onde o maximo € 100 (Figura 7).
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Figura 7: Analise da fadiga de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacolédgico antineoplasico e o
tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.

Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,028%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

A avaliacao de nauséas e vOmitos também fez parte desta andlise (Figura 8), de

modo que apresentou valor significante (p=0,001). Ao observar a figura abaixo nota-se que

apesar da aparente similaridade na disposicao das linhas dos graficos, na dependéncia do

tipo de terapia antineoplasica, observou-se uma alteragdo na ocorréncia de nauséas e

vémitos a partir de D1 alcangando seu apice em D21, seguida de uma queda em D84. Vale

destacar que as mulheres que realizaram a quimioterapia antineoplasica convencional

apresentaram os maiores indices dessa sintomatologia.

Figura 8: Analise de nauséas/vomito de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,001%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

A andlise da presenca de dor nas participantes, de acordo com o tipo de tratamento
farmacolégica e com o tempo, ndo foi significativo (p=0,5) (Figura 9).
Figura 9: Analise da dor de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacolégico antineoplasico e o
tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhéo, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,5)

De maneira semelhante a dor a analise da presenca de dispneia (Figura 10) nao

apresentou-se valores estatisticamente significantes (p=0,999).
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Figura 10: Analise da dispineia de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, S&o Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,999)

A anadlise da insénia e falta de apetite também foram avaliados, porém, a estatistica

demonstrou que ambas nao foram significantes (p=0,485 e 0,670, respectivamente).

Portanto as evidéncias demonstram nao haver diferenca nesse quesito quanto a modalidade

terapéutica e o tempo de tratamento (Figuras 11 e 12).

Figura 11: Anélise da insonia de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico antineoplasico e
o tempo as em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,485)
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Figura 12: Analise da falta de apetite de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacolégico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,670)

Essa pesquisa também se propds a acompanhar manifestagdes gastrointestinais
relacionados ao tratamento antineoplasico, dessa forma, tanto a constipagcdo quanto a
diarreia ndo possui significancia estatistica, p=0,810 e p=0,342 respectivamente, como as
figuras avaliadas (Figuras 13 e 14).

Figura 13: Analise da constipagao de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,810)
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Figura 14: Anélise da diarréia de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico antineoplasico
e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,342)

Convém destacar que a dificuldade financeira apresentou significancia estatistica
(p=0,0035) de acordo com a modalidade terapéutica e ao longo do tempo de tratamento. E
possivel notar a nitida presenca de uma elevagdo grafica ao longo do tratamento da

quimioterapia antineoplasica convencional.

Figura 15: Analise da dificuldade financeira de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico

antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,0035%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

Em relacdo a sintomas especificos ao tratamento antineoplasico do Questionario
EORTC QLQ BR23, observou-se que a presenca de efeitos colaterais (p=0,02) e sintomas
do brago (p=0,01), impactam negativamente na qualidade de vida (Tabela 7).

Tabela 7 - Valores dos escores obtidos das participantes para os dominios da Escalas Questionario EORTC
QLQ BR23.

Variavéis Minimo Méaximo Média Desvio Padrio P valor
Efeito Colateral - D1 0 47,62 14,29 12,87
Efeito Colateral - D21 14,21 76,19 42,95 16,77 0,02
Efeito Colateral - D84 9,52 66,67 36,98 16,56
Perda de Cabelo - D1 0 0 0,00 0,00
Perda de Cabelo - D21 0 100 54,17 31,15 0.438
Perda de Cabelo - D84 0 100 40,62 31,13
Imagem Corporal - D1 16,67 100 87,75 13,10
Imagem Corporal - D21 50 100 74,47 17,87 0,059
Imagem Corporal - D84 41,67 100 73,56 19,61
Perpectiva Futura - D1 0 100 63,02 32,04
Perpectiva Futura - D21 0 100 55,72 30,89 0,654
Perpectiva Futura - D84 0 100 61,47 31,55
Funcéo Sexual - D1 66,67 100 97,13 6,99
Funcao Sexual - D21 66,67 100 94,27 9,00 0,396
Funcéo Sexual - D84 66,67 100 89,58 12,42
Satisfagdo Sexual - D1 0 100 91,66 23,00
Satisfagéo Sexual - D21 0 100 90,10 20,29 0,513
Satisfacdo Sexual - D84 0 100 86,97 22,70
Sintomas Brago - D1 0 55,56 19,79 17,31
Sintomas Brago - D21 0 55,56 23,78 15,05 0,01
Sintomas Braco - D84 0 55,56 22,22 16,56
Sintomas Mama - D1 0 58,33 27,34 19,49
Sintomas Mama - D21 0 58,33 29,67 18,41 0.527
Sintomas Mama - D84 0 66,67 29,03 19,18

Fonte: Anova mista duas vias
IC=95% e nivel de significancia 0,05.
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Verificou-se (Figura 16) variacdo do efeito colateral entre diferentes tipos de
quimioterapia ao longo do tempo (p = 0,02). Assim, de maneira geral, ha um aumento na
incidéncia do efeito colateral entre o periodo D1 e D21 em todas as modalidades e tipos de

terapia, porém na quimioterapia antineoplasica convencional essa resposta foi mais intensa.

Figura 16: Andlise do efeito colateral de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,02%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

Em relagdo a perda de cabelo, observou-se que o resultado da analise (Figura 17)
nao foi estatisticamente significante e que apresenta um aumento apds inicio do tratamento
em todas as modalidade, porém com uma importante dimiuicado da queda de cabelo apo6s
D21 na terapia alvo.
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Figura 17: Andlise do efeito perda de de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,438)

A percepcao das participantes em relacdo a imagem corporal também néao foi
significativo, (p=0,059), apesar disso, o achado nos direciona a percepcado negativa em
relacdo ao corpo na primeira parte do tratamento, principalmente nos primeiros 21 dias,
evidenciado por uma queda mais atenuada das pacientes em uso de Terapia Antineoplasica
Convencional e mais moderada da Terapia Antineoplascica Combinada e Terapia

Antineoplasica Alvo (Figura 18).

Figura 18: Analise da imagem corporal de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,059)

Notou-se em relagédo a perspectiva futura das participantes (Figura 19), que existe
uma grande oscilagao ao longo do tempo, tendo como o0 D21 a menor taxa de otimismo com
seu progndstico, em seguida marcada por uma melhora na confianca em relagéo ao futuro.
Porém, como o resultado do p valor n&o foi significativo (p=0,654) ndo ha como fazer maiores

inferéncias.

Figura 19: Analise da perspectiva futura de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranh&o, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,654)

Em relagéo a funcao sexual (Figura 20) ndo obteve-se diferenca estatistica (p=0,396)
no que tange os tipos de tratamentos fsarmacolégicos ao longo do tempo, apesar de ser
possivel observar uma diminuicao ao longo do tratamento independente da modalidade, mas
ndo ha como afirmar a influéncia das diferentes modalidades terapeuticas em relacdo a

funcéo sexual.
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Figura 20: Andlise da fungdo sexual de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,396)

Em relacédo a satisfagdo sexual, observou-se que o resultado da Figura 21 nédo é
estatisticamente significante (p=0,513) nesse caso representa apenas tendéncias e apenas

atesta a mesma situacao em relacao a funcao sexual, ambas nao mesuraveis.

Figura 21: Analise da satisfacdo sexual de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacolégico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,513)

A sintomatologia no brago em que encontra-se o tumor também foi considerada nesse
estudo, nota-se que ao longo do tratamento o incobmodo durante a Terapia Combinada foi
ascendente e continuo e a Terapia Alvo apesar do aumento possui uma acentuada queda
com a melhora ao longo do tempo, porém, considerando as analises entre modalidades,
essas apresentaram diferencga estatisticamente significante (p=0,01), confome Figura 22.

Figura 22: Analise da sintomatologia no brago de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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Onde: Tempo = 1 representa D1, 2 representa D21 e 3 representa D84.
Fonte: Anova mista duas vias. (p valor: 0,01%)
*Resultado: Estatisticamente significante
IC=95% e nivel de significancia 0,05.

A sintomatologia da mama nao apresentou valores estatisticamente significativo
(p=0,527). Desta forma, apesar de continuo crescente o desconforto relatado pelas

participantes € inviavel afirmar a correlacdo entre as variaveis (Figura 23).
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Figura 23: Analise da sintomatologia da mama de acordo com os diferentes tipos de tratamento farmacoldgico
antineoplasico e o tempo em mulheres com cancer de mama, Sao Luis, Maranhao, Brasil, 2021.
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8 DISCUSSAO

Este estudo pbéde avaliar a relagdo entre qualidade de vida e protocolos de
tratamento antineoplasicos em mulheres com cancer de mama, dessa maneira, ressalta-se
que ao longo dos ultimos anos, em todo 0 mundo, nota-se um expressivo aumento da
incidéncia do cancer de mama e mortalidade associada a essa neoplasia, pois, um dos
principais fatores de risco, a idade, é bastante expressivo e alvo de estudos principalmente
na faixa de 40 a 50 anos (BARATTO et al, 2020). Dessa maneira, observou-se nesse estudo,
que a faixa etéria das pacientes com cancer de mama deteve uma média de idade 42,8 anos
(x13,24), com variacao entre 19 a 60 anos completos, assemelhando-se com Samuelson
(2021) e Dos Santos (2020) que focaram seus estudos em mulheres com idade superior a
40 anos.

Ressalta-se nas regides onde o nivel de escolaridade é baixo, a deficiéncia de
informacdes e estrutura da assisténcia publica contribui para que essas pacientes demorem
a procurar assisténcia medica. Fatos, estes, que convergem aos dados encontrados neste
estudo, os quais evidenciaram que a maioria das participantes possuiam ensino médio
completo (53,10%), corroborando com o trabalho de SILVA (2018).

Nas variaveis sociodemograficas, Wockel et al (2017) e Silva (2018) apresentaram,
em seus resultados, que a prevaléncia de cancer de mama em mulheres casadas foi
maioria, 0 que corrobora com o presente estudo. Assim, a prerrogativa de ter um
companheiro norteara, possivelmente, a uma rede de apoio social com maior consolo
emocional e diminuicdo do estresse causado pela doencga (SILVA; SANTOS, 2010).

Em SILVA (2018), 56,1% das pacientes negaram qualquer tipo de comorbidade e
corrobora com o presente estudo, pois tambem possui uma porcentagem maior de pessoas
sem comorbidades 42 (65,62%) e as doengas mais prevalentes foram hipertensao arterial e
diabetes mellitus, € importante essa deteccao a fim de observar os possiveis impactos
dessas comorbidades em relacdo a sua influéncia na qualidade de vida das mulheres em

tratamento quimioterapico.

Uma das principais etapas ap6s o diagnostico de cancer é a definicdo do
estadiamento do TNM clinico tumoral e da super expressao ou nao de receptores de base
proteica que direcionara todo o planejamento terapeutico antitumoral (DA SILVA et al, 2020).
Dessa maneira, o estadiamento encontrado majoritariamente nessa pesquisa é o lll e IV com
87,5 % e em relagdo as caracteristicas da bioquimica tumoral, houve o predominio de
45,29% de HERZ2 - (Her 2 negativo) nas pacientes em tratamento, valores que convergem
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com alguns estudos, como de SULEIMAN et al (2017) em seu estudo na cidade de
Araguaina, estado do Tocantins e de DA SILVA et al (2020) que estadiamento Ill e IV obteve
51,59%. Tais achados séao relevantes, visto que existe uma relagao entre o diagnostico tardio
e 0 menor grau de escolaridade das mulheres em tratamento como nos mostra o trabalho
de SILVA (2018) no Estado do Maranh&o e ainda, esses dados podem estar relacionados
com a baixa efetividade das politicas de sautde publica do SUS (Sistema Unico de Saude)
na atencao basica e da deficiéncia de agdes de prevencao, controle e combate ao cancer
no decorrer dos anos. Dito isso, € importante mencionar a necessidade da equipe
multidisciplina de saude na atencao basica que atuaria em todas as cadeias da saude da
paciente, desde a orientagdo a prevencao (educagdao em saude) até auxiliar na otimizagcéao
da sua qualidade de vida (DE OLIVEIRA & SENNA, 2021).

Entre os protocolos de quimioterapia mais utilizados na terapia antineoplasica
convencional predominou o AC (Ciclosfosfamida e Doxirrubicina) com 23,43% utilizado
majoritariamente em tumores HER2— e na terapia combinada o protocolo transtuzumabe +
pertuzumabe + docetaxel com 7,81%, e ainda, em relagao a terapia alvo a monoterapia com
Transtuzumabe especifica para tumores HER2+ também possui sua importancia com
15,62%. Dados similares sao encontrados em SILVA (2018) realizado no Maranhao, onde o
protocolo AC (terapia antineoplasica convencional) predominou com 38,6%, seguido de
tratamento de tumores HER2+ com Transtuzumabe com 12,3% dos pacientes e ainda, cabe
destacar que houve o predominio do protocolo AC para HER2- em MARINHO (2020) com
44 29% das pacientes e em combinacdo com Paclitaxel (AC+T) que representou 38,33%
(TOMADON, 2020). Muitos tipos de medicamentos podem ser utilizados para combater o
tumor mamario, uns sado consideradas mais agressivos (quimioterapia antineoplasica
convencional), pois sdo menos inespecifias e tendem a favorecer o desencadeamento de
complicagdes fisicas e psicologicas, que podem influenciar a qualidade de vida das
mulheres (VIEIRA et al, 2020).

A avaliacdo da qualidade de vida € uma ferramenta util na descricdo do impacto da
doenca na vida do paciente e possui uma funcdo norteadora na otimizacao e ajuste de
eventos adversos da saude do paciente (SILVA, 2018).

Sob a ética da qualidade de vida, observa-se que os itens da fungéo fisica (p valor:
0,370) e o desempenho de papeis (p valor: 0,635) ndo apresentou-se estatisticamente
significante, mesmo apresentando relativa queda nos escores, traduzido por piora na
qualidade de vida destas fungdes, dessa maneira, é necessario uma analise mais acurada
dos fatos, pois apesar de divergir dos estudos com pacientes internados ha pelo menos 5
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dias LIMA (2020), nossos estudos podem nortear solugbes para minimizar impactos
negativos relacionado ao tratamento antineopléasico.

Diante de outro cendrio mensuravel, traduzivel e significativo, temos a fungéo
emocional (p valor: 0,0042), a funcao cognitiva (p valor: 0,005) e funcao social (p valor:
0,008), estas que apesar de nao se apresentarem em um quadro do sistema locomotor
(funcéo fisica e desempenho de papeis), sdo considerados intrinsecamente sentimental e
mental em sua relacdo a si mesmo e da sociedade — emocao, faculdades mentais e
relacionamento social. Dessa maneira, destaca-se pontuagédo de escore minimo de 0 em
funcao social em D1 que é reflexo do impacto da recém descoberta do cancer e inicio do
tratamento afetando suas relagdes profissionais e familiares, e em menor gravidade sobre a
influéncia negativa da qualidade de vida encontra-se a fungdo emocional, que possui escore
minimo de 33,33 (D21) e oscilando até um grau 6timo com escore de 100 (D1, D21 e D84),
destaca-se que resultados obtidos em D1 na funcéo social podem ter sido influenciados pelo
nervosismo do inicio do 1° ciclo de quimioterapia e em D21 na funcdo emocional pela
sintomatologia pds quimioterapia, que até entdo era desconhecida. Em geral, nota-se que
os fatos corroboram com os dados de KONSTANTINIDIS (2016), SHARMA (2017) e SILVA
(2018), inclusive ressalta-se nesse ultimo a grande amplitude entre as respostas das
pacientes da funcdo emocional e social e em menor escala nessa pesquisa, a funcao
cognitiva.

Ao longo do tratamento antineoplasico a relagdo entre dias de tratamento e a
qualidade de vida oscilaram no quesito Qualidade de Vida Global (QLQ-C30), verificam-se
que diante de uma significancia estatistica (p < 0,0001) os resultados mostraram que houve
uma diminuicdo na amplitude das respostas em D21 e D84, sendo mais diversificado em D1,
alcangando o escore de 25 como valor minimo e oscilando ate 95 no mesmo periodo, dessa
forma, alguns estudos mesmo inespecificando o periodo de tempo da aplicacdo dos escores,
direcionam que a autoavaliacdo (subjetividade) da saude e a percepcao do impacto do
cancer se faz de forma ambigua, percebendo o impacto negativo mais acentuado no inicio
do tratamento (D1), pois convivem em um meio cheio de incertezas, duvidas e sem uma
rede de apoio profissional afetivo. Assim, as vezes, a melhoria da qualidade de vida e,
principalmente, a forma como essas pacientes enfrentam o cancer de mama torna-se de
fundamental importancia para uma boa autoavaliagdo da saude (BINNOTO et al, 2020; RL
CARDOQOSO et al, 2021).

Na escala de sintomas do EORTC QLQ C30, notou-se a fadiga (p valor = 0,028),
nadseas e vomitos (p valor = 0,001) e dificuldade financeira (p valor = 0,0035) foram os
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sintomas que mais influenciaram na qualidade de vida das mulheres ao longo do tratamento
quimioterapico, importante ressaltar, que em escalas crescentes a fadiga € a que menos
causou desconforto, seguida de nauseas e vOmito e a de maior impacto a longo prazo a
dificuldade financeira com uma grande oscilagcao de respostas variando de 0 a 100. Outros
sintomas apesar de manifestados nao tiveram influéncia significativa para alterar a qualidade
de vida dessas mulheres. Muitos estudos relatam fadiga, nauseas e vémito e dificuldade
financeira como impacto recorrente na diminugcdo da qualidade de vida das participantes,
dentre eles SILVA (2018), LIMA (2020), NAZIARENO (2020). Outros estudos apontam que
a fadiga e perda financeira podem caminhar juntos, porém variando ou ndo de maneira
significativa na vida das pacientes, em geral, existe um afastamento e abandono do trabalho
e dificuldade indireta, como no caso desses estudos, ao tratamento como moradia no interior,
auséncia de medicamentos para controle de sintomas ou para comprar comidas adaptadas
para sua condicao patolégica (CAMPOS et al, 2020).

E importante considerar pela pratica clinica, da valorizagdo das nauseas e vomitos
pelos profissionais de saude, estabelecendo cuidados individuais as necessidades
particulares dos pacientes além disso, € necessario um manejo de prevecao e controle de
possiveis toxicidades intestinais. Gozzo et al (2013)

Segundo pesquisas de SILVA (2018), GOMES (2020) e PEREIRA (2021) a
incidéncia de nauseas e vomitos mostra-se estatisticamente significante e esta intimamente
ligada ao potencial emético das drogas quimioterdpicas que pode variar desde muito alto
potencial emetogénico até potencialmente baixo. Dentre os fatores relacionados aos
quimioterapicos que influenciam na existéncia desses eventos, destaca-se a propria droga
utilizada, a dose, a associagao de drogas, a via e velocidade de administracao, assim como
0 numero de ciclos recebidos.

No presente estudo, quando se trata das subescalas do EORTC QLQ Br 23, os
escores de efeito colateral (p valor = 0,02) e sintomas do braco (p valor = 0,01) tiveram sua
relevancia ao refletir na qualidade de vida das pacientes em tratamento antineoplasico. E
necessario destacar o alto indice de efeitos colaterais em mulheres que fizeram o uso de
quimioterapia antineoplasica convencional ao longo do tratamento (84 dias), € importante
notar que apds o 21° dia de tratamento, observa-se uma melhor qualidade de vida em
relagdo ao efeito colateral em mulheres que utilizaram anticorpo monoclonal em alguma
terapia (alvo ou combinada). Em sintomas do braco, nota-se caracteristicas bem peculiares
nos trés tipos de modalidades terapéuticas, enquando a terapia antieoplasica convencional
apresenta pequenas oscilagdes com escores altos, o pico de sintomatologia no braco
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acontece em D21 na terapia alvo e alcangcando a menor taxa de desconforto até D84 e a
terapia combinada mostra um crescente e pregressivo desconforto em relacdo ao

tratamento.

O tumor de mama é um dos mais complexos para se tratar e temido, pois existe o
comprometimento da regido valorizada do corpo da mulher e que remete a sua identidade e
sexualidade. A paciente tende a ser atingida fisicamente, psicolologicamente e socialmente,
tanto pela doenga em si como pela complexa terapia. Aceitar a nova condicao e adaptar-se
a nova imagem de seu corpo exige um esforco sobrenatural das mesmas, que, nenhuma
mulher esta preparada (FERREIRA, DE REZENDE, 2019).

A queda de cabelo das mulheres em tratamento, € um potencializador da angustia,
perda de auto-estima, tristeza, irritabilidade e problemas com a imagem e sexualidade,
podendo ser uma ameaca a vida. E presumivel a existéncia de uma pior qualidade de vida
em relagdo a perspectiva futura quando da doenga avangada, muitas vezes associadas da
baixa expectativa de vida e depressao convivente (SILVA, 2018).

A condicao de doenca n&o pode ser descrita, apenas, por medidas objetivas. Fatores
psicossociais como dor, apreensdao quanto ao presente e futuro, mobilidade reduzida,
dificuldades de relacionamento sdo importantes e essenciais componentes para o
entendimento e descricdo da doenca (BARBOSA, 2014).

As pesquisas que envolvem qualidade de vida agregam a morbidade clinica causada
diretamente pelo estado de doenga descrita ndo apenas por medidas objetivas, mas também
em uma avaliagdo subjetiva dos pacientes, as influéncias da doencga, tratamentos, atividades
diarias e satisfagcdo com a vida. Nas ultimas décadas, notou-se o aumento do interesse pela
monitorizacdo do nivel de qualidade de vida, dada sua importancia como indicador
prognostico de morbidade e mortalidade (MORTARI et al, 2010).

Quando levamos em consideracao a regiao nordeste do brasil, essas possui areas
precarias de assisténcia a saude e uma populacao carente de informacao e educacdo em
saude. Dessa forma, nota-se que é necessario avaliar a qualidade de vida de mulheres em
tratamento quimioterapico para o cancer de mama, pois, é relevante nao apenas tratar o tumor
mas também a mulher na sua integralidade, é necessario atuar na percepcao e avaliacdo do bem-
estar dessa mulher, da sua qualidade de vida, seja fisica, social e ambiental (DE CASTRO;
SALVADOR; MENEGHETTI, 2011).

Assim, alguns fatos limitantes importantes é necessario ressaltar, dessa forma, a

periodo da pandemia limitou de maneira significativa o nimero de mulheres a participarem
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do trabalho, bem como a limitagdo da entrada das mesmas no ambiente hospitalar e a
diminuicdo de vagas para marcacgao de consultas. Por ser um estudo transversal que nao
permite inferéncias relacionadas a causa e efeito mas, que é um estudo importante por
mensurar a qualidade de vida de mulheres em estado de vulnerabilidade abrindo espaco
para mais pesquisas na d&rea tanto da qualidade de vida quanto ao do tratamento
farmacolégico.



56

9 CONCLUSAO

O presente trabalho contou com o predominio de mulheres nao brancas, casadas,
origem no municipio de S&o Luis (Ma), sendo a escolaridade predominante foi o ensino
médio e a maioria encontrava-se desempregada. As caracteristicas clinicas predominante
foram o estadiamento Ill e o tipo de quimioterapia adjuvante Her 2-. Na populacao estudada,
ha relacdo entre a qualidade de vida e os diferentes tipos de protocolos de tratamento
antineoplasico ao longo do tempo para o cancer de mama. A qualidade de vida global, os
fatores emocionais, cognitivos e sociais, do questionario EORTC QLQ C30, sofreram
impactos negativos de acordo com o tipo de tratamento farmacol6gico e o tempo, sendo a
quimioterapia antineoplasica convencional (sem a presenga de anticorpo monoclonal) o
tratamento mais prejudiacial para esse fatores. Da mesma forma, os resultados do
questionario EORTC QLQ BR23 demonstraram a quimioterapia antineoplasica convencional

piora a qualidade de vida, no que diz respeito ao efeito colateral, ao longo do tempo.
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APENDICES

Apéndice A — Questionario

APENDICE A - QUESTIONARIO SOCIODEMOGRAFICO, CLINICO E
ANTROPOMETRICO

Fones p/ contato:

identificagdo:
| Data da entrevista: //

Data de nascimento: // Idade: anos

Onde Nasceu:

‘Qual a sua raga? () 1: Branca ( ) 2: Negra () 3: Parda () 4: Outra

Qual asua profissao?

Estado civil: () 1: casada ( ) 2: solteira ( ) 3: vitva ( ) 4: separada ( ) 5: vive ¢/ comp

| Quantos anos vocé estudou?

Grau de escolaridade:; 1: () analfabeto 5:() 22 grau completo
2:() 1% grau incompleto  6: { ) superior incompleto
3:() 12 grau completo 7: () superior completo
4:() 2% grau incompleto _ 8: () pos-graduagdo

Com que idade ocorreu a sua primeira menstruagdo?

Vocé tem filhos? 1: ( ) Sim, quantos? 2:() Nao

Quantas gestaces vocé teve?

Qual o tipo de parto? 1: ( ) Normal 2: ( ) Cesaria

Qual a idade em que vocé teve o primeiro filho?

Vocé amamentou seus filhos? 1: () Sim 2: ( ) N3o
Se sim, qual o periodo? 1: ( )< 6 meses 2: () 6 mesesa 1 ano 3: () > 1 ano

Atualmente vocé usa contraceptivos (AC) orais? 1: ( ) Sim 2: () Nao
Se sim, hd quanto tempo?
Se nao, vocé ja usou AC orais? 1: () Sim 2: { ) Ndo

Se sim por quanto tempo?
Se Voceé usa/usou AC oral, vocé interrompeu o uso de AC orais por algum tempo?

1: () Sim 2: { ) Ndo Se sim, quanto tempo?

Vocé tem alguma doenga, além do cancer mama/colo de Gtero? 1: () Sim 2: () Nao
Se sim, qual (ou quais)?

Hoje, vocé faz uso continuo de algum medicamento? 1:{ ) Sim 2: ( ) Ndo
Se sim, gual (ou quais)?

Faz uso de suplementos nutricionais? 1: () Sim 2: () Nao
Se sim, qual (ou quais)?

Menopausa 1: () Sim 2: () Nao

Se sim, com que idade occrreu @ sua menopausa?
Foi por histerectomia? 1: () Sim 2: () Ndo

Se sim, vocé faz uso de reposi¢ao hormonal? 1: ( ) Sim 2: { ) Ndo

Vocé realiza consulta ginecoldgica anualmente? 1: () Sim 2: () Nao

Vocé realizou mamografia? 1: () Sim 2: () Ndo
Se sim, com que idade realizou a 1¢ mamografia? anos

Vocé pratica atividade fisica? 1: () Sim 2: ( ) Ndo
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Vocé faz uso de bebidas alcéolicas 7 1: { ) Sim 2: ( ) Ndo

Ha alguém na sua familia que tem {ou teve) CA de mama/colo de Gtero 1:( ) Sim 2:( ) Ndo
Se sim, qual o seu grau de parentesco com esta pessoa?

L{)mie 6:() prima 1o Grau

2:{)filha  7:()tia 20 Grau

3()avé  8:()prima 20 Grau

4:()irm& 9; () outros

5:() tia 10 Grau

Existe alguém em sua familia que tem ou ja teve outro tipo de cancer? 1: ( ) Sim 2: { ) Nao
Se sim, Qual o cncer:
Se sim, qual o seu grau de parentesco com esta pessoa?

1:{ ) pai/mae 6: ( ) primo 10 Grau

2: () filho 7: { ) tio 20 grau

3:()avd/avé 8: () primo 20 grau

4: () irmBo/irm3 9: { ) outros

5: () tio 10 Grau

In¢luindo vocé, quantas pessoas residem na sua casa?

_ Qual a renda mensal total da familia (em reais)?

Informagdes coletadas apenas para as pacientes com cancer de mama

Data da clrumla: f [

Tipo de cirurgia:

Diagndstico de CA de mama? 1:{ | Sim 2: { | Nio

Se sim, qual o tipo de tratamento? 1: ( | quimioterapia 2: { | radioterapia 3: { ) mastectomia

Grau de Estadiamento? 1:( ) Grau | 2:{ ) Grau 1l 3:( ) Grau I}l 4:( ) Grau WV 5:( ) Grau V

DADOS ANTROPOMETRICOS

Peso Atual: Altura: IMC:

RCQ: IC: Rk
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APENDICE
APENDICE B - Busca de Informacdes no Prontuario

BUSCA NO PRONTUARIO

Nome da pacieme:

HISTORICO DE QUIMIOTERAPIA
Protocolo:
Ciclo/Se¢bes:
Forma de Administragio:
Medicamentos Pré-Quimioteragia;

Tratamento Amterior:

RADIOTERAPIA: | ) Sim( ) Nio
Se sim,quantas se¢des foram realizadas?
Permanece em tratamenta?

Hé quanto tempo concluiu o tratamento?

PROCEDIMENTO CIRURGICO:
Hé quanto tempo foi realizado?

Qual precedimento drdrgico?

Houve inclusdo de alimentes ou suplementos, complementares ou produtes homeopaticos ou
polivitaminicos apés o dizgndstico?

{) Sim () Nio Qual?
Desde quando utiliza?
Permanece utilizando?

Quando interrompeu o uso?

Outras Observagdes:
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ANEXOS

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

ESTUDO PROJETO GUARDA CHUVA: QUALIDADE DE VIDA E ALTERACOES
ORGANICAS DE FATORES ASSOCIADOS NO USO DE MEDICAMENTOS EM
TRATAMENTO ONCOLOGICO

Prezado (a) Senhora.,

Vocé esta sendo convidada participar do estudo Qualidade de vida e Alteragdes
organica e fatores associados no uso de medicamentos em tratamento oncoldgico, que
pretende verificar através de exames fisicos e laboratoriais, a presenca (ou ndo) de outras
“‘doencas” que podem influenciar no seu tratamento contra o cancer, como por exemplo seu
peso, estilo de alimentacdo, porcentagem de gordura corporal, como vocé encara essa
situacao e acompanharemos também seus exames de sangue e urina para termos uma
visdo geral do seu estado de saude.

Para essa pesquisa que acompanhara sua saude de maneira mais completa o
possivel, utilizaremos uma ficha com varias perguntas relacionadas a senhora e sera feita
por profissionais como médicos, enfermeiras, farmacéuticos, nutricionistas e psicélogos que
fazem parte da pesquisa. Estas perguntas serdo sobre seu estilo de vida, por exemplo como
€ a sua alimentacao (o que anda comendo), perguntas relacionadas ao seu entendimento
sobre a doenca e outras doencas que a senhora pode ter, medicamentos que utilizam em
casa e também perguntas relacionadas a saude na mente (querendo saber como vai seu
lado emocional) e como vai sua vida (usando uma ficha com perguntas especificas).

Serao coletadas amostras de sangue para realizar varios exames, a coleta sera feita
por profissionais qualificados (por ex.: médicos ou enfermeiras que participam da pesquisa)
treinados (que estudaram pra isso, aprenderam e sabem fazer) e com experiéncia (que ja
fizeram isso varias vezes e tem pratica), utilizando material estéril e descartavel (material
novo e que nao foi e nao sera utilizado com outra pessoa). Esses procedimentos o senhor
(a) podera sentir uma pequena picada e pode causar um pequeno incomodo (irritagdo ou
desconforto) no local, que é passageiro e ndo causara agravos a sua saude (danos /nao te
deixara doente e nem com dor), pois sera realizado de acordo com as normas (regras) em
saude, com cuidado e atencdo. O senhor (a) recebera todas as orienta¢des e tiraremos todas
suas duvidas sobre 0 exame que esta sendo realizado com seu sangue. Se a senhora se
sentir constrangido (com vergonha/envergonhado ou incomodado) pode se negar a realizar
o procedimento de coleta (ndo permitir a coleta), sem qualquer problema. Porém, garantimos
que tudo sera realizado com respeito e profissionalismo (dentro das normas da profisséao e
com respeito as pessoas); além de garantirmos o sigilo absoluto (ndo comentar com



76

qualquer pessoa ou divulgar seu nome/identificacdo e resultados dos exames) dos seus
dados e sobre qualquer conversa realizada entre o senhor (a) e nés (os pesquisadores —
alunos e professores). O exame em nada vai lhe atrapalhar durante a realizagdo de sua
Quimioterapia ou outro procedimento que seu médico passar.

A senhora pode beber agua de maneira normal e também usar seus medicamentos
(remédios) de uso continuo (de todos os dias). Apds a coleta de sangue, por favor, a senhora
devera pressionar o local da coleta por 3 minutos; além disso, evite flexionar (dobrar), n&o
massageie o local e nao carregue peso no braco em que foi feita a pung¢ao sanguinea (coleta
de sangue). A puncdo sanguinea (coleta de sangue) pode causar um leve desconforto
(irritacdo e pequena dor) e raramente o aparecimento de hematomas (deixar o local roxo)
que desaparecem em até 48 horas (2 dias). Caso ocorra hematoma (ficar roxo o local)
solicita-se que o (a) senhor (a) coloque compressas de gelo por 15 minutos nas primeiras
horas apds a coleta. Se achar necessario, pode-se colocar compressa morna para ajudar a
eliminar o hematoma (roxo do brago) mais rapidamente. Porém, como este procedimento
(coleta de sangue) sera realizado por profissional competente (que sabe o que faz) e
experiente (ja fez varias vezes a coleta de sangue) a probabilidade (possibilidade) de esse
fato ocorrer € minima (muito pequena).

Também serd verificado sua pressao arterial (apdés 3 minutos de descanso sentado)
e seus parametros (dados) antropométricos para averiguar (ver) se o (a) senhor (a) esta com
excesso de peso (peso; altura; circunferéncia da cintura, do quadril e abdominal/barriga). O
resultado de todos os exames sera entregue ao (a) senhor (a) e 0s mesmos configuram
(séo) sigilo (segredo) absoluto de identificagéo (os resultados dos exames juntamente com
seu nome/identificagdo nao seréo divulgados de maneira nenhuma).

Com sua participacéo, poderemos obter dados importantes sobre varios fatores que
podem influenciar na vida de pacientes que fazem quimioterapia, bem como melhorar o
conhecimento sobre a doenca e estudar a possibilidade de novas formas de tratamento,
amenizar os efeitos da quimioterapia e prevenir reacbes que causa desconforto para o
paciente. Para a senhora o beneficio (vantagem) direto é fazer exames para verificar suas
condicoes de saude (quantidade de sangue, plaquetas e gordura no sangue, entre outros) e
além de receber orientagbes (informacdes) em saude.

O possivel risco para vocé esta ligado ao constrangimento (vergonha ou ficar
envergonhado, avexado) ao responder os questionamentos (perguntas), o qual sera
minimizado (diminuido), uma vez que, sera respeitada a decisdo do (a) senhor (a) em nao
querer compartilhar (nos contar) seus dados pessoais e amostras bioldgicas (sangue). Na
coleta de sangue ha risco de sentir pequena dor ou incomodo (irritacdo, picada) local, mas
serdo tomadas as precaug¢des (cuidados) para minimizar (diminuir) essas coisas e eventual
(possivel) dor ou hematoma (roxo no local da coleta de sangue) local, como explicado acima
(em cima).

Sua autorizacao/participacao devera ser voluntaria (sé se o senhor ou senhora
quiser/autorizar). Vocé nao recebera nenhum valor em dinheiro ou outro tipo de premiagéao
para fazer parte deste estudo. Também nao havera pagamento de despesas referentes ao
seu deslocamento (transporte) para sua participacao. Vocé podera entrar em contato com a
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nossa equipe a qualquer momento para sanar (esclarecer) suas duvidas e podera ligar “a
cobrar”, se desejar (quiser). Sua colaboragao sera muito importante para nos. Mas, se quiser
desistir a qualquer momento, isto ndo causara nenhum prejuizo a vocé. Vocé tera a garantia
de sigilo e confidencialidade (segredo), através da codificagdo dos seus dados (seu nome
serd substituido por numero e letras); assim em nenhum momento seu nome sera divulgado.
Também é seu direito retirar (desistir) o seu consentimento (sua participacao) a qualquer
momento, sem prejudicar (afetar/comprometer/impedir) seu atendimento no sistema de
saude.

Este estudo ndo prevé agravos (danos ou causar doengas) a sua saude, porém se
isso acontecer (danos diretos ou indiretos, tardios/tarde ou imediatos/na hora) o (a) senhor
(a) sera ressarcido e tera direito a assisténcia integral gratuita, pelo tempo que for
necessario, conforme Resolucdo CNS n° 466/2012. Para isso, basta entrar em contato com
a equipe da pesquisa (que podera ser “a cobrar”’) e vocé sera atendido e acompanhado a
um servigo de saude (custeado/bancado/pago pelos pesquisadores - n6s) para avaliagéo,
diagnéstico e tratamento (quando necessario).

Em caso de duvidas, vocé podera entrar em contato com a equipe de pesquisadores
pelo telefone (98) 3272-8273 ou 988817782, durante o horario comercial: 08-12h e 14-18 h
(a ligacao podera ser “a cobrar”) e até chamar a gente no whats app. Vocé podera entra em
contato também com Comité de Etica em Pesquisa - CEP do Hospital Universitario da
Universidade Federal do Maranhdo para tirar duvidas a respeito de questdes éticas. O
Comité de Etica em Pesquisa é um grupo ndo remunerado formado por diferentes
profissionais e membros da sociedade que avaliam um estudo para julgar se ele é ético e
garantir a protecao dos participantes garantindo sua integridade e dignidade e para contribuir
no desenvolvimento da pesquisa dentro de padrdes éticos. O CEP do Hospital Universitario
da Universidade Federal do Maranhao esta localizadona Rua Barao de ltapary, 227, quarto
andar do Hospital Universitario da Universidade Federal do Maranhao, Centro, Sao Luis-MA.
CEP- 65.020-070. Telefone (98) 2109 1250. Horario de Funcionamento: 8 as 12 h e 14 as
17 h.

Se vocé decidir participar, vocé devera assinar nos locais adequados/indicados deste
documento e rubricar (assinatura pequena) todas as paginas, isso ird representar o seu
“Livre Consentimento em Participar deste Estudo” (sua aceitagao). O pesquisador
responsavel ou membros da equipe de pesquisa também irdo assinar o TCLE e rubricar
todas as paginas. Este termo é elaborado em duas vias: uma via ficara com o pesquisador
responsavel e a outra via sera do (a) senhor (a).

Consentimento em Participar:

Eu,

li e entendi o objetivo deste estudo e o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
Entendi que a minha participacao é totalmente voluntaria (por vontade prépria) e que posso,
a qualguer momento, me recusar (retirar minha aceitacao) a participar. Tive a oportunidade
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de esclarecer (tirar) minhas duvidas. Entendi, ainda, que todos os resultados deste estudo
serdo utilizados para fins cientificos (estudos) e meus dados estdo protegidos, sendo
garantindo o sigilo e a confidencialidade de todas as minhas informacoes e dados
coletados.

Participante:

Pesquisador:

] Polpa Digital
Nome da Pesquisadora Responsavel: Sally Monteiro (se necessario)

Telefone de contato: (98) 981620919

Comité de Etica em Pesquisa — Hospital Universitario —- UFMA
Rua Bardo de Itapary, 227, 4° andar, Centro. Telefone: 2109-1250

QUESTIONARIOS DE QUALIDADE DE VIDA



EORTC QLQ-C30 (versio 3.0
Mos estamos interessados em alguns dados sobre vocé e sua satide. Responda, por favor, a todas

pergunias farendo um circulo no niimero gue melhor se aplica a vocé. Nio ha respostas certas ou
emadas. A informagio que vocé fornecer permanecerd estritamente confidencial.

Por favor, preencha suas iniciais: 1001

Sua data de nascimento (dia, més, ano): [ [ 1/C1]]

Data de hoje (dia, més, ano): fO O]

M Pooco  Modera- Muoito

damente
I. Wocé tem qualquer dificuldade quando faz grandes
esforgos, por exemplo carmegar uma bolsa 1 2 3 4
de compras pesada ou uma mala?
2. Vocé tem qualquer dificuldade quando faz uma | 3 3 4
longa caminhada?
3. ¥oce tem qualquer dificuldade quando faz uma | 5 3 4
curta caminheda fora de casa?
4. Voceé tem que ficar numa cama ou na cadeira | . 3 4
durante o dia? =
5. Vocé precisa de ajuda para se alimentar, se vestir, | 4 1 4

se lavar ou usar o banheiro?
Durante a dltima semana:

Mo Ponen  Modera- Muito

damente

1. Tem sido dificil fazer suas atividades dianas? 1 2 3 4
1. Tem sido dificil ter atividades de divertimento ou | 3 3 4
lamer?

8. Yoce teve falta de ar? l 2 3 4
9. Voce tem tido dor? 1 2 3 4
[0, Voo precizou repousar? 1 2 3 4
I 1. Yecé tem tido problemas para dormir? 1 2 3 4
1. Voce tem se sentido fracoda? 1 2 3 4
I3. Vocé tem tido fafta de apetite? I 2 3 4
14. Woce tem se sentido enjoado/a” l 2 3 4
[5 Voot tem vomitado? 1 2 3 4



Durante a Gltima semana:
Mo Poweo  Modera- Muito

damente
I6. Vocé tem tido prisio de ventre? i 2 3 4
17. Voce tem tido diarreia? 1 2 3 4
18 Vocd esteve cansado/a? 1 2 3 4
19. A dor interfieriu em suas atividades digrias? 1 2 3 4
20. Voot tem tido dificuldade para se concentrar 1 7 3 4
em coisas, como ler jormal ou ver televisio?
21. Voce se sentiu nervoso’a” 1 2 3 4
22, Vocé esteve preocupado/a? 1 2 3 4
23, Voot sc sentiu imitadoda facilmente? i 2 3 4
24, Voot se sentin deprimido/a? 1 2 3 4
25, Vocé tem tido dificuldade de se lembrar das i 3 3 4
coisasT
26. A sua condicio fisica ou o tratamento medico tem | 5 3 4
interfendo em sua vida familiar?
27. A sua condiciio fisica ou o tratamento medico tem i 3 3 4
interferido em suas atividades sociais?
28, A sua condicio fisica ou o tratamento medico tem 1 7 3 4

lhe 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 vocé.
249, Como vocé classificaria a sua sadde em geral, durante a ltima semana?

| 2 3 4 5 & 7

Péssima Otima
30. Como voce classificana a sua qualidade de vida geral, durante a altima semana®?

i 2 3 4 5 6 7

Péssima (Hima



Anexo G - EORTC QLQ-BR23 Core Questionnaire in Portuguese

Por vezes, os doentes nos descrevem que tém os seguintes sintomas ou problemas. Por favor
até que ponto sentiu estes sintomas ou

nos indigue, relativamente 34 semana passada,

problemas.

I. Sentiu a boca seca?

2.0 que comeu ¢ beben teve um sabor diferente do
3 Sentiu 08 olhos dondes, irmtados ou lacnimejantes?
4. Teve queda de cabela?

5. Responda a esta perpunia apenas se eve queda
de cabelo: A queda de cabelo perturbou vocé?

6. Sentiu-se doente ou indisposta?

7. Sentiu arrepios de calor?

8. Sentu dor de cabeca?

9. Voce se senlit menos bonita devido 4 sua doenca
ou ratamenta?

10, ¥Woed se sentin menos mulber como resultado
de sua doenca ou tratamento?

11. Achou dificil observar-se nua?

12. Sentiu-se insatisfeitofa) com seu corpo?

13. Sentiu-se preccupadoia) com sua saide futura?
14. Até gque ponte sentin desejo sexual?

15. Com que freqiiéncia for sexualmente ativa (feve
relagtes sexuais) / (com ou sem relacio sexual) 7
46. Responda a esta pergunta apenas se hiver sido
sexualmente ativa: Até que ponto o sexo foi
sahsfatbno para vocd?

47, Sentiu dores no brago ou ombro?
48, Sentiu seu brago ou sua mio inchados?

Nio

49, Sentiu dificuldade em levantar ou abrr o braga?

50. Sentin dores na frea de seu se1o doente?
51. Sentiu a drea de seu sewwo doente inchada?
52, Sentiu a drea de seu sewo doente demasiado
sensivel?

53. Sentiu problemas de pele no ou na area do sewn

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

Pouco Modera- Muito
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