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Resumo

Introducdo: As metastases Osseas sdo as complicacbes mais frequentes nos
carcinomas. Com o avango dos tratamentos, a sobrevida dos pacientes portadores de
metéstase dssea aumentou, mas a presenca de complicagées, como a dor, oriundas
da metastase é muito frequente. Estudos apontam diversos fatores que interferem na
qualidade de vida desses pacientes, porém ainda ndo ha um consenso. Assim sendo
atil compreender mais amplamente os fatores que interferem na qualidade de vida de
portadores de metastase 0ssea. Objetivos: Verificar a qualidade de vida de pacientes
portadores de metastase 6ssea por meio do questionario EORTC QLQ-BM22 e
identificar fatores que interferem na qualidade de vida. Métodos: Foram selecionados
203 pacientes, de ambos o sexo, com média de idade de 66 (9,5) anos, portadores de
metdstase Ossea comprovada com exame de imagem. Esses pacientes foram
abordados antes de suas consultas ao médico. Foi aplicada em todos os pacientes
uma ficha para identificar o perfil destes e o questionario EORTC QLQ-BM22. A
aplicacao foi realizada de duas maneiras: presencial ou por meio de um link com
resposta enviada automaticamente. Os pacientes respondiam de acordo com o
ocorrido nas ultimas duas semanas. As analises se deram por meio dos testes de
Whitney, Kruskal-Wallis com corre¢cdo de Bonferroni, correlacdo de Spearman e
modelos lineares generalizados e foi considerado um nivel de significancia de 5%.
Resultados: Neste estudo, 58% dos pacientes era do sexo masculino, sitios primarios
com maior incidéncia foram préstata (43,3%) seguidos por mama e pulméo, com 36,5%
e 9,9% respectivamente. O sitio metastatico 6sseo mais acometido foi a coluna (68%),
seguido por bacia (53,7%) e arco costal (25,1%). Observou-se que 0s pacientes em
uso de medicamentos para controle de dor (p<0,001) tratamento de quimioterapia
(p=0,007), radioterapia (p=0,004) e tratamento fisioterapico (p<0,001) apresentaram
pior qualidade de vida. Ja os pacientes submetidos a cirurgia ortopédica (p=0,048),
apresentaram uma melhor qualidade de vida. Pacientes portadores de metastase
cerebral apresentaram uma pior qualidade de vida (p=0,002). A analise do modelo
linear verificou quais variaveis influenciaram na qualidade de vida. Na avaliagcdo do
dominio dor, principal queixa desse grupo de pacientes, observou-se que a diminui¢do
de densidade 6ssea, influencia negativamente na qualidade de vida (p<0,001).

Conclusdes: O grupo estudado apresentou uma boa qualidade de vida. Fatores como

Xi



sexo, sitio primario, tempo de doenca e uso de medicamentos influenciaram na

qualidade de vida destes pacientes.

Descritores: Qualidade de vida; Metastase neoplasica; Neoplasias 6sseas
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1 INTRODUCAO

A disseminacdo das células de tumores malignos ocorre por meio
dos vasos sanguineos e linfaticos. Essas células tém a capacidade de se implantar e
desenvolver as metastases. Metastase, palavra de origem grega, significa a
transferéncia e formacdo de uma nova lesdo tumoral, originaria da primaria, a
distancia.*2

Os sarcomas e o0s carcinomas podem originar metastases
pulmonares e 0sseas. A metastase 0ssea € a complicacdo mais frequente do cancer,
sendo reportada em 70-80% dos casos analisados em autépsia. As células tumorais
podem invadir qualquer 6rgdo, mas os sitios secundarios mais afetados sédo o pulmao,
o figado e o o0sso. O 0sso possui microambiente propicio a proliferacdo tumoral e
corresponde a localizacdo mais comum de metastases dos tumores sélidos.® Acredita-
se gue a alta frequéncia de metastases 6sseas esteja associada a alta incidéncia de
carcinomas de mama e prostata na populacdo, jA que estas duas neoplasias
apresentam a metastase éssea como principal complicac&o.®

No Brasil, no biénio 2018-2019, estimou-se para cada ano, a
ocorréncia de 600 mil novos casos de cancer. Segundo o Instituto Nacional de Cancer
(INCA), na estimativa de 2018 da taxa ajustada de incidéncia por 100 mil habitantes, o
carcinoma de prostata foi o cancer foi mais frequente entre os homens (31,7%) e o de
mama entre as mulheres (29,5%).*

Entre os pacientes com diagndstico de cancer de mama e de
prostata, 65-75% sdo portadores de metastase 6ssea. Ao analisar os pacientes com
cancer de pulmao, a metastase 6ssea esta presente em 30-40% dos casos. Quando
analisamos o tumor primario do conjunto de pacientes que apresentam a metastase
0ssea, 0 cancer de mama é responsavel por 45% dos casos, seguido pelo cancer de
prostata com 12%, adenocarcinomas em geral com 10% e céancer de pulmao com 9%
dos casos.®7)

No Brasil, estima-se que 30% dos pacientes apresentam doenca
metastatica no momento do diagndstico do tumor primario, enquanto nos Estados
Unidos, onde o diagndéstico € mais precoce, a estimativa é de 4%.®

No final do século passado, as metastases 0sseas eram tratadas
como incuraveis. Nas pacientes com cancer de mama, por exemplo, a sobrevida cinco

anos apdés o diagnostico das metastases 6sseas era de aproximadamente 20%.®



Nos ultimos anos, houve aumento do tempo de sobrevida e melhora
da qualidade de vida (QV) dos pacientes portadores de metastases O&sseas,
principalmente devido ao avanco do tratamento sistémico.®

Define-se “qualidade de vida” como uma medida subjetiva,
multidimensional, que reflete o estado funcional, bem-estar psicossocial, percepcao de
salde e doencas.(”” A Organizacdo Mundial da Salude (OMS) define salide como, ndo
apenas a auséncia de doenca ou enfermidade, mas sim um estado de saude fisica,
mental e bem-estar social.()

A presenca de dor e a QV sao parametros simples para avaliacao da
resposta a diferentes tratamentos. O aumento da dor e a piora do estado geral do
paciente geralmente indicam progressdo da doenca.® A dor é a principal queixa
referida por esses pacientes. Os eventos metastaticos impactam negativamente na QV,
pois causam debilitacéo, perda da independéncia e da capacidade funcional.®)

A dor é a caracteristica principal da metastase 0ssea, presente em
65-75% dos casos. Costuma iniciar-se de forma intermitente, podendo evoluir até se
tornar constante. Um dos principais exemplos € a descarga de peso na deambulacéo,
na presenca de metastase no fémur e na tibia, que apresenta importante potencial de
fratura patoldgica (10-20%). Em alguns casos, a lesdo 6ssea pode evoluir de forma
assintomatica, sendo diagnosticada somente apds uma fratura. Quando estudamos as
lesbes 6sseas na coluna vertebral, acrescentamos as fraturas, a compressao das
estruturas nervosas, presentes em 5% dos pacientes. Nos casos de varias metastases
O0sseas e comprometimento mais intenso, a hipercalcemia pode estar presente (10-
15%).(6-9)

Portenoy®® formulou hip6teses sobre as relagGes entre a dor do
cancer e a QV. Essas hipéteses sao:

« A intensidade da dor esta relacionada ao grau de nocicep¢ao, mas
a nocicepcao por si s6 ndo pode explicar a presenca ou a intensidade da dor;

« O nivel de sofrimento psicolégico associado a dor (ansiedade,
depressao ou ambos) é diferente de intensidade;

« A cronicidade percebida da dor é provavelmente um fator critico
gue influencia o sofrimento associado a ela;

« O significado da dor para o paciente pode influenciar a intensidade
da dor e/ou sofrimento psicologico atribuivel a ela;



« A intensidade da dor e o sofrimento psicoldgico relacionado a dor
sdao fortemente influenciados pela percepcdo da disponibilidade e eficacia dos
tratamentos;

« A gravidade, cronicidade, significado da dor, a percepcédo de
mecanismo para o alivio da dor e o grau de sofrimento psicolégico associado a dor
estao relacionados a QV;

e Todos esses conceitos podem mudar rapidamente e podem variar
juntos ou independentemente;

«Em alguns pacientes, podem ser identificadas variaveis
especificas, como a capacidade funcional, que demonstram uma ligacdo entre a dor e
aqQyv,

« A intensidade da dor, o sofrimento psicol6gico atribuivel a dor e a
QV geral séo influenciados pelo comportamento de pessoas préximas.

Segundo orientacbes da OMS, ¢é indicada uma abordagem
escalonada para o tratamento de pacientes portadores de cancer com dor 6ssea. No
estagio 1, faz-se a analgesia com medicamentos ndo opioides, sendo eles: anti-
inflamatorios ndo hormonais, antidepressivos e relaxante muscular, além de terapias
adjuvantes com radioterapia (RT) e quimioterapia (QT). No estagio 2, acrescenta-se ao
tratamento, a indicacdo de medicamento opioide fraco. E no ultimo estagio, 3,
administra-se opioide potente.®

Uns dos objetivos do tratamento das metastases 0Osseas visa a
melhora da QV, por meio de condutas para o alivio da dor, manutencdo e/ou
restauracdo da funcédo, descompresséo neurolégica e controle do crescimento tumoral
local.® A abordagem multidisciplinar é essencial para aumentar o conforto dos
pacientes, proporcionando recuperacéo da funcéo e bem estar.()

Mesmo com as campanhas e acdes publicitarias sobre a importancia
do diagndstico precoce do cancer e o avanc¢o do tratamento oncoldgico, ainda é alta a
incidéncia de morte causada por cancer. O objetivo dos novos tratamentos visa a
interacdo entre células cancerigenas e células hospedeiras dentro do microambiente
do osso, fazendo com que diminua a presenca de metastases 0sseas. Os tratamentos
direcionados aos 0ssos tém o potencial de prevenir ndo apenas metastase, mas
também dificultar a capacidade das células tumorais de permanecerem ativas.®

O tratamento para as metastases 0sseas € dividido em oncologico

clinico e cirdrgico. InUmeros pacientes sdo encaminhados ao ortopedista oncolégico



apos o diagnoéstico, com a sugestdo de tratamento cirargico da lesdo. Porém,
dependendo do nimero de metastase e o local acometido, o tratamento n&o cirdrgico &
0 mais indicado, apresentando resultados geralmente satisfatorios.®) A maioria dos
tumores costuma responder ao tratamento com QT ou hormonioterapia (HT). A QT é
usada no tratamento do cancer e visa reduzir e eliminar as células cancerigenas. A QT
€ usada tanto em esquema neoadjuvante (antes do tratamento cirargico), quanto
adjuvante (apés o tratamento cirdrgico). A combinacdo de diferentes agentes
quimioterapicos € utilizada nas fases iniciais do tratamento, para que haja uma reducao
da carga tumoral, enquanto drogas quimioterapicas associadas a imunoterapia sdo
mais comumente utilizadas em estagios avancados. Clinicamente, os pacientes
portadores de metastase O0ssea sdo normalmente tratados com QT e um agente
antirreabsortivo do 0sso para evitar a perda de massa 6ssea.(1?

A reabsorcédo 6ssea em pacientes portadores de metastase 0ssea é
mediada por osteoclastos. Os bisfosfonatos e o denosumabe sdo tratamentos
indicados para uso em pacientes com cancer metastatico nos 0ssos. O uso destes
medicamentos tem o objetivo de manter a salde 6ssea, reduzindo o risco de fraturas
que impactam diretamente na sobrevivéncia e na QV dos pacientes.®13.14)

Os pacientes portadores de metastase 6ssea avancada necessitam
de um tratamento sistémico antitumoral eficaz. Ao apresentar diversos sitios
metastaticos, o tratamento sistémico tem por objetivo atingir células cancerigenas que
estdo espalhadas por todo o corpo.®®

Os medicamentos quimioterdpicos, utilizados nos tratamentos
adjuvantes e neoadjuvantes, tanto em estagios iniciais como tardios, costumam
apresentar resultados benéficos no controle da doenca. No entanto, costumam
ocasionar efeitos colaterais, como mal estar generalizado, anemia, plaquetopenia com
sangramentos, nefrotoxicidade, nauseas, vOmitos e fraqueza, fatores que
comprometem a QV dos pacientes.16)

Nos pacientes portadores de cancer com receptores hormonais
(principalmente a mama e a prostata) a HT associada ao uso dos bisfosfonatos é o
tratamento de escolha. O tratamento consiste na supressdo da sintese e secrecao
hormonal, que apresenta como sintomas colaterais a menopausa e privacao
hormonal.(”1%9 A dor costuma desaparecer quando ha uma resposta satisfatéria do
tratamento. Mesmo com resultados favoraveis no que se refere ao controle do cancer,

os pacientes relatam dificuldade em gerenciar os efeitos colaterais. Muitas vezes, em



pacientes jovens, 0s sintomas sdo tdo importantes que, desenvolve-se o conflito
pessoal de manter ou néo o tratamento.®120)

Os esteroides sexuais, tanto os andrégenos quanto os estrégenos,
tém uma importante influéncia no crescimento e maturagdo do 0sso. Outros hormonios
reprodutivos, inibidores e ativadores, também estdo presentes na preservacado da
salde 6ssea.®V) Sua utilizagdo, ao interferir na massa 6ssea, interfere diretamente na
QV dos pacientes.

Nas mulheres, os estrogénios sdo essenciais para a manutencgéo de
massa 0ssea normal. Na menopausa, devido a perda da atividade folicular do ovério,
ha uma queda significativa da circulacdo dos estrogénios, levando a interrupcdo da
remodelacdo Ossea. Uma propor¢cdo maior de perda éssea ocorre em locais que
contém 0Ss0s esponjosos, como na coluna vertebral. Os estrogénios foram
identificados como 0s esteroides sexuais responsaveis também pela regulacdo da
reabsorcdo Ossea em homens. Os estrogénios e a testosterona sdo hormonios
fundamentais na regulamentacdo da formac&o éssea nos homens. @)

Os pacientes com cancer de mama portadores de metastase 0ssea
submetidos & HT enfrentam dor, ansiedade e dificuldades na vida cotidiana. Porém,
comparando-se com outros tratamentos, como QT e RT, a HT é de mais facil
aceitacdo, uma vez que os efeitos colaterais sdo considerados mais toleraveis pela
maioria dos pacientes. @

O crescimento inicial do céancer de préstata € dependente de
androgeno, desta forma o tratamento inicia-se com a privacdo deste hormonio. A
privacdo de androgenos costuma oferecer controle inicial da doenca em praticamente
todos os pacientes. No entanto, apds o inicio desse tratamento, entre 2 a 4 semanas,
os niveis dos esteroides sexuais diminuem rapida e significativamente, 5% de
testosterona e 20% dos estrogenos, com efeitos colaterais que comprometem a
QV.(23'24)

Apo6s 5 anos, 0s pacientes com cancer de prostata, em tratamento a
base de privacdo hormonal, apresentam, quando comparados aos homens da mesma
faixa etaria, um risco maior a fraturas devido a diminuicdo importante da massa
6ssea.(?325

A manutencdo da massa O0ssea e muscular é uma estratégia
importante para o tratamento de pacientes com cancer. Pacientes em tratamento

oncolégico com perda de massa magra provavelmente desenvolverdo toxicidade



associada a medicamentos. Assim, esses pacientes apresentaréo resultados funcionais
ruins e piora da QV, ao serem comparados com pacientes que apresentam
manutencdo da massa muscular.(7-19)

A RT é um tratamento eficaz para metastase éssea e fornece
beneficios significativos para os pacientes.?® A RT é amplamente utilizada para
promover a reossificacdo de lesdes 0sseas metastaticas e isso proporciona o aumento
da estabilidade das lesdes. A RT, além da acdo destrutiva sobre as células
cancerigenas, também apresenta acdo analgésica e anti-inflamatéria.?9) A RT pode
levar a reducdo da dor local e estabilizacdo da progressdo da lesdo 6ssea, com a
consequente melhora da QV do paciente.@”

No entanto, € comum durante o tratamento radioterapico, o
aparecimento de fadiga aguda ou crbnica, eventos que muitas vezes nao Sao
percebidos, valorizados e consequentemente nio relatados ao médico.?®

Um estudo apresentou a eficacia da RT no tratamento das
metéstases dsseas, do cancer de préstata e de mama. A melhora da dor e da QV foi
observada em 89% dos pacientes com cancer de mama, com resposta mais
perceptivel apés 3 meses.??)

As complicacdes esqueléticas podem ter um efeito debilitante na QV
dos pacientes portadores de metastase 0ssea e as fraturas causadas por estas podem
diminuir a sobrevida.®? Portanto, a RT associada a cirurgia ortopédica é a abordagem
indicada para o tratamento de fraturas patolégicas ou dos ossos com risco de fratura
por metastase 0ssea. Essa abordagem em fraturas patoldgicas é considerada a terapia
padr&o.D

A fixacdo profilatica de fraturas iminentes é geralmente
recomendada para lesdes osteoliticas de pelo menos 2,5cm envolvendo o cortex
femoral ou qualquer lesdo que tenha destruido mais de 50% do coértex. O 0sso com
presenca de metastase esta enfraquecido e requer estabilizacdo ou reconstrucdo com
sinteses ou proteses. Esse procedimento proporciona estabilidade ao osso acometido,
fazendo com que ndo ocorra uma fratura patolégica ao longo da sobrevida do
paciente.2

O prognéstico e expectativa de vida dos pacientes portadores de
metastase 0ssea sao importantes para a escolha do tratamento apropriado. Em um

estudo prospectivo recente, o numero de cirurgias ortopédicas realizadas era



aproximadamente 7% quando comparado ao numero total de pacientes submetidos a
RT.(32'34)

Os diversos tratamentos para metastases Osseas, sejam eles
oncolégicos (QT, HT, RT) ou cirtrgicos visam a reducdo do tumor e a prevencdo de
suas complicacbes, aumentando a sobrevida, mantendo a capacidade funcional,
diminuindo a dor, proporcionando melhora da QV.(*>3536) As complicagGes esqueléticas
podem ter um efeito debilitante na QV dos pacientes portadores de metastase 0ssea,
levando inclusive, a uma diminuicdo do tempo de sobrevida.?:37)

Para avaliar a QV, existem questionarios geneéricos e especificos.
Sédo instrumentos dinamicos, que fornecem informagdes sobre o quadro atual do
paciente, permitindo avaliar respostas a diferentes tratamentos e intervencoes,
auxiliando assim na tomada de decisdes clinicas ao longo do tempo.(”

Ao observar 0s guestionarios genéricos utilizados para avaliar a QV
de pacientes portadores de metastase 0Ossea, notamos que nao abordavam
complicagBes oriundas da doenca, como as fraturas patoldgicas, a compressédo da
medula espinhal e a capacidade funcional das articulagbes e os segmentos do
esqueleto comprometidos por lesGes metastaticas. Desta forma, a EORTC
desenvolveu o primeiro questionario especifico para avaliar a QV de pacientes
portadores de metastase 6ssea, denominado QLQ-BM22.(38:39) Esta ferramenta possui
trés dominios: dor, funcéo e aspecto psicossocial. O QLQ-BM22 foi traduzido, adaptado
culturalmente e validado para uso no Brasil, sendo indicado para a aplicacdo em
pacientes brasileiros.“0

Em um estudo com 95 pacientes, portadores de metastase 0ssea,
foram realizadas as etapas de traducdo e retraducdo do questionario por tradutores
juramentados. Apdés a elaboracdo de uma versao em portugués o questionario passou
pelo processo de adaptacao cultural, onde verificou se 0s termos usados estavam de
facil compreenséo para a populacdo do pais. Com o término da etapa de adaptacao
cultural, foram realizadas as validacdes de face, conteudo, e constructo, essa através
da correlagdo com o questionario Medical Outcome Study Questionnaire 36 — Iten
Short Form Survey 36 (SF-36). Este estudo concluiu que a ferramenta esta apta a ser
aplicada na populacéo do Brasil.(0

Na literatura, estudos apontam fatores que alteram a QV de

pacientes portadores de metastase 0ssea. Porém, estes estudos foram desenvolvidos



avaliando pacientes com sitio primario especifico, submetidos a um Unico tratamento
oncoldgico.(?841)

Verificamos e entendemos a necessidade de compreender mais
amplamente os fatores que interferem e influenciam na dor, no aspecto psicossocial e
na perda da funcéo, alterando a QV de pacientes portadores de metastase 0ssea,
independentemente do diagnostico do sitio primario, e submetidos a diferentes
tratamentos. Com isso haveria a possibilidade de uma intervengédo precoce, evitando
que esses fatores alterem a QV deste grupo de pacientes.

1.1 Objetivos

1. Verificar a qualidade de vida de pacientes portadores de
metéstase 6ssea por meio do questionario QLQ-BM22;

2. Identificar fatores que interferem na qualidade de vida.



2 METODOS

2.1 Tipo de estudo

Este estudo é caracterizado como clinico, observacional, transversal,

nao controlado.

2.2 Local do estudo

Este estudo foi realizado no Centro de Oncologia e Hematologia
Einstein Familia Dayan — Daycoval, do Hospital Israelita Albert Einstein, Sdo Paulo,

Brasil.

2.3 Aspectos éticos

Estudo submetido e aprovado no SGPP e CAAE sob os numeros:
2374-15 e 70494717.0.0000.0071, respectivamente. Apés a aprovacdo do Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) (Anexo 3) iniciou-se a coleta de dados em setembro de 2017,
finalizando a etapa de coleta de dados em janeiro de 2020.

Todos os participantes foram esclarecidos sobre o conteldo da
pesquisa e logo em seguida receberam o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) (Anexo 1), que foi devidamente lido e explicado, para que nao houvesse
qualquer duvida. Este termo foi assinado pela pesquisadora, pelo entrevistado e por
uma testemunha, ficando uma copia arquivada e outra entregue ao paciente.

Foram abordados 203 pacientes, onde todos aceitaram a participar

da pesquisa.

2.4 Procedimento

Os pacientes foram selecionados de acordo com o0s seguintes

critérios de inclusdo e exclusao:
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- Critérios de inclusao:

« Confirmacdo histolégica do cancer primario (carcinoma e
adenocarcinoma);

« Evidéncia radiol6gica de metastase 0ssea (radiografia, cintilografia,
tomografia, ressonancia magnética ou PET-CT).

- Critérios de excluséo:

«Presenca de qualquer alteracdo cognitiva ou problemas
psiquiatricos que potencialmente pudessem comprometer a realizacdo do estudo.
Estado observado pelo médico responsavel;

« Pacientes com lesfes o6sseas oriundas de linfoma, mieloma e
tumor primério musculoesquelético (sarcomas).

A selecéo dos pacientes se deu por meio de uma pesquisa no banco
de dados, buscando pacientes em tratamento oncolégico com presenca de metastase
O0ssea. ApoOs esta selecdo, os pacientes foram abordados no Ambulatorio, antes de sua
consulta médica de rotina.

Apos a inclusdo no estudo, todos os individuos selecionados por
meio dos critérios de elegibilidade e que concordaram em patrticipar, responderam ao
formulario (Anexo 2).

As questdes sdo relacionadas aos tratamentos da metastase 6ssea
das ultimas duas semanas.

A Escala de Performance de Karnofisky (Performance Status of
Karnofisky) € uma ferramenta usada para quantificar o bem-estar geral do paciente
oncolégico. Esta ferramenta tem um escore que varia de 0-100, onde o paciente
seleciona uma Unica caracteristica que mais se relaciona com o seu estado clinico.“?

Os pacientes foram avaliados uma Unica vez com a ferramenta de
avaliacdo de QV EORTC QLQ-BM22 (Anexo 4).

Esta ferramenta foi desenvolvida por Chow et al.®839) para avaliar
especificamente a QV de pacientes portadores de metastase 0ssea. E constituida por
22 itens que avaliam trés dimensfes da QV relacionada a presenca da metastase
Ossea: dor, funcdo e aspecto psicossocial. Todas as questdes estdo escalonadas de 1
a 4, onde: 1 se refere “ndo, 2 “um pouco”, 3 “moderadamente” e 4 “muito”.

No dominio dor, questiona-se sobre a presenca de dor em diferentes

regides do corpo, por exemplo: “Durante a ultima semana, vocé teve dor em qualquer
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uma das partes do seu corpo? Nas costas?” Neste dominio também se questiona sobre
a caracteristica da dor, por exemplo: “Vocé teve dor constante?”.

No dominio fungéo, as questdes estdo relacionadas a influéncia da
dor e da doenca na funcédo, por exemplo: “Vocé teve que modificar suas atividades
diarias por causa da sua doenca?”.

No dominio psicossocial, as questbes estdo relacionadas a
percepcdo das atitudes comportamentais em relacdo a doenga, como por exemplo:
“Vocé se sentiu positivo sobre sua doenga?”.

Cada uma dessas dimensdes oferece um escore individual, assim
havendo um escore por dominio e um escore total. Para obtencdo dos resultados sao
definidos os escores para cada questdo, numerada de um a quatro. Os escores desta
ferramenta variam de 0-100 e séao obtidos por meio de um valor total e valor por
dominio. Antes de calcular os escores, as respostas das perguntas 21 e 22 devem ser
invertidas, onde o valor 1 passa a ser 4, 2 passa a ser 3, 3 passa ser 2 e 4 passa a ser

1. A obtencao do escore é feito por meio das seguintes formulas:

Escore total:
Escore total (ET) = {(I1+ 12+ ... +In) 3} I: valor de cada item
Escore dor:
Dor = {(ET-1) 3} x 100
Escore funcédo e psicossocial:
Fungéao/Psicossocial = {1 - (ET-1) 3} x 100

Uma pontuacao alta para as escalas de sintomas representa um alto
nivel de sintomatologia ou problemas, enquanto uma pontuacdo alta para a escala
total, funcéo e aspecto psicossocial, representam um alto nivel de performance.

O questionario de QV EORTC QLQ-BM22 foi traduzido e validado
por Miki-Rosario et al.“9 por meio da correlacdo com a ferramenta SF-36, também
validada no Brasil, mostrando-se adequado para ser aplicado na populacéo brasileira.

Durante a coleta de dados, verificou-se que o0 paciente nédo se
encontrava tranquilo para responder o questionario, uma vez que, nha maior parte dos
casos, estava estressado e ansioso com a consulta oncologica. Decidiu-se modificar
essa abordagem para uma verséao digital, que poderia ser aplicada em um momento de
tranquilidade do paciente. Desenvolveu-se a versdo digital online do TCLE, do

formulario e do questionario EORTC QLQ-BM22. Essa modificacdo do projeto de
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pesquisa foi submetida e aprovada pelo CEP (Anexo 5). Passou-se entdo a realizar
uma primeira abordagem presencial, antes da consulta com o médico oncologista,
quando eram explicados os detalhes da pesquisa e coletadas as informacgdes
demograficas, como endereco de e-mail e telefone, para envio do formuléario.
Posteriormente a consulta com o0 oncologista, era enviado ao paciente, em seu
endereco de e-mail 0 link com resposta automatica
(https://goo.gl/forms/6RHICG80K|ECywN42).

Apés a coleta de todos os dados dos pacientes, procedeu-se a

analise qualitativa dos dados. O escore adotado classificava os resultados como:

- Ruim: pontuacéo de 0 a 25 pontos;
- Razoavel: de 26 a 50 pontos;

- Bom: de 51 a 75 pontos; e

- Excelente: de 76 a 100 pontos.

2.5 Andlise estatistica

A amostra foi caracterizada a partir da média, desvio padréo (DP),
minimo (min), maximo (max), mediana (med) e intervalo interquartilico (11Q) (percentil
75 - percentil 25), para as variaveis quantitativas, e pelas frequéncias absolutas e
relativas, para as variaveis qualitativas.

Devido a distribuicdo dos dados, as compara¢cBes entre 0S grupos
foram verificadas a partir dos testes de Mann-Whitney, Kruskal-Wallis com correcéao de
Bonferroni e Correlacdo de Spearman. A normalidade dos dados foi verificada a partir
do teste de Kolmogorov-Smirnov. Para 0s escores categorizados, utilizamos o teste
Qui-quadrado ou Exato de Fisher.

Para verificar a relagdo das caracteristicas da amostra com o0s
escores EORTC utilizamos modelos lineares generalizados (MLG). Foram ajustados
modelos multiplos, considerando as caracteristicas dos pacientes. As varidveis com
valor-p menor ou igual a 0,15 na comparacdo simples foram incluidas no modelo
multiplo. E foram removidas por nivel de significancia, resultando no modelo final as
variaveis com valor-p menor ou igual a 0,05. Os resultados foram apresentados pela

razdo de médias (RM), intervalo de confianca (IC) de 95% e valores-p.


https://goo.gl/forms/6RHJCG8oKjECywN42
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As analises foram realizadas pelo software SPSS, v24.0 (IBM Corp,

2016) e foi considerado um nivel de significancia de 5%.
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3 RESULTADOS

A amostra foi composta por 203 pacientes portadores de metastase
0ssea, sendo 58,1% (118) do sexo masculino e 41,9% (85) do sexo feminino, com
meédia de idade de 66 anos, sendo o desvio padréo de 9 anos, variando entre 37 e 90
anos e idade mediana de 66 anos. Ao observar o estado civil, 71,9% (146) pacientes
eram casados e os sitios primarios mais frequentes foram prostata com 88 (43,3%)
pacientes e mama com 74 (36,5%) pacientes da amostra (Tabela 1).

Tabela 1. Caracteristicas da amostra

Caracteristica da amostra n (%)
Sexo
Masculino 118 (58,1)
Feminino 85 (41,9)
Estado civil
Solteiro (a) 14 (6,9)
Casado (a) 146 (71,9)
Divorciado (a) 19 (9,4)
Relacionamento estavel 3 (1,5
Vidvo (a) 21 (10,3)
Idade
Média (DP) 66 (9,5)
Min-Max 37-90
Mediana (11Q) 66 (12)
Densidade 0ssea
Normal 120 (59,2)
Osteopenia 35 (17,2)
Osteoporose 48 (23,6)
Sitio primario
Prostata 88 (43,3)
Mama 74 (36,5)
Pulméao 20 (9,9)
Rim 14 (6,9)
Bexiga 4(2)
Tireoide 3(1,5)
Tempo de metastase
Média (DP) 4 (3,6)
Min-Méax 0-12
Mediana (11Q) 3

DP: desvio padrdo; Min-Max:
intervalo interquartilico. N=203.

minimo e maximo; 11Q:
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Ao analisar a amostra de acordo com a presenca de metastases,
observou-se que 45,3% dos pacientes tiveram o diagnodstico da metastase 6ssea no
mesmo momento do diagndéstico do sitio primario. Os sitios coluna (68,0%), bacia
(53,7%) e arco costal (25,1%) foram os sitios metastaticos 6sseos com maior
incidéncia. A presenca de um unico sitio metastatico 6sseo foi observada em 39,41%
dos pacientes. Metastase no pulmao foi observada em 11,33% dos pacientes e

metéstase cerebral em 1,97% dos pacientes (Tabela 2).

Tabela 2. Caracteristica da amostra segundo as metéstases

Caracteristica da amostra —

metastases n (%)
metdstase no mesmo ano. 92 (45,3
Tempo total da doenca
Média (DP) 2,19 (1,70)
Min-Max 0-12
Mediana (11Q) 2
Sitio secundario
Coluna 138 (68)
Bacia 109 (53,7)
Arco costal 51 (25,1)
Fémur 36 (17,7)
Esterno 33 (16,3)
Escépula 22 (10,8)
Umero 20 (9,9)
Crénio 17 (8,4)
Tibia 15 (7,4)
Clavicula 14 (6,9)
Osso da méo 2(1)
Numero de sitios de metastase 6ssea
1 sitio 80 (39,41)
2 sitios 46 (22,66)
3 sitios 43 (21,18)
4 sitios 20 (9,85)
5 sitios 14 (6,9)
Metastase ndo 0ssea
Pulméo 23 (11,33)
Cerebral 4 (1,97)

DP: desvio padrao; Min-Max: Minimo e Maximo; 11Q: intervalo

interquartilico. N=203.

Todos 0s pacientes receberam tratamento para o sitio primario.

Alguns pacientes receberam mais de uma modalidade de tratamento para a neoplasia

primaria. Para 66,01% dos pacientes, o tratamento mais indicado foi a QT.
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Ao analisarmos as metastases 0sseas, 0 tratamento mais indicado
foi a HT, sendo que os pacientes, em alguns casos foram submetidos a mais de um

tratamento (Tabela 3).

Tabela 3. Tipos de tratamentos recebidos pelos pacientes

Tratamentos n (%)
Tratamento do sitio primario*
Hormonioterapia 69 (33,99)
Quimioterapia 134 (66,01)
Imunoterapia 28 (13,8)
Radioterapia 107 (52,71)
Cirurgia 129 (63,55)
Tratamento pés-metastase dssea*
Hormonioterapia 115 (56,65)
Quimioterapia 93 (45,81)
Imunoterapia 8(3,9)
Radioterapia 27 (13,3)
Cirurgia ortopédica 24 (11,82)
Tratamento fisioterapico* 84 (41,38)
Tratamento psicologico* 29 (14,29)
Tratamento medicamentoso*
Analgésico 58 (28,57)
Anti-inflamatério 24 (11,82)
Ansiolitico 74 (36,45)
Antidepressivo 44 (26,67)

* Valores apresentados para variaveis positivas. N=203.

Ao analisar o escore total do questionario EORTC QLQ-BM22 pela
caracteristica da amostra, vimos que 0s itens sexo masculino, casamento, e presenca
de normalidade na densidade Gssea apresentaram melhor QV. O sitio primario com
maior QV foi mama, seguido por rim e préstata.

Encontramos também pacientes que tiveram o diagndstico da
neoplasia primaria e o diagnéstico do sitio secundario no mesmo ano, também

apresentando um escore maior (Tabela 4).
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Tabela 4. Analise do escore total do EOTC QLQ-BM22 pela caracteristica da amostra
Total da escala EORTC Média Mediana

OLO-BM22 (DP) Min-Méx (1Q) Valor-p
Sexo? <0,001*
Masculino 76,9 (20,6) 24,2 - 100 75,8 (36,4)
Feminino 68,2 (18,9) 15,2-97 66,7 (18,2)
Densidade 6ssea® <0,001*
Normal 78,3 (20,2) 34,8 - 100 80,3 (31,8)
Osteopenia 67,1 (14) 21,2-87,9 66,7 (15,2)
Osteoporose 65,3 (21,1) 15,2 - 100 66,7 (13,6)
Sitio primérioP 0,023*
Prostata 71,3 (16,7) 15,2-97 66,7 (21,2)
Mama 76,8 (23,5) 24,2 - 100 78,8 (38,6)
Pulméo 65 (17,3) 39,4 - 80,3 72 (40,9)
Rim 77,4 (10,5) 63,6 - 93,9 75,8 (19,7)
Outros 54,5 (26,9) 21,2-75,8 75,8 (54,5)
Diagnéstico do sitio
primario e metastase no 0,033*
mesmo ano?
Nao 70,9 (20,5) 15,2 - 100 69,7 (25,8)
Sim 76,2 (19,9) 24,2 - 100 75,8 (31,1)

2 Teste de Mann-Whitney; © Teste de Kruskal-Wallis; * Estatisticamente significante p<0,05.

Na tabela 4 verificamos que existe uma diferenca significativa das
médias de escore por sitio (valor-p = 0,023). No gréfico podemos observar que o grupo
que mais se difere dos demais é o de pacientes que tiveram outros sitios primarios,
com uma concentracao maior de pessoas com escores proximos a mediana e também

uma maior variabilidade de pontuacdes (Figura 1).
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Figura 1. Total da escala EORTC QLQ - BM22 por sitio primario

Os pacientes que néo foram submetidos a tratamentos de QT e RT
para a metastase 0ssea apresentaram melhor QV. Este resultado é oposto ao dos

pacientes que foram submetidos ao tratamento cirlrgico ortopédico. Ao analisarmos 0s
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tratamentos fisioterapico e psicologico, observamos que 0S pacientes sem
acompanhamento por esses especialistas tiveram melhor QV. Os pacientes que nao
usaram medicamentos como analgésico, anti-inflamatorio, antidepressivo e ansiolitico

também apresentaram escore melhor (Tabela 5).

Tabela 5. Andlise do escore total do EORTC QLQ-BM22 em diferentes tratamentos
Total da escala EORTC QLQ- Média Mediana

BM22 (DP) Min-Max (11Q) Valor-p
Tratamento pos-metastase 6ssea?
Hormonioterapia 0,809
Nao 72,9 (21,1) 15,2 - 100 74,2 (27,3)
Sim 74,1 (18,9) 45,5 - 100 66,7 (34,8)
Quimioterapia 0,007*
N&o 79,9 (15,5) 36,4 - 100 78,8 (28,8)
Sim 69,9 (21,7) 15,2 - 100 69,7 (25,8)
Imunoterapia 0,897
Nao 73,2 (20,8) 15,2 - 100 72,7 (31,8)
Sim 74,1 (4,4) 69,7 - 80,3 74,2 (7,6)
Radioterapia 0,004*
N&o 77,3 (20) 34,8 -100 79,5 (31,1)
Sim 69,7 (20,1) 15,2 - 100 69,7 (19,7)
Cirurgia ortopédica 0,048*
N&o 66,5 (25,5) 15,2 - 100 71,2 (39,4)
Sim 77,1 (15,5) 40,9 - 100 75,8 (30,3)
Tratamento fisioterapico? <0,001*
Nao 81,4 (18,6) 36,4 - 100 87,9 (25,8)
Sim 61,7 (16,9) 15,2-93,9 63,6 (7,6)
Tratamento psicoldgico? 0,019*
Nao 74,6 (20,4) 21,2-100 75 (31,8)
Sim 65 (18,5) 15,2 - 87,9 66,7 (22,7)
Tratamento medicamentoso?
Analgésico <0,001*
Nao 79,7 (15,6) 36,4 - 100 78,8 (28,8)
Sim 57,3 (22,2) 15,2-95,5 63,6 (34,8)
Anti-inflamatério <0,001*
Nao 76,3 (18,6) 15,2 - 100 75,8 (28,8)
Sim 50,7 (18,6) 21,2-74,2 60,6 (31,1)
Ansiolitico <0,001*
Nao 77,3 (19,6) 15,2 - 100 78,8 (27,3)
Sim 66,3 (19,9) 24,2 - 100 62,1 (19,7)
Antidepressivo 0,038*
Nao 74,9 (18,9) 15,2 - 100 75,8 (30,3)
Sim 67,6 (24,2) 21,2-100 66,7 (37,9)

@ Teste de Mann-Whitney; * Estatisticamente significante p<0,05.
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Os pacientes com metastase 6ssea no umero, quando comparados
com outros sitios, apresentaram escore maior para QV. Quando avaliamos a
localizacdo de metastases na bacia, clavicula, fémur e tibia, os escores foram
menores.

Os pacientes com metastases 0Osseas, sem a presenca

concomitante de metastase cerebral, tiveram melhor QV (Tabela 6).

Tabela 6. Analise do escore total do EORTC QLQ-BM22 nas metastases

Total da escala Média Min-Max Mediana Valor-p
EORTC QLQ-BM22 (DP) Q)
Metastase 6ssea?
Créanio 0,276
N&o 73,8(20,5)  15,2-100 73,5 (31,8)
Sim 68 (18) 45,5 - 98,5 75,8 (33,3)
Umero 0,007*
Nao 72 (20,3) 15,2 - 100 72,7 (30,3)
Sim 84,6 (17,9  62,1-100 98,5 (37,9)
Ossos da méo 0,015*
N&o 73,9(19,6)  21,2-100 74,2 (31,8)
Sim 15,2 (0) 15,2 - 15,2 15,2 (0)
Coluna 0,745
N&o 72,3(21,3) 15,2 - 100 69,7 (27,3)
Sim 73,7 (20) 24,2 - 100 75,8 (30,3)
Esterno 0,99
N&o 73,1(20,5)  15,2-100 74,2 (30,3)
Sim 74,2 (19,6) 40,9 - 100 71,2 (37,9)
Arco costal 0,753
N&o 73,4 (20,4) 15,2 - 100 74,2 (31,8)
Sim 72,8(20,3)  24,2-100 71,2 (30,3)
Escépula 0,949
N&o 73,7 (19) 15,2 - 100 74,2 (27,3)
Sim 69,9 (29,8) 24,2 - 100 72,7 (54,5)
Clavicula 0,005*
N&o 72,5(19,6) 15,2 - 100 72,7 (28,8)
Sim 83,3(27,7)  24,2-100 100 (33,3)
Bacia 0,002*
N&o 79 (15,5) 40,9 - 100 77,3 (30,3)
Sim 68,3(22,7)  15,2-100 69,7 (31,8)
Fémur 0,012*
N&o 74,9 (20,7)  15,2-100 74,2 (31,8)
Sim 65,8 (17,2) 39,4 - 100 65,2 (33,3)
Tibia 0,014*
N&o 745(19,8)  21,2-100 74,2 (31,8)
Sim 57,8(22,1)  15,2-758 69,7 (36,4)
Metastase ndo 6ssea? 0,112

continua...
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...continuacao

Pulméo
N&o 74 (20,8) 15,2 - 100 75 (31,8)
Sim 67,2 (15,5)  34,8-87,9 71,2 (12,1)
Cérebro 0,002*
N&o 74 (20) 15,2 - 100 74,2 (31,8)
Sim 39,4 (0) 39,4-39,4 39,4 (0)

@ Teste de Mann-Whitney; * Estatisticamente significante p<0,05. DP: desvio padrio;
[1Q: intervalo interquartilico.

Ao avaliarmos o sitio secundério, encontramos pacientes com mais
de uma localizacdo. Os locais mais frequentes de metastase 6ssea foram a coluna
(68%) e bacia (53,7%). Os sitios que apresentaram melhor QV foram Umero
(pontuacdo média = 84,6) e clavicula (pontuacdo média = 83,3). Pacientes que tiveram
metéstase 6ssea no Umero foram 0s que apresentaram a pior QV (pontuacdo média =
15,2). Ja os pacientes com metastase nos 0ssos da mao tiveram a frequéncia mais

baixa, sendo apenas dois pacientes, o equivalente a 1% da amostra (Figura 2).
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EORTC: European Organisation for Research and Treatment of Cancer.
Figura 2. Escore total médio por sitio secundario

Ao analisarmos a correlacdo do escore total do EORTC QLQ-BM22

com o Karnofisky, observamos alta correlagéo positiva (Tabela 7).



Tabela 7. Correlagéo entre o escore total do EORTC QLQ-BM22 com
as variaveis

CcC Valor-p
Idade 0,131 0,062
NUmero de metastase 0ssea -0,115 0,101
Karnofsky 0,869 <0,001*

CC: Teste de Correlacdo de Spearman; * Estatisticamente significante
p<0,05.
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O sexo masculino e presenca de densidade Ossea normal foram

varidveis com uma melhor QV para todos os dominios do EORTC QLQ-BM22. O sitio

primario com melhor funcéo e baixo sintoma de dor foi o rim. Porém, ao observar o

aspecto psicossocial, a prostata apresentou um escore maior (Tabela 8).

Tabela 8. Andlise do escore por dominio do EORTC QLQ-BM22 pela caracteristica da amostra

Funcéo Dor Psicossocial
M%dlgl)na Valor-p Me(ldlgl)na Valor-p Me(:ldllQa)na Valor-p
Sexo? 0,006* <0,001* 0,008*
Masculino 83,3 (37,5) 12,5 (25) 72,2 (38,9)
Feminino 66,7 (29,2) 25 (25) 66,7 (38,9)
Densidade 6sseaP <0,001* <0,001%* 0,021*
Normal 87,5 (37,5) 12,5 (29,2) 77,8 (44,4)
Osteopenia 66,7 (29,2) 25 (12,5) 61,1 (5,6)
Osteoporose 66,7 (29,2) 25 (33,3) 61,1 (36,1)
Sitio primario® 0,013* 0,003* 0,01*
Préstata 83,3 (37,5) 20,8 (25) 72,2 (38,9)
Mama 66,7 (25) 20,8 (25) 66,7 (38,9)
Pulm&o 60,4 (58,3) 18,8 (45,8) 50 (11,1)
Rim 87,5 (25) 10,4 (20,8) 55,6 (27,8)
Outros 83,3 (66,7) 25 (62,5) 66,7 (27,8)
Diagnéstico do sitio
Er:ler?;srtlgsee no 0,032* 0,076 0,221
mesmo ano?
N&o 81,3 (37,5) 12,5 (29,2) 66,7 (44,4)
Sim 66,7 (37,5) 20,8 (25) 66,7 (38,9)

4 Teste de Mann-Whitney; b Teste de Kruskal-Wallis; * Estatisticamente significante p<0,05.

Os pacientes

que

nao

foram

submetidos ao

tratamento

guimioterapico apresentaram um escore mais alto para todos os dominios. Quem nao

recebeu o tratamento radioterapico apresentou um escore mais alto para o dominio

fungcdo e menor para o dominio dor. J4 0os pacientes que foram submetidos ao

tratamento cirdrgico ortopédico apresentaram resultados funcional e sintomatoldgico

melhores ao comparar aos que nao foram submetidos a esse tratamento. Os pacientes

gue ndo estavam em tratamento fisioterapéutico e psicolégico e ndo faziam uso de
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analgésicos, anti-inflamatérios e ansioliticos apresentaram um escore melhor para

todos os dominios. Os pacientes que néo utilizaram antidepressivos apresentaram um

escore funcional melhor (Tabela 9).

Tabela 9. Andlise do escore por dominio do EORTC QLQ-BM22 em diferentes tratamentos

Funcéo Dor Psicossocial
M?ﬁg)na Valor-p M?ﬂg:l)na Valor-p M%clig:\)na Valor-p
Tratamento pds-metastase 6ssea?
Hormonioterapia 0,674 0,521 0,872

N&o 75 (37,5) 20,8 (33,3) 66,7 (44,4)

Sim 66,7 (37,5) 16,7 (33,3) 66,7 (27,8)

Quimioterapia 0,031* 0,007* <0,001*

N&o 83,3 (33,3) 12,5 (20,8) 72,2 (27,8)

Sim 66,7 (37,5) 20,8 (41,7) 61,1 (38,9)

Imunoterapia 0,321 0,621 0,853

N&o 75 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)

Sim 79,2 (41,7) 12,5 (16,7) 50 (50)

Radioterapia 0,001* 0,001* 0,495

N&o 85,4 (37,5) 12,5 (20,8) 66,7 (38,9)

Sim 66,7 (29,2) 25 (25) 66,7 (38,9)

grltrg[r)?élc?ica 0,050* 0,001* 0,088

N&o 70,8 (29,2) 25 (62,5) 58,3 (50)

Sim 75 (37,5) 12,5 (20,8) 66,7 (33,3)
Tratamento * * *
fisioterapico? <0,001 <0,001 <0,001

N&o 91,7 (33,3) 8,3 (25) 83,3 (27,8)

Sim 62,5 (20,8) 25 (20,8) 55,6 (22,2)
Tratamento " * *
psicolégico® 0,037 0,030 0,003

N&o 79,2 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)

Sim 66,7 (20,8) 20,8 (25) 61,1 (22,2)
Tratamento
medicamentoso?

Analgésico <0,001* <0,001%* <0,001*

Nao 83,3 (33,3) 16,7 (25) 72,2 (33,3)

Sim 64,6 (45,8) 37,5 (54,2) 47,2 (22,2)

Anti-inflamatorio <0,001* <0,001* <0,001*

N&o 79,2 (33,3) 12,5 (29,2) 66,7 (38,9)

Sim 45,8 (16,7) 25 (37,5) 55,6 (25)

Ansiolitico <0,001* 0,098 <0,001*

N&o 83,3 (33,3) 12,5 (29,2) 72,2 (27,8)

Sim 62,5 (16,7) 20,8 (29,2) 50 (16,7)

Antidepressivo 0,004* 0,224 0,857

N&o 79,2 (37,5) 12,5 (33,3) 66,7 (38,9)

Sim 66,7 (54,2) 25 (33,3) 61,1 (36,1)

8 Teste de Mann-Whitney; *Estatisticamente significante p<0,05; 11Q: intervalo interquartilico.
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Pacientes que ndo apresentaram metastases nos 0ssos da mao
tiveram um melhor escore para todos os dominios. Os pacientes portadores de
metéstases na clavicula apresentaram um escore melhor em todos os dominios. Os
pacientes portadores de metdstases na bacia apresentaram resultado funcional e
quadro sintomatico maior do que os pacientes sem metastases na bacia. A presenca
de metastases no fémur, fez com que os pacientes tivessem um quadro sintomatico
maior e um resultado no dominio psicossocial menor. Os pacientes com metastases na
tibia apresentaram resultado significativo somente no dominio aspecto psicossocial
(Tabela 10).

Tabela 10. Andlise do escore por dominio do EORTC QLQ-BM22 nas metastases

Funcéo Dor Psicossocial
Me(lollgl)na Valor-p Me(ldlgl)na Valor-p M%clig)na Valor-p
Metastase
6ssea?

Cranio 0,778 0,198 0,0198
Nao 75 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)
Sim 79,2 (25) 12,5 (54,2) 44,4 (27,8)

Umero 0,08 <0,001* 0,087
Nao 75 (37,5) 20,8 (33,3) 66,7 (33,3)
Sim 100 (41,7) 0 (20,8) 94,4 (55,6)

Ossos da

mao 0,014* 0,016* 0,023*
Nao 75 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)
Sim 0 (0) 83,3 (0) 33,3 (0)

Coluna 0,625 0,731 0,483
Nao 70,8 (41,7) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)
Sim 79,2 (37,5) 20,8 (33,3) 66,7 (38,9)

Esterno 0,586 0,728 0,339
Nao 75 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)
Sim 70,8 (37,5) 12,5 (33,3) 66,7 (38,9)

Arco costal 0,335 0,124 0,969
Nao 75 (41,7) 20,8 (20,8) 63,9 (41,7)
Sim 70,8 (37,5) 25 (33,3) 66,7 (27,8)

Escépula 0,618 0,588 0,762
Nao 75 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (33,3)
Sim 77,1 (37,5) 25 (66,7) 63,9 (61,1)

Clavicula 0,029* 0,003* 0,043*
Nao 75 (33,3) 20,8 (29,2) 66,7 (33,3)
Sim 100 (37,5) 0(12,5) 100 (55,6)

Bacia 0,008* <0,001* 0,174
Nao 83,3 (37,5) 12,5 (20,8) 66,7 (27,8)
Sim 66,7 (29,2) 25 (33,3) 66,7 (44,4)

continua...
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...continuacao

Fémur 0,205 0,003* <0,001*
N&o 75 (41,7) 20,8 (29,2) 72,2 (38,9)
Sim 66,7 (18,8) 27,1 (54,2) 50 (27,8)
Tibia 0,064 0,163 <0,001*
N30 75 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)
Sim 75 (58,3) 12,5 (45,8) 44,4 (22,2)
Metéastase ndo
6ssea?
Pulmé&o 0,213 0,039* 0,022*
N3o 75 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)
Sim 70,8 (25) 25 (25) 50 (38,9)
Cérebro 0,002* 0,005* 0,108
N3o 75 (37,5) 20,8 (29,2) 66,7 (38,9)
Sim 29,2 (0) 58,3 (0) 50 (0)

8 Teste de Mann-Whitney; * Estatisticamente significante p<0,05; 11Q: intervalo interquartilico.

Ao correlacionar a idade com os dominios do questionario EORTC
QLQ-BM22, evidenciou-se uma baixa correlacdo com o dominio do aspecto
psicossocial. O numero de metastases 0Osseas mostrou correlacdo diretamente
proporcional com a dor e inversamente proporcional com o dominio aspecto social. Ja
o Karnofisky apresentou uma correlagéo direta alta com os dominios funcdo e aspecto

psicossocial e inversamente proporcional ao dominio dor (Tabela 11).

Tabela 11. Correlacéo entre o escore dos dominios do EORTC QLQ-BM22 com as varidveis

Funcéo Dor Psicossocial
CcC Valor-p CcC Valor-p CcC Valor-p
Idade 0,034 0,629 -0,128 0,069 0,152 0,031*
Numero de metéastase 0,027 0,706 0,19 0,007* -0,159  0,023*
0ssea
Karnofsky 0,842 <0,001* -0,792  <0,001* 0,704  <0,001*

CC: Teste de Correlacdo de Spearman; * Estatisticamente significante p<0,05.

Outra comparacédo avaliada no estudo foi a QV dos pacientes que
realizaram ou ndao HT, quando estratificados por sexo. A figura 3 representa essa
comparacao, graficamente e a partir do teste de Mann-Whitney. Ha evidéncias de que
entre os homens, exista uma diferenca significativa entre ter realizado ou ndo a HT
para o sitio primario, sendo que 0os homens que néo realizaram apresentaram média de
QV superior aos que realizaram (pontuacdo média HT = 84,5 versus pontuacdo média
N&o HT = 72,7; valor-p = 0,017). Para as mulheres, ndo verificamos evidéncias de

diferencas significativas (valor-p = 0,367).
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70,0% 100,00
60,0%

50,0% - 80,00
40,0% - 60,00
30,0% - 40,00
20,0%

10,0% - 20,00
0,0% 0,00
Ndo realizou | Realizou HT | Nao realizou | Realizou HT

HT HT
Masculino (valor p = 0,017) ‘ Feminino (valor p = 0,367)
Percentual por HT

HT: hormonioterapia.
Figura 3. Escore total médio por sexo e hormonioterapia (sitio primario)

Na tabela 12 sdo apresentadas as comparagOes para as demais
escalas. Nao foi encontrada diferenca significativa para a realizacdo de HT entre as
mulheres (valores-p > 0,05) em nenhum dos dominios. Para os homens, encontramos
evidéncias de diferenca significativa para os dominios func¢éo (valor-p = 0,003) e dor
(valor-p = 0,015). Homens que néo realizaram HT para o sitio primario apresentaram
melhor QV que aqueles que realizaram, tanto no dominio fun¢éo (pontuacao mediana =
89,58 versus pontuacdo mediana = 75), quanto no dominio dor (pontuacdo mediana =

8,33 versus pontuacdo mediana = 20,83).

Tabela 12. Escore dos dominios do EORTC BM22 por hormonioterapia, estratificado por sexo
Hormonioterapia

Sexo Dominio N&o realizou Realizou

EORTC QLQ-BM22 Mediana Mediana Valor-p

Funcao 89,58 (20,83) 75 (45,83) 0,003

Masculino Dor 8,33 (12,5) 20,83 (25) 0,015
Psicossocial 72,22 (38,89) 66,67 (50) 0,288

Funcéo 66,67 (29,17) 66,67 (12,5) 0,136

Feminino Dor 25 (37,5) 29,17 (20,83) 0,184
Psicossocial 55,56 (38,89) 66,67 (16,67) 0,816

11Q: intervalo interquartilico.

Comparamos os resultados obtidos na escala de QV (escore total),
entre os pacientes que realizaram ou ndo HT para sitio secundario, estratificado por
sexo. A figura 4 demonstra essa comparagdo, no grafico e a partir do teste de Mann-
Whitney, estratificado pelo sexo.

Os resultados obtidos sugerem uma diferenca significativa entre ter

realizado ou ndo a HT em ambos os sexos (valores-p < 0,05). Homens que nao
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realizaram HT apresentaram média de QV superior aos que realizaram (pontuacao
meédia HT = 79,6 versus pontuacdo média Nao HT = 72,5; valor-p = 0,036).

Observamos que houve uma maior propor¢cdo de pacientes que
realizaram HT entre as mulheres e estas apresentaram QV inferior aquelas que néo
realizaram (pontuacdo média HT = 76,8 versus pontuacdo média Nao HT = 64,6; valor-
p = 0,001).

80% 90
70% - 79.6 26 L 80
- 40

L 60%  — - 70
T 50% 6
o 40%
Q. 2o
0 - 20
10% - 10
0% -0

- 60
N&o realizou HT| Realizou HT |Néo realizou HT| Realizou HT

- 50

Escore Total EORTC

Masculino (valor p = 0,036) | Feminino (valor p = 0,001)
mmm Percentual por HT ~ =—==Escore médio Total EORTC

HT: hormonioterapia; EORTC: European Organisation for Research and
Treatment of Cancer.

Figura 4. Escore total médio por sexo e hormonioterapia (pos-metéstase
Ossea)

Na tabela 13 sdo apresentadas as comparacdes para as demais
escalas. Nao foi encontrada diferenca significativa para a realizacdo de HT entre os
homens (valores-p > 0,05) em nenhum dos dominios. Para as mulheres, encontramos
evidéncias de diferenca significativa para os dominios funcéo (valor-p = 0,003) e dor
(valor-p = 0,006). Mulheres que realizaram HT para o sitio secundario apresentaram
melhor QV, tanto no dominio funcdo (pontuacdo mediana = 79,2 versus pontuacao
mediana = 66,7), quanto no dominio dor (pontuacdo mediana = 12,5 versus pontuacao

mediana = 31,3).
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Tabela 13. Escore dos dominios do EORTC QLQ-BM22 por hormonioterapia,
estratificado por sexo

Hormonioterapia*

Sexo Dominio EORTC BM22 — , , Valor-p?
N&o realizou Realizou

Funcao 87,5 (25) 62,5 (54,2) 0,062
Masculino Dor 12,5 (25) 25 (45,8) 0,205
Psicossocial 72,2 (44,4) 61,1 (44,4) 0,195
Funcao 66,7 (22,9) 79,2 (20,8) 0,003
Feminino Dor 31,3(37,5) 12,5 (20,8) 0,006
Psicossocial 52,8 (38,9) 66,7 (11,1) 0,071

* Dados expressos como mediana (Intervalo interquartilico); 2 Teste de Mann-Whitney.

A QV dos pacientes foi classificada de acordo com as pontuacdes
obtidas nos escores: ruim (0-25 pontos), razoavel (26-50 pontos), boa (51-75 pontos), e
excelente (76-100 pontos). A figura 5 apresenta a distribuicdo das classificacfes de
cada dominio na amostra.

Como as frequéncias de QV ruim e razoavel foram baixas, para as

comparacdes pelas caracteristicas demograficas e clinicas da amostra, agrupamos

essas categorias.

Escore -Total

B Ruim
Razoavel
M Boa

H Excelente

Dominio Dor

B Ruim
Razoavel
M Boa

M Excelente

Dominio Fungao

B Ruim
Razoavel
M Boa

H Excelente

Dominio Psicossocial

27,6%

B Ruim
Razoavel

M Boa

M Excelente

EORTC: European Organisation for Research and Treatment of Cancer.
Figura 5. Classificacdo da qualidade de vida
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As tabelas 14 a 17 apresentam as comparacdes das caracteristicas
da amostra pelas classificacfes de acordo com o escore de QV.

Entre os pacientes classificados com uma “boa” QV, houve uma
maior propor¢cdo de mulheres, comparados as demais categorias (57,7%) e também
uma maior proporcdo de pacientes viluvos (24,4%). A osteoporose foi a categoria que
apresentou maior prevaléncia, sendo 29,5% osteopenia e 38,5% osteoporose.

Entre os pacientes classificados com uma QV ruim/razoavel, a
maioria tinha como sitio primario prostata (60,7%), entre os pacientes classificados com
boa QV a maioria tinha mama como sitio primario (55,1%) e nos pacientes com QV
excelente a maioria tinha como sitio primario prostata (51,5%). Quando avaliamos o
diagnostico da metastase em relacdo ao diagndéstico do tumor primério, encontramos
66,7% dos pacientes com boa QV nao recebendo o segundo diagndstico no mesmo
ano.

Em relacdo aos tratamentos apés o diagnéstico da metastase
observamos diferencas entre as categorias para QT, RT e cirurgia, e nos tratamentos
dos sitios primarios como QT, RT e imunoterapia para o sitio primario, essa diferenca
também foi observada. Houve uma maior proporcdo de pacientes que realizaram
atendimento fisioterapéutico entre aqueles com boa QV (73,1%). Apenas 0s pacientes
classificados com uma QV ruim/razoavel apresentaram metéstase cerebral (14,3%). O
uso de analgésico também foi superior nessa categoria (96,4%). Pacientes com QV
excelente utilizaram menos ansioliticos (19,6%) e nenhum paciente desse grupo
utilizou anti-inflamatério.

Em relacdo ao numero de metéstases, pacientes com QV
ruim/razoavel tiveram maior nimero de sitios com metastases (50% com 4 ou mais
sitios).

Comparando com o escore de QV total, ndo encontramos evidéncias
de diferencas significativas para idade, tratamento com HT e imunoterapia apds a
presenca de metastase Ossea, cirurgia para sitio primario, HT para sitio primario,
atendimento psicoldgico, metastase pulmonar, e o0s sitios secundarios: cranio, umero,
coluna, esterno, costela, clavicula (valores-p > 0,05). Os resultados sao apresentados

na tabela 14.
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Escore total

Caracteristicas Ruim / Razoavel Bom Excelente Valor-p
Sexo 0,0012
Masculino 17 (60,7) 33(42,3) 68 (70,1)
Feminino 11 (39,3) 45 (57,7) 29 (29,9)
Osteoporose <0,0012
Nao 19 (67,9) 25(32,1) 76 (78,4)
Osteopenia 2(7,1) 23 (29,5) 10 (10,3)
Osteoporose 7 (25) 30 (38,5) 11 (11,3)
Sitio primario <0,001P
Mama 4 (14,3) 43 (55,1) 27 (27,8)
Prostata 17 (60,7) 21 (26,9) 50 (51,5)
Pulméao 4 (14,3) 6 (0,077) 4 (0,041)
Rim 0(0) 8 (0,103) 12 (0,124)
Outros 3 (10,7) 0 (0) 4 (0,041)
Diagnéstico no mesmo ano 0,0252
Sim 15 (53,6) 26 (0,333) 51 (0,526)
Nao 13 (46,4) 52 (0,667) 46 (0,474)
Quimioterapia sitio secundario 0,0012
Nao 1(3,6) 27 (0,346) 41 (0,423)
Sim 27 (96,4) 51 (0,654) 56 (0,577)
Radioterapia sitio secundario <0,0012
Nao 17 (60,7) 19 (0,244) 60 (0,619)
Sim 11 (39,3) 59 (0,756) 37 (0,381)
Cirurgia sitio secundario <0,0012
Nao 26 (92,9) 16 (0,205) 32 (0,33)
Sim 2(7,1) 62 (0,795) 65 (0,67)
Hormonioterapia sitio secundario 0,6842
Nao 17 (60,7) 54 (0,692) 63 (0,649)
Sim 11 (39,3) 24 (0,308) 34 (0,351)
Imunoterapia sitio secundario 0,139°
Nao 28 (100) 72 (0,923) 95 (0,979)
Sim 0(0) 6 (0,077) 2 (0,021)
Quimioterapia sitio primario <0,0012
Nao 5(17,9) 50 (0,641) 55 (0,567)
Sim 23 (82,1) 28 (35,9) 42 (43,3)
Radioterapia sitio primario <0,0012
Nao 24 (85,7) 55 (70,5) 97 (100)
Sim 4 (14,3) 23 (29,5) 0 (0)
Cirurgia sitio priméario 0,2292
N&o 26 (92,9) 65 (83,3) 88 (90,7)
Sim 2(7,1) 13 (16,7) 9(9,3)
Hormonioterapia sitio primario 0,6622
Nao 10 (35,7) 34 (43,6) 44 (45,4)
Sim 18 (64,3) 44 (56,4) 53 (54,6)
Imunoterapia sitio primario 0,0032
N&o 28 (1) 57 (0,76) 87 (0,897)

continua...
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Sim

Atendimento fisioterapéutico
Nao
Sim

Atendimento psicolégico
N&o
Sim

Metastase pulmonar
Nao
Sim

Metastase cerebral
N&o
Sim

Analgésico
Néao
Sim

Antidepressivo
N&o
Sim

Ansiolitico
Néao
Sim

Anti-inflamatério
N&o
Sim

Numero de metastases 6sseas
1 sitio
2 sitios
3 sitios
2 4 sitios

Sitio secundario: cranio
Nao
Sim

Sitio secundario: umero
N&o
Sim

Sitio secundario: radio
Nao
Sim

Sitio secundario: ulna
Nao
Sim

Sitio secundario: 0sso da mao
Nao
Sim

Sitio secundario: coluna
Nao

0(0)

16 (57,1)
12 (42,9)

24 (85,7)
4 (14,3)

24 (85,7)
4 (14,3)

24 (85,7)
4 (14,3)

1 (3,6)
27 (96,4)

22 (78,6)
6 (21,4)

13 (46,4)
15 (53,6)

20 (71,4)
8 (28,6)

5(17,9)
0 (0)
9(32,1)
14 (50)

23 (82,1)
5(17,9)

28 (100)
0 (0)

28 (100)
0 (0)

28 (100)
0 (0)

26 (92,9)
2 (7,1)

7 (25)

18 (24)

21 (26,9)
57 (73,1)

63 (80,8)
15 (19,2)

66 (84,6)
12 (15,4)

78 (100)
0 (0)

65 (83,3)
13 (16,7)

52 (66,7)
26 (33,3)

38 (48,7)
40 (51,3)

62 (79,5)
16 (20,5)

33 (42,3)

25 (32,1)

16 (20,5)
4(5,1)

75 (96,2)
3(3,8)

71 (91)
709

78 (100)
0 (0)

78 (100)
0 (0)

78 (100)
0(0)

32 (41)

10 (10,3)

82 (84,5)
15 (15,5)

87 (89,7)
10 (10,3)

90 (92,8)
7(7,2)

97 (100)
0 (0)

79 (81,4)
18 (18,6)

85 (87,6)
12 (12,4)

78 (80,4)
19 (19,6)

97 (100)
0(0)

42 (43,3)
21 (21,6)
18 (18,6)
16 (16,5)

88 (90,7)
9(9,3)

83 (85,6)
14 (14,4)

97 (100)
0 (0)

97 (100)
0 (0)

97 (100)
0 (0)

26 (26,8)

<0,0012

0,2452

0,2072

<0,001P

<0,0012

0,0042

<0,0012

<0,0012

<0,0012

0,065

0,0772

0,093

continua...
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Sim 21 (75)
Sitio secundario: esterno

Nao 22 (78,6)

Sim 6 (21,4)
Sitio secundario: costela

Nao 17 (60,7)

Sim 11 (39,3)
Sitio secundario: escapula

Nao 19 (67,9)

Sim 9(32,1)
Sitio secundario: clavicula

Nao 26 (92,9)

Sim 2(7,1)
Sitio secundario: bacia

Nao 2(7,1)

Sim 26 (92,9)
Sitio secundario: fémur

Nao 17 (60,7)

Sim 11 (39,3)
Sitio secundario: tibia

Nao 23 (82,1)

Sim 5(17,9)
Sitio secundario: fibula

Nao 28 (100)

Sim 0 (0)
Sitio secundario: 0osso da mao

Nao 28 (100)

Sim 0 (0)
Idade

Média (DP) 64 (12)

Min-Max 42 - 88

Mediana (11Q) 59 (16)
Performance status - score de 0-10

Média (DP) 6 (1)

Min-Max 4-7

Mediana (11Q) 7 (3)

46 (59)

65 (83,3)
13 (16,7)

63 (80,8)
15 (19,2)

76 (97,4)
2 (2,6)

76 (97,4)
2 (2,6)

35 (44,9)
43 (55,1)

69 (88,5)
9 (11,5)

72 (92,3)
6 (7,7)

78 (100)
0(0)

78 (100)
0 (0)

66 (8)
47 - 90
67 (9)

8 (1)
5-9
8(3)

71 (73,2)

82 (84,5)
15 (15,5)

73 (75,3)
24 (24,7)

86 (88,7)
11 (11,3)

87 (89,7)
10 (10,3)

57 (58,8)
40 (41,2)

82 (84,5)
15 (15,5)

93 (95,9)
4 (4,1)

97 (100)
0(0)

97 (100)
0 (0)

66 (10)
37-87
69 (14)

10 (1)
6-10
10 (1)

0,758

0,1072

<0,0012

0,1332

<0,0012

0,0032

0,0502

0,206°¢

<0,001°

8 Teste Qui-quadrado; b Teste Exato de Fisher; ¢ Teste de Kruskal-Wallis; DP: desvio

padréo; 11Q: intervalo interquartilico.

A mesma comparacdao foi realizada para cada um dos dominios. Os

resultados sao apresentados nas tabelas 15, 16 e 17.



Tabela 15. Escore qualitativo de qualidade de vida do dominio funcéo

Dominio funcgao

Caracteristicas Ruim / Razoavel Bom Excelente Valor-p
Sexo <0,0012
Masculino 22 (64,7) 28 (38,9) 68 (70,1)
Feminino 12 (35,3) 44 (61,1) 29 (29,9)
Osteoporose <0,0012
Nao 12 (35,3) 29 (40,3) 79 (81,4)
Osteopenia 9 (26,5) 19 (26,4) 7(7,2)
Osteoporose 13 (38,2) 24 (33,3) 11 (11,3)
Sitio primario <0,001P
Mama 5(14,7) 42 (58,3) 27 (27,8)
Prostata 19 (55,9) 22 (30,6) 47 (48,5)
Pulméao 7 (20,6) 0 (0) 7(7,2)
Rim 0(0) 8 (11,1) 12 (12,4)
Outros 3(8,8) 0 (0) 4(4,1)
Diagnéstico no mesmo ano 0,038
Sim 13 (38,2) 26 (36,1) 53 (54,6)
Nao 21 (61,8) 46 (63,9) 44 (45,4)
Quimioterapia sitio secundario 0,0282
Nao 15 (44,1) 16 (22,2) 38(39,2)
Sim 19 (55,9) 56 (77,8) 59 (60,8)
Radioterapia sitio secundario 0,0012
Nao 9 (26,5) 28 (38,9) 59 (60,8)
Sim 25 (73,5) 44 (61,1) 38 (39,2)
Cirurgia sitio secundario 0,059
Nao 18 (52,9) 21 (29,2) 35 (36,1)
Sim 16 (47,1) 51 (70,8) 62 (63,9)
Hormonioterapia sitio secundario 0,8482
Nao 21 (61,8) 48 (66,7) 65 (67)
Sim 13 (38,2) 24 (33,3) 32 (33)
Imunoterapia sitio secundario 0,026°
Nao 31(91,2) 72 (100) 92 (94,8)
Sim 3(8,8) 0(0) 5(5,2)
Quimioterapia sitio primario 0,9742
Nao 19 (55,9) 39 (54,2) 52 (53,6)
Sim 15 (44,1) 33 (45,8) 45 (46,4)
Radioterapia sitio primario <0,0012
N&o 30 (88,2) 49 (68,1) 97 (100)
Sim 4(11,8) 23 (31,9) 0 (0)
Cirurgia sitio priméario 0,2842
N&o 31(91,2) 60 (83,3) 88 (90,7)
Sim 3(8,8) 12 (16,7) 9(9,3)
Hormonioterapia sitio priméario 0,3732
N&o 13 (38,2) 28 (38,9) 47 (48,5)
Sim 21 (61,8) 44 (61,1) 50 (51,5)
Imunoterapia sitio primario 0,0712

continua...
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N&o
Sim

Atendimento fisioterapéutico
N&o
Sim

Atendimento psicolégico
N&o
Sim

Metastase pulmonar
N&o
Sim

Metastase cerebral
N&o
Sim

Analgésico
N&o
Sim

Antidepressivo
N&o
Sim

Ansiolitico
N&o
Sim

Anti-inflamatério
N&o
Sim

Ndmero de metastases dsseas
1 sitio
2 sitios
3 sitios
24 sitios

Sitio secundario: cranio
N&o
Sim

Sitio secundario: umero
Nao
Sim

Sitio secundario: radio
Nao
Sim

Sitio secundario: ulna
Nao

31 (91,2)
3(8,8)

5 (14,7)
29 (85,3)

30 (88,2)
4 (11,8)

30 (88,2)
4 (11,8)

30 (88,2)
4 (11,8)

18 (52,9)
16 (47,1)

14 (41,2)
20 (58,8)

17 (50)
17 (50)

13 (38,2)
21 (61,8)

21 (61,8)
1(2,9)
8 (23,5)
4 (11,8)

34 (100)
0(0)

34 (100)
0 (0)

34 (100)
0 (0)

34 (100)

54 (78,3)
15 (21,7)

35 (48,6)
37 (51,4)

56 (77,8)
16 (22,2)

63 (87,5)
9 (12,5)

72 (100)
22 (64,7)

49 (68,1)
23 (31,9)

60 (83,3)
12 (16,7)

33 (45,8)
39 (54,2)

72 (100)
0 (0)

20 (27,8)
21 (29,2)
17 (23,6)
14 (19,4)

64 (88,9)
8 (11,1)

65 (90,3)
7(9,7)

72 (100)
0 (0)

72 (100)

87 (89,7)
10 (10,3)

79 (81,4)
18 (18,6)

88 (90,7)
9 (9,3)

87 (89,7)
10 (10,3)

97 (100)
0 (0)

78 (80,4)
19 (19,6)

85 (87,6)
12 (12,4)

79 (81,4)
18 (18,6)

94 (96,9)
3(3,1)

39 (40,2)
24 (24,7)
18 (18,6)
16 (16,5)

88 (90,7)
9 (9,3)

83 (85,6)
14 (14,4)

97 (100)
0 (0)

97 (100)

<0,0012

0,0532

0,9032

0,001P

0,0072

<0,0012

<0,0012

<0,0012

0,016

0,1412

0,0582

continua...
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Sim 0(0)
Sitio secundario: osso da méo

Nao 32 (94,1)

Sim 2(5,9)
Sitio secundario: coluna

Nao 10 (29,4)

Sim 24 (70,6)
Sitio secundario: esterno

Nao 32 (94,1)

Sim 2(59)
Sitio secundario: costela

Nao 30 (88,2)

Sim 4 (11,8)
Sitio secundario: escapula

Nao 31(91,2)

Sim 3(8,8)
Sitio secundario: clavicula

Nao 32 (94,1)

Sim 2(5,9)
Sitio secundario: bacia

Nao 15 (44,1)

Sim 19 (55,9)
Sitio secundario: fémur

Nao 33(97,1)

Sim 1(2,9)
Sitio secundario: tibia

Nao 29 (85,3)

Sim 5(14,7)
Sitio secundario: fibula

Nao 34 (100)

Sim 0(0)
Sitio secundario: osso da méo

Nao 34 (100)

Sim 0 (0)
Idade

Média (DP) 66 (10)

Min-Max 42 - 88

Mediana (11Q) 65 (10)
Performance status - score de 0-10

Média (DP) 7(2)

Min-Max 4-8

0 (0)

72 (100)
0 (0)

29 (40,3)
43 (59,7)

55 (76,4)
17 (23,6)

50 (69,4)
22 (30,6)

64 (88,9)
8 (11,1)

70 (97,2)
2 (2,8)

25 (34,7)
47 (65,3)

53 (73,6)
19 (26,4)

66 (91,7)
6 (8,3)

72 (100)
0 (0)

72 (100)
0(0)

66 (9)
47 - 90
67 (13)

7(1)
5-9

0 (0)

97 (100)
0 (0)

26 (26,8)
71 (73,2)

82 (84,5)
15 (15,5)

73 (75,3)
24 (24,7)

86 (88,7)
11 (11,3)

87 (89,7)
10 (10,3)

54 (55,7)
43 (44,3)

82 (84,5)
15 (15,5)

93 (95,9)
4(4,1)

97 (100)
0 (0)

97 (100)
0(0)

66 (10)
37 -87
68 (13)

10 (1)
6-10

0,1672

0,066

0,1112

0,9172

0,153P

0,0252

0,0102

0,1192

0,878°¢

<0,001¢

continua...
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Mediana (11Q) 7(3) 7(3)

10 (1)

@ Teste Qui-quadrado; b Teste Exato de Fisher; ¢ Teste de Kruskal-Wallis; DP: desvio padréo;

11Q: intervalo interquartilico; Min: minimo; Max: maximo.

Tabela 16. Escore gualitativo de qualidade de vida do dominio dor

. Dominio dor
Caracteristicas Ruim / Razoavel Bom Excelente Valor-p
Sexo <0,0012
Masculino 17 (63) 3(8,8) 98 (69)
Feminino 10 (37) 31(91,2) 44 (31)
Osteoporose 0,0262
Nao 19 (70,4) 12 (35,3) 89 (62,7)
Osteopenia 2(7,4) 9 (26,5) 24 (16,9)
Osteoporose 6 (22,2) 13 (38,2) 29 (20,4)
Sitio primario <0,001°
Mama 4 (14,8) 30 (88,2) 40 (28,2)
Préstata 17 (63) 0 (0) 71 (50)
Pulméo 4 (14,8) 0 (0) 10 (7)
Rim 0(0) 3(8,8) 17 (12)
Outros 2 (7,4 1(2,9 4(2,8)
Diagndstico no mesmo ano 0,0902
Sim 15 (55,6) 10 (29,4) 67 (47,2)
Nao 12 (44,4) 24 (70,6) 75 (52,8)
Quimioterapia sitio secundario <0,0012
Nao 0(0) 7 (20,6) 62 (43,7)
Sim 27 (100) 27 (79,4) 80 (56,3)
Radioterapia sitio secundario <0,0012
Nao 17 (63) 0 (0) 79 (55,6)
Sim 10 (37) 34 (100) 63 (44,4)
Cirurgia sitio secundario <0,0012
Nao 25 (92,6) 6 (17,6) 43 (30,3)
Sim 2(7,4) 28 (82,4) 99 (69,7)
Hormonioterapia sitio secundério 0,3162
Nao 16 (59,3) 26 (76,5) 92 (64,8)
Sim 11 (40,7) 8 (23,5) 50 (35,2)
Imunoterapia sitio secundario 0,309P
Nao 27 (100) 34 (100) 134 (94,4)
Sim 0(0) 0 (0) 8 (5,6)
Quimioterapia sitio primario <0,0012
Nao 4 (14,8) 15 (44,1) 91 (64,1)
Sim 23 (85,2) 19 (55,9) 51 (35,9)
Radioterapia sitio primario <0,001°
Nao 23 (85,2) 17 (50) 136 (95,8)
Sim 4 (14,8) 17 (50) 6 (4,2)
Cirurgia sitio primario 0,095°
Nao 25 (92,6) 26 (76,5) 128 (90,1)

continua...
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Sim

Hormonioterapia sitio primario
Nao
Sim

Imunoterapia sitio primario
N&o
Sim

Atendimento fisioterapéutico
Nao
Sim

Atendimento psicolégico
N&o
Sim

Metastase pulmonar
Nao
Sim

Metastase cerebral
N&o
Sim

Analgésico
Nao
Sim

Antidepressivo
N&o
Sim

Ansiolitico
Nao
Sim

Anti-inflamatério
N&o
Sim

NuUmero de metastases 6sseas
1 sitio
2 sitios
3 sitios
24 sitios

Sitio secundario: cranio
Nao
Sim

Sitio secundario: umero
Nao
Sim

Sitio secundario: radio
Nao
Sim

Sitio secundario: ulna
Nao

2(7,4)

10 (37)
17 (63)

27 (100)
0 (0)

15 (55,6)
12 (44,4)

23 (85,2)
4 (14,8)

23 (85,2)
4 (14,8)

23 (85,2)
4 (14,8)

0 (0)
27 (100)

21 (77,8)
6 (22,2)

12 (44,4)
15 (55,6)

19 (70,4)
8 (29,6)

4 (14,8)
0(0)
9(33,3)
14 (51,9)

22 (81,5)
5 (18,5)

27 (100)
0 (0)

27 (100)
0(0)

27 (100)

8 (23,5)

14 (41,2)
20 (58,8)

31 (100)
0 (0)

14 (41,2)
20 (58,8)

26 (76,5)
8 (23,5)

28 (82,4)
6 (17,6)

34 (100)
0 (0)

28 (82,4)
6 (17,6)

24 (70,6)
10 (29,4)

26 (76,5)
8 (23,5)

34 (100)
0(0)

4 (11,8)

16 (47,1)

11 (32,4)
3(8,8)

31 (91,2)
3(8,8)

34 (100)
0 (0)

34 (100)
0(0)

34 (100)

14 (9,9)

64 (45,1)
78 (54,9)

114 (80,3)
28 (19,7)

90 (63,4)
52 (36,6)

125 (88)
17 (12)

129 (90,8)
13 (9,2)

142 (100)
0 (0)

117 (82,4)
25 (17,6)

114 (80,3)
28 (19,7)

91 (64,1)
51 (35,9)

126 (88,7)
16 (11,3)

72 (50,7)

30 (21,1)

23 (16,2)
17 (12)

133 (93,7)
9 (6,3)

121 (85,2)
21 (14,8)

142 (100)
0 (0)

142 (100)

0,7142

<0,001P

0,058

0,216P

0,284P

<0,001P

<0,0012

0,4672

0,035

0,001P

<0,0012

0,136°

0,003P

continua...
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Sim 0 (0)
Sitio secundario: 0sso da mao

N&o 25 (92,6)

Sim 2(7,4)
Sitio secundario: coluna

N&o 6 (22,2)

Sim 21 (77,8)
Sitio secundario: esterno

N&o 21 (77,8)

Sim 6 (22,2)
Sitio secundario: costela

N&o 16 (59,3)

Sim 11 (40,7)
Sitio secundario: escapula

N&o 18 (66,7)

Sim 9 (33,3)
Sitio secundério: clavicula

Nao 25 (92,6)

Sim 2(7,4)
Sitio secundario: bacia

N&o 2(7,4)

Sim 25 (92,6)
Sitio secundario: fémur

Nao 16 (59,3)

Sim 11 (40,7)
Sitio secundario: tibia

Né&o 22 (81,5)

Sim 5(18,5)
Sitio secundario: fibula

Nao 27 (100)

Sim 0 (0)
Sitio secundario: osso da mao

Né&o 27 (100)

Sim 0 (0)
Idade

Média (DP) 63 (12)

Min-Max 42 - 88

Mediana (11Q) 59 (15)
Performance status - score de 0-10

Média (DP) 6 (1)

Min-Max 4-7

Mediana (11Q) 7(3)

0(0)

34 (100)
0 (0)

13 (38,2)
21 (61,8)

26 (76,5)
8 (23,5)

21 (61,8)
13 (38,2)

32 (94,1)
2(5,9)

34 (100)
0 (0)

7 (20,6)
27 (79,4)

28 (82,4)
6 (17,6)

34 (100)
0 (0)

34 (100)
0(0)

34 (100)
0(0)

65 (7)
53 - 90
66 (9)

7(2)
5-9
8 (4)

0(0)

142 (100)
0 (0)
0,4062
46 (32,4)
96 (67,6)
0,2982
122 (85,9)
20 (14,1)
0,0062
116 (81,7)
26 (18,3)
0,001
131 (92,3)
11 (7,7)
0,233°
130 (91,5)
12 (8,5)
<0,0012
85 (59,9)
57 (40,1)
0,0022
124 (87,3)
18 (12,7)
0,023P
132 (93)
10 (7)

142 (100)
0 (0)

142 (100)
0 (0)
0,078¢
67 (9)
37 - 87
68 (14)
<0,001¢
9(1)
5-10
9(2)

a Teste Qui-quadrado; b Teste Exato de Fisher; ¢ Teste de Kruskal-Wallis;

intervalo interquartilico; Min: minimo; Max: méximo.

DP: desvio padréo; 1IQ:



Tabela 17. Escore qualitativo de qualidade de vida do dominio psicossocial
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Dominio psicossocial

Caracteristicas Ruim / Razoéavel Bom Excelente ~ Valor-p
n (%) n (%) n (%)
Sexo 0,0742
Masculino 29 (46,8) 39 (60) 50 (65,8)
Feminino 33 (53,2) 26 (40) 26 (34,2)
Osteoporose <0,0012
Nao 37 (59,7) 21 (32,3) 62 (81,6)
Osteopenia 6 (9,7) 28 (43,1) 1(1,3)
Osteoporose 19 (30,6) 16 (24,6) 13(17,1)
Sitio primario 0,005
Mama 25 (40,3) 23 (35,4) 26 (34,2)
Prostata 18 (29) 27 (41,5) 43 (56,6)
Pulmao 9 (14,5) 2(3,1) 3(3,9)
Rim 7(11,3) 9(13,8) 4 (5,3)
outros 3(4,8) 4(6,2) 0 (0)
Diagnéstico no mesmo ano 0,0392
Sim 28 (45,2) 22 (33,8) 42 (55,3)
N&o 34 (54,8) 43 (66,2) 34 (44,7)
Chfricerasa st
Nao 4 (6,5) 32 (49,2) 33 (43,4)
Sim 58 (93,5) 33 (50,8) 43 (56,6)
Radioterapia sitio secundério 0,6182
N&o 29 (46,8) 28 (43,1) 39 (51,3)
Sim 33 (53,2) 37 (56,9) 37 (48,7)
Cirurgia sitio secundario 0,0012
Nao 32 (51,6) 13 (20) 29 (38,2)
Sim 30 (48,4) 52 (80) 47 (61,8)
?gélrjr:%rgﬁgerama sitio 0,0512
N&o 47 (75,8) 36 (55,4) 51 (67,1)
Sim 15 (24,2) 29 (44,6) 25 (32,9)
e s
Nao 57 (91,9) 65 (100) 73 (96,1)
Sim 5(8,1) 0 (0) 3(3,9)
Quimioterapia sitio primario 0,0142
N&o 25 (40,3) 43 (66,2) 42 (55,3)
Sim 37 (59,7) 22 (33,8) 34 (44,7)
Radioterapia sitio primario 0,0792
Nao 49 (79) 60 (92,3) 67 (88,2)
Sim 13 (21) 5(7,7) 9 (11,8)
Cirurgia sitio primario 0,3382
N&o 52 (83,9) 60 (92,3) 67 (88,2)
Sim 10 (16,1) 5(7,7) 9 (11,8)
Hormonioterapia sitio
primario P 0,040°
N&o 29 (46,8) 20 (30,8) 39 (51,3)

continua...
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Sim

Imunoterapia sitio primario

Néo
Sim

Atendimento fisioterapéutico

Nao
Sim

Atendimento psicoldgico

Néo
Sim

Metastase pulmonar

Nao
Sim

Metastase cerebral

Nao

Sim
Analgésico

N&o

Sim
Antidepressivo

Néao

Sim
Ansiolitico

N&o

Sim

Anti-inflamatério

Néo
Sim

NUmero de metastases

Osseas
1 sitio
2 sitios
3 sitios
2 4 sitios

Sitio secundario:

Néo
Sim

Sitio secundario:

Nao
Sim

Sitio secundario:

Nao
Sim

Sitio secundario:

Nao
Sim

Sitio secundario:

cranio

umero

radio

ulna

0SSO metacarpo

33 (53,2)

45 (76,3)
14 (23,7)

21 (33,9)
41 (66,1)

50 (80,6)
12 (19,4)

48 (77,4)
14 (22,6)

58 (93,5)
4 (6,5)

23 (37,1)
39 (62,9)

52 (83,9)
10 (16,1)

23 (37,1)
39 (62,9)

50 (80,6)
12 (19,4)

16 (25,8)
12 (19,4)
15 (24,2)
19 (30,6)

53 (85,5)
9 (0,145)

55 (88,7)
7 (11,3)

62 (100)
0 (0)

62 (100)
0 (0)

45 (69,2)

58 (89,2)
7 (10,8)

29 (44,6)
36 (55,4)

51 (78,5)
14 (21,5)

62 (95,4)
3 (4,6)

65 (100)
0(0)

52 (80)
13 (20)

43 (66,2)
22 (33,8)

46 (70,8)
19 (29,2)

53 (81,5)
12 (18,5)

32 (49,2)

12 (18,5)

15 (23,1)
6(9,2)

59 (90,8)
6 (0,092)

63 (96,9)
2 (3,1)

65 (100)
0 (0)

65 (100)
0 (0)

37 (48,7)

69 (90,8)
7(9,2)

69 (90,8)
7(9,2)

73 (96,1)
3(3,9)

70 (92,1)
6 (7.,9)

76 (100)
0(0)

70 (92,1)
6 (7.,9)

64 (84,2)
12 (15,8)

60 (78,9)
16 (21,1)

76 (100)
0 (0)

32 (42,1)
22 (28,9)
13 (17,1)
9 (11,8)

74 (97,4)
2 (0,026)

64 (84,2)
12 (15,8)

76 (100)
0 (0)

76 (100)
0 (0)

0,0362

<0,0012

0,0052

0,003%

0,008P

<0,0012

0,0152

<0,0012

<0,0012

0,0062

0,0412

0,0452

continua...
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Nao 60 (96,8)

Sim 2(3,2)
Sitio secundario: coluna

Nao 22 (35,5)

Sim 40 (64,5)
Sitio secundario: esterno

Nao 48 (77,4)

Sim 14 (22,6)
Sitio secundario: costela

Nao 51 (82,3)

Sim 11 (17,7)
Sitio secundario: escapula

Nao 51 (82,3)

Sim 11 (17,7)
Sitio secundario: clavicula

Nao 58 (93,5)

Sim 4 (6,5)
Sitio secundério: bacia

Nao 21 (33,9)

Sim 41 (66,1)
Sitio secundario: fémur

Nao 43 (69,4)

Sim 19 (30,6)
Sitio secundério: tibia

Nao 51 (82,3)

Sim 11 (17,7)
Sitio secundario: fibula

Nao 62 (100)

Sim 0 (0)
Sitio secundario: osso da
mao

Nao 62 (100)

Sim 0(0)
Idade

Média (DP) 65 (11)

Min-Max 42 - 88

Mediana (11Q) 61 (18)
Performance status - score de 0-10

Média (DP) 7(2)

Min-Max 4-9

Mediana (11Q) 7(2)

65 (100)
0(0)

17 (26,2)
48 (73,8)

57 (87,7)
8 (12,3)

46 (70,8)
19 (29,2)

65 (100)
0 (0)

64 (98,5)
1(1,5)

38 (58,5)
27 (41,5)

52 (80)
13 (20)

61 (93,8)
4(6,2)

65 (100)
0 (0)

65 (100)
0 (0)

67 (7)
47 - 87
66 (8)

9(1)
5-10
9(1)

76 (100)
0 (0)

26 (34,2)
50 (65,8)

64 (84,2)
12 (15,8)

56 (73,7)
20 (26,3)

65 (85,5)
11 (14,5)

67 (88,2)
9 (11,8)

35 (46,1)
41 (53,9)

73 (96,1)
3(3,9)

76 (100)
0(0)

76 (100)
0 (0)

76 (100)
0 (0)

66 (10)
37 - 90
69 (12)

9(2)
5-10
10 (1)

0,4642

0,2892

0,2952

0,0022

0,047°

0,0212

<0,0012

<0,001P

0,591°¢

<0,001°¢

8 Teste Qui-quadrado; b Teste Exato de Fisher; ¢ Teste de Kruskal-Wallis; DP: desvio

padréo; 11Q: intervalo interquartilico; Min: minimo; Max: maximo.

Para cada um dos dominios do questionario EORTC, foram

propostos modelos considerando as caracteristicas dos pacientes para estudar os
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fatores associados aos escores, estimando a RM com seus respectivos intervalos de
confianca e valores-p. Os resultados séo apresentados nas tabelas 18 a 21.

Nos modelos foram considerados 200 pacientes, devido a falta de
informacéao para a variavel “Imunoterapia para sitio primario” que foi incluida.

Considerando como desfecho o escore total de QV, tivemos como
fatores associados a um maior escore de QV sexo feminino (p<0,001), estado civil
vilvo (p<0,001) ou com companheiro (p=0,022), sitio primario rim, pulmé&o e proéstata
(valores-p <0,001), RT para sitio primario (p<0,001), uso de antidepressivo (p=0,002),
além do Karnofsky (p<0,001).

E associados a um menor escore de QV tivemos osteoporose
(p=0,001) e osteopenia (p<0,001), outros sitios priméarios (p<0,001), QT (p<0,001) e RT
(p=0,001) para sitio secundéario, metastase cerebral (p<0,001), uso de analgésico e
ansiolitico (valores-p <0,001) e sitio secundario nos ossos de membro inferior
(p<0,001) e membros superiores (p=0,035), além do tempo entre os diagndsticos

(p=0,006). Os resultados sé&o apresentados na tabela 18.

Tabela 18. Modelo para o escore total de qualidade de vida

IC
Fatores n (%) Rrﬁi’:?j?aie m(é%?;g ,09d5%/0) Valor-p
Inf. Sup.
Sexo
Feminino 82 (41) 1,184 11 1,275 <0,001
Masculino 118 (59) Ref. - - -
Osteoporose
Osteoporose 48 (24) 0,91 0,862 0,96 0,001
Osteopenia 35 (17,5) 0,887 0,846 0,931 <0,001
N&o 117 (58,5) Ref. - - -
Sitio primario
Outros 7 (3,5) 0,786 0,709 0,87 <0,001
Rim 20 (10) 1,289 1,191 1,395 <0,001
Pulmao 14 (7) 1,31 1,199 1,433 <0,001
Prostata 88 (44) 1,187 1,094 1,288 <0,001
Mama 71 (35,5) Ref. - - -
Quimioterapia sitio secundario
Sim 131 (65,5) 0,898 0,86 0,936 <0,001
Nao 69 (34,5) Ref. - - -
Radioterapia sitio secundario
Sim 104 (52) 0,939 0,905 0,974 0,001
Nao 96 (48) Ref. - - -

continua...
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...continuacao
Radioterapia sitio primario

Sim 24 (12) 1,258 1,168 1,355 <0,001

Nao 176 (88) Ref. - - -
Metastase cerebral

Sim 4 (2) 0,612 0,534 0,702 <0,001

Nao 196 (98) Ref. - - -
Analgésico

Sim 55 (27,5) 0,916 0,876 0,959 <0,001

Nao 145 (72,5) Ref. - - -
Antidepressivo

Sim 44 (22) 1,097 1,036 1,161 0,002

Nao 156 (78) Ref. - - -
Ansiolitico

Sim 74 (37) 0,924 0,887 0,963 <0,001

Nao 126 (63) Ref. - - -
Anti-inflamatério

Sim 24 (12) 0,903 0,842 0,968 0,004

Nao 176 (88) Ref. - - -
Sitio secundario: membro inferior

Sim 181 (90,5) 0,832 0,78 0,887 <0,001

Nao 19 (9,5) Ref. - - -
Sitio secundario: membro superior

Sim 37 (18,5) 0,945 0,896 0,996 0,035

Nao 163 (81,5) Ref. - - -

Performance status - score de 0-10

1,195 1,176 1,214 <0,001
Tempo entre os diagndésticos

0,992 0,987 0,998 0,006

Inf.: inferior; Sup.: superior.

Considerando como desfecho o dominio funcdo, tivemos como
fatores associados a um maior escore de QV o sexo feminino (p=0,012), estado civil
vilvo (p<0,001), sitio primério rim (p<0,001), pulméo (p=0,008) e prostata (p=0,030),
RT para sitio primério (p=0,004) e o Karnofsky (p<0,001).

Associados a um menor escore tivemos outros sitios primarios
(p=0,012), RT para sitio secundario (p=0,031), atendimento com fisioterapeuta
(p=0,014), metastase cerebral (p<0,001), uso de anti-inflamatério (p=0,043), sitio
secundario no membro inferior (p<0,001) e no membro superior (p=0,084), além do

tempo entre os diagndsticos (p=0,017). Os resultados sao apresentados na tabela 19.



Tabela 19. Modelo para o dominio funcéo

43

IC
Fatores n (%) Rrﬁzé?j?aie m(éFé?;: '09%(02) Valor-p
Inf. Sup.

Sexo

Feminino 82 (41) 1,224 1,045 1,434 0,012

Masculino 118 (59) Ref. - - -
Sitio primario

Outros 7(3,5) 0,719 0,556 0,93 0,012

Rim 20 (10) 1,386 1,16 1,657 <0,001

Pulméo 14 (7) 1,305 1,071 1,59 0,008

Prostata 88 (44) 1,215 1,019 1,447 0,03

Mama 71 (35,5) Ref. - - -
Radioterapia sitio secundério

Sim 104 (52) 0,921 0,854 0,993 0,031

Nao 96 (48) Ref. - - -
Radioterapia sitio primario

Sim 24 (12) 1,249 1,074 1,454 0,004

Nao 176 (88) Ref. - - -
Atendimento fisioterapéutico

Sim 81 (40,5) 0,882 0,798 0,975 0,014

Nao 119 (59,5) Ref. - - -
Metéastase cerebral

Sim 4 (2) 0,396 0,278 0,562 <0,001

Nao 196 (98) Ref. - - -
Anti-inflamatério

Sim 24 (12) 0,858 0,739 0,995 0,043

Nao 176 (88) Ref. - - -
Sitio secundario: membro inferior

Sim 181 (90,5) 0,775 0,673 0,892 <0,001

Nao 19 (9,5) Ref. - - -
Sitio secundario: membro superior

Sim 37 (18,5) 0,92 0,836 1,011 0,084

Nao 163 (81,5) Ref. - - -
Performance status - score de 0-10

1,21 1,172 1,249 <0,001
Tempo entre o diagnéstico do tumor
priméario e a metastase
0,986 0,974 0,997 0,017

Inf.: inferior; Sup.: superior.

Considerando como desfecho o dominio dor, tivemos como fatores a

primario (p<0,001) e uso de ansiolitico (p=0,005).

um aumento no escore osteoporose (p=0,040) e osteopenia (p<0,001), QT para sitio
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Associados a um menor escore tivemos sexo feminino (p=0,027),
estado civil vilvo e com companheiro (valores-p<0,001), sitio primario rim (p=0,001),
pulméo (p<0,001) e préstata (p=0,012), cirurgia para sitio secundério (p<0,001), RT
para sitio primario (p=0,009), sitio secundario nos membros superiores (p=0,003), além
de idade (p=0,001) e Karnofsky (p<0,001).

Lembrando que o dominio dor do EORTC tem interpretacéo inversa
a dos outros, ou seja, quanto menor o escore, melhor a QV nesse dominio para o

paciente. Os resultados sao apresentados na tabela 20.

Tabela 20. Modelo para o dominio dor

Razéao IC (Razéo de
Fatores n (%) de médias, 95%) Valor-p
médias Inf. Sup.
Sexo
Feminino 85 (41,9) 0,602 0,384 0,944 0,027
Masculino 118 (58,1) Ref. - - -
Osteoporose
Osteoporose 48 (23,6) 1,401 1,015 1,934 0,04
Osteopenia 35 (17,2) 2,698 1,952 3,727 <0,001
Nao 120 (59,1) Ref. - - -
Sitio primario
Outros 7 (3,4) 0,758 0,442 1,299 0,313
Rim 20 (9,9) 0,462 0,287 0,743 0,001
Pulméao 14 (6,9) 0,41 0,253 0,663 <0,001
Prostata 88 (43,3) 0,536 0,33 0,87 0,012
Mama 74 (36,5) Ref. - - -
Cirurgia sitio secundario
Sim 129 (63,5) 0,571 0,423 0,771 <0,001
Nao 74 (36,5) Ref. - - -
Quimioterapia sitio primario
Sim 93 (45,8) 1,831 1,379 2,431 <0,001
N&o 110 (54,2) Ref. - - -
Radioterapia sitio primario
Sim 27 (13,3) 0,587 0,395 0,873 0,009
Nao 176 (86,7) Ref. - - -
Ansiolitico
Sim 74 (36,5) 1,404 1,108 1,778 0,005
Nao 129 (63,5) Ref. - - -
Sitio secundario: membro superior
Sim 37 (18,2) 0,645 0,484 0,86 0,003
Nao 166 (81,8) Ref. - - -

Idade (anos)

continua...



...continuacao

45

Performance status - score de 0-10

0,979

0,626

0,967

0,577

0,992

0,678

0,001

<0,001

Inf.; inferior; Sup.: superior.

Considerando como desfecho o dominio psicossocial, tivemos como

fatores associados a um aumento na QV: imunoterapia para sitio primario (p=0,009),

atendimento psicolégico (p=0,028), metastase pulmonar (p=0,012), sitio secundario nos

ossos de membro inferior (p=0,002) e nos membros superiores (p=0,003), e Karnofsky

(p<0,001).

Associados a um menor escore tivemos: sitio primario “outros”
(p=0,040), rim (p<0,001) e préstata (p=0,027), QT para sitio secundario (p=0,043),

cirurgia para sitio priméario (p=0,002), atendimento fisioterapéutico (p<0,001), uso de

analgésico e ansiolitico (valores-p<0,001). Os resultados sdo apresentados na tabela

21.

Tabela 21. Modelo para o dominio psicossocial

Razdo de IC}(Razéo de
Fatores n (%) meédias medias, 95%) Valor-p
Inf. Sup.
Sexo
Feminino 82 (41) 1,022 0,879 1,189 0,773
Masculino 118 (59) Ref. - - -
Hormonioterapia sitio secundario
Sim 69 (34,5) 1,17 1,06 1,293 0,002
N&o 131 (65,5) Ref. - - -
Sexo * Hormonioterapia
Feminino * Sim 0,753 0,631 0,899 0,002
Sitio primario
Outros 7(3,5) 0,807 0,657 0,99 0,04
Rim 20 (10) 0,72 0,611 0,849 <0,001
Pulméo 14 (7) 1,035 0,868 1,235 0,702
Prostata 88 (44) 0,82 0,688 0,977 0,027
Mama 71 (35,5) Ref. - - -
Quimioterapia sitio secundario
Sim 131 (65,5) 0,918 0,846 0,997 0,043
Nao 69 (34,5) Ref. - - -
Cirurgia sitio primario
Sim 21 (10,5) 0,817 0,716 0,931 0,002
N&o 179 (89,5) Ref. - - -

continua...
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Imunoterapia sitio primario

Sim 28 (14) 1,159 1,038 1,295 0,009

Nao 172 (86) Ref. - - -
Atendimento fisioterapéutico

Sim 81 (40,5) 0,798 0,732 0,871 <0,001

Nao 119 (59,5) Ref. - - -
Atendimento psicolégico

Sim 29 (14,5) 1,139 1,014 1,279 0,028

Nao 171 (85,5) Ref. - - -
Metastase pulmonar

Sim 23 (11,5) 1,172 1,036 1,325 0,012

Nao 177 (88,5) Ref. - - -
Analgésico

Sim 55 (27,5) 0,673 0,614 0,737 <0,001

N&o 145 (72,5) Ref. - - -
Ansiolitico

Sim 74 (37) 0,726 0,665 0,793 <0,001

Nao 126 (63) Ref. - - -
Sitio secundario: membro inferior

Sim 181 (90,5) 1,237 1,081 1,416 0,002

Nao 19 (9,5) Ref. - - -
Sitio secundario: membro superior

Sim 37 (18,5) 1,184 1,058 1,325 0,003

Nao 163 (81,5) Ref. - - -
Performance status - score de 0-10

1,101 1,071 1,132 <0,001

Inf.: inferior; Sup.: superior; RM: razdo de médias.

Além disso, a interacdo entre sexo e HT apds o diagndstico da
metastase 6ssea também se mostrou associada a um menor escore (valor-p=0,002),
sendo que mulheres que realizaram HT apresentaram pior QV no dominio psicossocial.
A figura 6 apresenta as médias estimadas pelos modelos, onde podemos observar
essas diferencas.
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IC 95%; HT: hormonioterapia.
Figura 6. Média estimada (para o escore total, por sexo e hormonioterapia
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4 DISCUSSAO

As metastases 0sseas sdo as formas mais frequentes de lesdes
malignas que acometem o esqueleto e podem estar associadas a dores severas entre
outras complicacdes, mas raramente sdo as causadoras do 6bito do paciente.(

Nos Estados Unidos, mais de 100.000 pacientes apresentam
metdstase 6ssea por ano. A metastase 0ssea acomete 0s pacientes em diferentes
faixas etarias. Em nossa casuistica, a idade variou de 37 e 90 anos, e idade mediana
de 66 anos, sem predilecdo por sexo, sendo 58,1% (118) do sexo masculino e 41,9%
(85) do sexo feminino.(°43)

A sobrevida classica dos pacientes portadores de metastase dssea
depende do sitio priméario. Em geral, a sobrevida era em média de 18,8 meses, sendo
50% dos pacientes sobreviviam mais de 6 meses e 30%, além de um ano. Atualmente
esses numeros vém mudando e a taxa de sobrevida segue aumentando. A introducdo
de novos quimioterapicos, bloqueadores hormonais mais especificos, imunoterapias
dirigidas as células alvo, assim como o avanc¢o das técnicas de RT e cirurgia ortopédica
precoce, tem contribuido para o crescimento da sobrevida. Em nosso estudo,
observamos uma média de 26 meses (2,19 anos) de sobrevida apds o diagnéstico da
doenca metastatica no 0sso.®

Os principais sitios primarios em nossos pacientes sdo a prostata
(43,3%), a mama (36,5%) e o pulméo (6,9%), corroborando com a literatura mundial e
nacional.(30'41'44'45)

A principal localizacdo para o acometimento das metastases dsseas
€ 0 esqueleto axial: coluna vertebral, costela e bacia, seguido pelo esqueleto
apendicular: regido proximal do fémur e do Umero. Nossos achados clinicos
corroboram a literatura, sendo encontrados em nossa casuistica 68% dos casos na
coluna vertebral, 53,7% na bacia, 25,1% nos arcos costais, 17,7% no fémur e 9,9% no
Gmero.(“#6-48)

Além das metastases no esqueleto, os carcinomas podem evoluir
com outros sitios metastaticos, entre eles o pulmdo e cérebro. Embora a literatura
aponte que uma estimativa de 20-25% dos pacientes com cancer desenvolvam
metastases cerebrais, em nossos achados essa incidéncia foi muito baixa (1,97% dos

casos).®? Quando analisamos a incidéncia de metastases pulmonares, observamos



49

em nossa casuistica, 11,33% dos pacientes. Um estudo com pacientes com carcinoma
de tireoide, observou-se que 3,1% apresentavam metastase pulmonar.®® No caso dos
sarcomas primarios, que nao foi objeto deste estudo, a metastase pulmonar é a
complicacdo mais frequente.®

A metastase cerebral é a complicacdo neuroldgica mais frequente e
dependendo da area do cérebro em que esta localizada, pode afetar importantemente
a QV dos pacientes. Essa constatacéo foi observada em nosso estudo, onde pacientes
portadores de metastase cerebral apresentaram pior QV do que aqueles que néo
apresentaram o comprometimento secundario do cérebro.

Ao comparar a QV dos pacientes de acordo com 0 sexo,
observamos que o os homens apresentaram melhor QV, o que difere dos achados na
literatura. Entendemos essa diferenca como sendo causada pela heterogeneidade dos
grupos, estagio da doenca, tipos de tratamento, entre outras variaveis que podem ter
influenciado nossos resultados.“5Y

A influéncia do estado civil na QV de pacientes portadores de
metédstase Ossea foi contraditéria em relacdo aos achados na literatura. Estudamos
esta variavel em nossa casuistica e encontramos diferenca significativa na comparacéao
do grupo de pacientes que vivem com um companheiro versus aqueles que vivem
sozinhos. No estudo de Jordhoy et al., o fato do paciente morar ou ndo com um
parceiro, ndo influenciou na QV.®2 Ja para Lundh Hagelin et al., o fato se estar casado
pode interferir negativamente na QV de pacientes portadores de metastase 6ssea.®
Embora ainda ndo haja um consenso na literatura, ndo podemos descartar a
importancia de grupo de apoio na vida do paciente portador de metastase éssea,
podendo ser seu companheiro, seus familiares, seus amigos ou seus cuidadores. Este
grupo de apoio pode proporcionar uma ajuda tanto no aspecto funcional, no aspecto
psicossocial e financeiro.

A diminuicdo da densidade 6ssea seja na fase inicial, osteopenia, ou
mais avancada, osteoporose, € uma alteracao silenciosa. Os tratamentos para o tumor
primario da prostata e da mama, que sdo os mais frequentes, incluem a privacéo
hormonal androgénica nos homens e os blogueadores do estrégeno na mulher. Esse
blogueio hormonal, associado a idade acelera a perda éssea.®3® Ao analisarmos a QV
dos pacientes portadores de metastase 6ssea em relacdo a densidade Ossea,
observamos que pacientes com densidade 6ssea normal, obtiveram um escore melhor

guando comparados aos pacientes com osteopenia ou osteoporose. O local do
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esqueleto em que se instalou a perda de densidade 6ssea, como vértebras e fémur
proximal, também apresenta interferéncia na QV. As metastases que comprimem as
estruturas nervosas na coluna vertebral podem ocasionar dor e plegias, enquanto as
fraturas do fémur proximal necessitam de abordagem cirlrgica e comprometem de
maneira importante a QV do paciente. Embora tenha havido uma diferenca significativa
na QV ao comparar 0s pacientes com e sem alteracdo da densidade 6ssea, devemos
lembrar que outros fatores como por exemplo o tipo histolégico do tumor (osteolitico ou
osteoblastico), podem ter influenciado esse resultado.

No momento do diagndstico do sitio primario, cerca de 30% dos
pacientes ja apresentam metastase Ossea. No entanto, em alguns estudos
desenvolvidos em paises da Europa e nos Estados Unidos, o diagndéstico primério
associado a presenca de metastase 6ssea é de apenas 3-4% dos casos.*%) Em nossa
casuistica, observamos que a QV foi melhor nos pacientes que apresentaram o
diagnéstico do cancer primario e da metastase 6ssea ho mesmo momento. Embora a
agressividade associada ao estagio avancado do cancer primario no momento do
diagndstico, possa ter levado ao aparecimento de metastase 6ssea, acreditamos que o
tratamento imediato da metastase e o curto tempo de doenca, tenha sido o responsavel
pela melhor QV. No entanto, ndo conseguimos detectar se 0s pacientes, com
diagnostico da metastase em momento posterior ao diagndéstico do tumor primario,
apresentaram pior QV por causa das consequéncias locais do implante neoplasico ou
devido aos efeitos colaterais do tratamento.

A QT neoadjuvante e adjuvante sdo necessarias em pacientes com
cancer para reduzir ou eliminar as células tumorais. Os efeitos colaterais da QT podem
ser importantes e afetar negativamente a QV durante o tratamento, incluindo a
sarcopenia frequentemente encontrada.

Ao analisarmos os tratamentos da metastase 6ssea observamos que
0S pacientes que receberam QT apresentaram uma QV pior do que 0sS que nao
receberam tratamento quimioterapico. Esse mesmo resultado foi observado no grupo
dos pacientes submetidos a RT. Esses resultados ndo nos permite concluir se o
tratamento € o responsavel pela piora da QV, visto que a coleta de dados, por ocasido
do preenchimento do questionario, foi realizada em um Unico momento, ndo permitindo
a verificacdo da eficacia e efeito do tratamento ao longo do tempo,*°4%5 como ocorreu
com Yeh et al., onde realizaram estudo multicéntrico, estudando 366 pacientes com

diagnéstico de cancer de mama, portadores de metastase O0ssea, submetidos ao
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tratamento com acido zoledrénico. Observaram que 0s pacientes apresentaram o valor
meédio para a escala EORTC QLQ-BM22 de 69,2 e 59,7 para os dominios aspecto
funcional e psicossocial, respectivamente. No entanto, houve reducéo significativa no
dominio dor apds dois meses de acompanhamento e em todos os parametros apés
vinte e dois meses.6)

Em um estudo realizado com 13 pacientes com diagnostico de
carcinoma de préstata, portadores de metdstase déssea, em tratamento com HT foi
administrado radionuclideo Sr-89. Os pacientes foram avaliados em trés momentos (1,
2 e 3 meses) e apresentaram uma melhora estatisticamente significativa na dor, na
funcdo e na interferéncia no aspecto psicossocial, avaliados por meio do questionario
EORTC QLQ-BM22. Este estudo mostrou um bom resultado do tratamento com
hormbnio associado a radiofarmaco para alivio de dor, causado pela metastase
6ssea,®® havendo a mudanca dos escores, com o efeito do tratamento.

Em outro estudo realizado no Brasil com 35 pacientes de ambos os
sexos, portadores de metastase 0ssea, em diferentes sitios primarios, com presenca
de dor, o tratamento instituido foi o paliativo com RT ou QT. Foram avaliados por meio
do uso do questionario EORTC QLQ-BM22 e posteriormente, apds 3 meses de
tratamento. Da mesma forma que no estudo de Yeh et al.,®® estes pacientes
apresentaram melhora estatisticamente significante na dor, no aspecto funcional e no
psicossocial. (8

Nos pacientes acometidos por metastases ésseas, o0 risco de ocorrer
uma fratura patoldgica, principalmente em ossos de carga, como fémur e tibia, é alto. A
presenca de dor local costuma ser um dos primeiros sinais de presenca de lesdo
metastatica no 0sso. Nesses casos, as cirurgias preventivas sao realizadas visando
proporcionar estabilidade ao local, diminuindo o risco de fratura e a dor. Em muitos
casos, juntamente com o tratamento cirargico ortopédico € realizado o tratamento
radioterapico local para controle da doenca. Em nossa casuistica, os pacientes
portadores de metastase Ossea submetidos ao tratamento cirdrgico ortopédico
apresentaram resultados melhores da QV e diminuicdo de queixa dolorosa quando
comparados aos pacientes que nio foram submetidos a abordagem cirtrgica. 354

No entanto, em um ensaio clinico prospectivo que estudou pacientes
portadores de metastases Osseas (cancer de prostata, mama, pulmdo e rim) foi
demonstrado que os pacientes que necessitaram de cirurgia para fratura patoldgica

apresentaram pior prognéstico de sobrevida.®354 Outro estudo retrospectivo mostrou
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que a avaliacdo da QV, realizado em um Unico momento apds o tratamento cirdrgico
para as metastases 6sseas, mostrou melhora da dor e do desempenho funcional.®?

O tratamento fisioterapico tem como objetivo prevenir e tratar
distarbios do movimento visando preservar, manter e restaurar a integridade dos
sistemas e funcdes. Apesar do tratamento fisioterapico seguramente ajudar na
prevencao das alteracdes musculo esquelética, melhora e prevencédo da sarcopenia e
na melhora da funcdo, evidenciamos que os pacientes de nossa casuistica, tiveram
acesso a essa modalidade de tratamento de maneira pouco frequente. Em nosso
estudo, observamos que somente 41,4% dos pacientes receberam acompanhamento
fisioterapéutico. Castro et al., observaram que somente 1,1% dos pacientes recebiam
encaminhamento para tratamento fisioterapico. No Sistema Unico de Salde (SUS), foi
observado que aproximadamente 1 a cada 5 pacientes recebia tratamento
fisioterapéutico. (4859

Ao verificar a QV dos pacientes que estavam ou ndo em tratamento
fisioterapico, observamos que os pacientes sem atendimento apresentaram uma QV
melhor. Mesmo considerando que nosso estudo foi realizado em um hospital privado,
acreditamos que esse fato tenha ocorrido pela baixa procura e adesédo ao tratamento
fisioterdpico em fases iniciais da doenca, onde a manifestacdo da dor e diminuicdo da
funcdo nao interfere na QV. Por outro lado, no momento em que a funcado fica
prejudicada, devido a progressao da lesédo, a presenca de fraturas ou as sequelas, o
paciente necessita do tratamento fisioterapico para melhora de sua QV.

Um dos objetivos principais do tratamento das metastases 6sseas é
o controle e alivio da dor. A dor leva a piora da QV dos pacientes. Ao observarmos em
nosso estudo o dominio dor, evidenciamos que os pacientes que receberam tratamento
medicamentoso para alivio da dor apresentaram pior QV. Por outro lado, os pacientes
gue nao foram medicados para dor, apresentaram melhor QV. Isso mostra as dores
cronicas e continuas, mesmo em pacientes medicados, ocasionam piora da QV desses
pacientes. A presenca de dor cronica associada ao estagio da doenca e ao tipo de
tratamento pode interferir na QV dos pacientes portadores de metastase 6ssea.

Strang et al. encontraram correlagdo positiva entre intensidade da
dor, ansiedade e depressdo em pacientes com cancer. A ansiedade e a depressao
foram significantemente piores em pacientes com cancer e histérico de dor.®) Ja
Rummans et al., em estudo com pacientes com cancer ginecolégico e de mama,

observaram que a frequéncia, intensidade e interferéncia da dor nas atividades, se
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correlacionam mais fortemente com os dominios fisico e social de QV do que com o0s
dominios psicoldgico e espiritual.(62

Em nossa opinido, o dominio dor é um dos principais fatores que
interferem na piora da QV dos pacientes. O paradoxo da sedacao completa da dor, ndo
melhora a QV, uma vez que retira o paciente do convivio social e 0 mantém afastado
das atividades de vida diaria e do convivio com seus familiares e entes queridos. Para
controlar a dor do paciente, somos obrigados a aumentar a dose de analgésicos,
diminuindo o nivel de consciéncia e a consequente QV do paciente.

Na avaliagcdo do local da metastase Ossea evidenciamos que, a
presenca de lesdo em alguns 0ssos como na clavicula e no umero, ndo ha interferéncia
na QV dos pacientes. O oposto foi observado nos ossos da mao, bacia, fémur e tibia,
onde a presenca da metastase ocasiona evidente prejuizo da fungéo do paciente.

Em nossa casuistica, encontramos uma alta incidéncia de
metastases na coluna. No entanto, o escore de QV ndo mostrou diferenca significativa.
Entendemos que esse resultado pode ter sido influenciado pela né&o estratificacdo do
segmento comprometido da coluna. A coluna pode ser dividida em coluna movel
(cervical, toracica baixa e lombar) e coluna rigida (dorsal e sacral). O comportamento
dessas regides é diferente e tanto a sintomatologia como o tratamento sdo diferentes
em cada local.(®® Enquanto a presenca de metastases na coluna toracica e sacral tem
seu o tratamento basicamente conservador, a presenca de metastases cervicais e
lombares, frequentemente exige uma abordagem cirdrgica. O mesmo ocorre com a
sintomatologia que € tardia na coluna toracica e sacral e precoce na coluna cervical e
lombar. Acreditamos que h& necessidade de separar a coluna vertebral em diversos
segmentos para um estudo mais preciso no que se refere a dor, a funcdo e ao
tratamento, para que possamos aplicar os questionarios de QV de maneira mais
precisa, buscando resultados significativos.

Outro detalhe importante no estudo das lesfes metastaticas da
coluna vertebral € a presenca de comprometimento multiplo, com metastases em
diferentes vértebras e localizacbes nas vértebras, obrigando a avaliacdo de grande
namero de pacientes para o achado de resultados significativos.

A HT é indicada para o tratamento do cancer de prostata e mama,
causando privacdo dos andrégenos e dos horménios ovarianos femininos.®4 Esse
tratamento ocasiona efeitos colaterais, como perda de massa 0ssea e muscular, fadiga,

ganho de peso, reducéo da libido, sintomas mais presentes no tratamento do cancer de
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prostata.®® Os efeitos deste tratamento, também chamado de castracdo quimica,
levam a alteracdo de humor e comportamento devido a alteragdo hormonal. Em nosso
estudo o sexo masculino, independente do tratamento, apresentou melhor QV. No
entanto ao avaliarmos os pacientes que receberam somente a HT, o sexo masculino
tem uma pior QV, mostrando a influéncia negativa da privacdo hormonal na funcao do
paciente.

Outras caracteristicas importantes dos pacientes como indice de
massa corporal (IMC) e presenca ou auséncia de sarcopenia ou caquexia ndo foram
avaliadas neste estudo, restrito as perguntas do questionario EORTC QLQ-BM22.
Estas caracteristicas foram estudadas em revisdo sistematica, com o objetivo de
identificar os fatores de risco para ocorréncia de fatores adversos da metastase 6ssea
em pacientes com carcinoma de mama. Uma das conclusdes dessa revisao
sistematica foi a falta do estudo dessas variaveis nas principais publicacdes
analisadas.(®®

Varios estudos demonstram uma associacdo entre dor oncoldgica e
depressao, e sugerem que a depressdao pode ser um dos fatores negativos mais
importantes na QV, justificando uma intervencéo, independente do manejo da dor,
nessa populacdo de pacientes.(¢7-69 Podemos observar que o tratamento psicoldgico
influenciou positivamente no escore do dominio psicossocial, enquanto o uso de
ansioliticos influenciou negativamente.

A interferéncia da variavel sexo foi testada em um estudo de analise
de regresséo e esta ndo influenciou na QV.9 Em nosso estudo vimos que 0 Sexo
feminino apresentou uma influéncia positiva no escore do dominio funcdo quanto na
QV.

Salientamos uma limitagéo deste estudo que deve ser destacada. A
analise transversal ndo nos possibilitou analisar a influéncia das variaveis ao longo do
tempo. Apesar da limitagcdo, os resultados obtidos neste estudo, nos possibilitou
compreender a relacdo das caracteristicas dos pacientes portadores de metastase

O0ssea com a QV e sua influéncia nos aspectos, dor, funcéo e psicossocial.
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5 CONCLUSOES

1. Por meio da aplicagdo do questiondrio EORTC-QLQ-BM22, nos
pacientes portadores de metdstase 0ssea, concluiu-se que o grupo estudado
apresentou uma boa qualidade de vida;

2. As variaveis sexo feminino, sitio primario rim, pulméo e prostata,
tratamento com radioterapia para sitio primario e uso de antidepressivo influenciaram
positivamente o0 escore total da qualidade de vida. As variaveis osteoporose,
tratamento para metastase com quimioterapia associado a radioterapia, presenca de
metastase cerebral, uso de analgésicos e ansioliticos, presenca de lesdo no membro
superior e tempo de diagnéstico influenciaram negativamente o escore total da
qualidade de vida;

3. As variaveis sexo feminino, sitio primario rim, pulmao e prostata e
tratamento com radioterapia para o sitio primario influenciaram positivamente o
resultado do escore no dominio funcdo. As variaveis tratamento exclusivo com
radioterapia para metastase, tratamento fisioterapico, presenca de metastase pulmonar
e cerebral, diagndstico ao mesmo tempo entre o tumor primario e a metastase, uso de
anti-inflamatério, presenca de lesdo e membros superior e inferior e tempo de
diagnéstico influenciaram negativamente no dominio funcéo;

4. As variaveis sexo feminino, sitio primario rim, pulmdo e prostata,
tratamento com radioterapia para sitio primario e cirurgia para metastase, presenca de
lesdo no membro superior e idade influenciaram positivamente o escore no dominio
dor. A presenca de osteopenia ou osteoporose, tratamento com quimioterapia para sitio
primario e uso de ansioliticos influenciaram negativamente o escore no dominio dor;

5. As variaveis tratamento com imunoterapia para sitio primario,
tratamento psicoldgico, presenca de metastase pulmonar e presenca de lesdo em
membro superior e inferior influenciaram positivamente o escore no dominio
psicossocial. Os sitios primarios rim, prostata, tratamento com quimioterapia apés o
diagnoéstico de metastase 6ssea, cirurgia para sitio primario, tratamento fisioterapéutico
e uso de analgésico e ansiolitico influenciaram negativamente o escore no dominio

psicossocial.
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6 ANEXOS
Anexo 1. Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
PROJETO DE PESQUISA:
Qualidade de Vida de pacientes portadores de metastase 6ssea
Aluna: Natalia Miki Rosério Orientador: Dr. Reynaldo Jesus Garcia Filho

Este projeto tem como objetivo verificar a Qualidade de Vida de pacientes
portadores de metastase O0ssea. Para isso, o(a) senhor(a) sera entrevistado por meio
de alguns questionérios, de uma forma que sera descrita mais detalhadamente abaixo.
Serdo guardadas as devidas identificacbes e mantida a confidencialidade, sendo
analisados e utilizados Unica e exclusivamente para fins cientificos. Os procedimentos
descritos abaixo ndo oferecem qualquer risco ao senhor(a). A aplicacdo destes
questionarios tera duracédo de aproximadamente 30 minutos.

e Procedimento: o(a) senhor(a) serd entrevistado, através de 1 questionario que

avalia a Qualidade de Vida, especifico para pacientes portadores de metastase

0ssea (EORTC QLQ BM22).

O Sr.(a) tem a liberdade de desistir de sua participacdo nesta pesquisa a qualquer
momento sem prejuizo a continuidade da assisténcia no hospital. Caso necessite entrar
em contato com os pesquisadores responsaveis por esta pesquisa, o Sr.(a) deve entrar
em contato com 0s responsaveis pela pesquisa: Natélia Miki Rosario e Dr. Reynaldo

Jesus Garcia Filho — Tel.: 5571-6621. Estaremos a sua disposicao.

Apds o conhecimento dos testes aos quais estarei me submetendo, concordo em
participar deste projeto de pesquisa, na condicdo de voluntario permitindo a realizacéo
destes testes, conforme condi¢cdes descritas acima.

Assinatura do voluntéario: Assinatura do testemunha;

Assinatura do pesquisador:

Data: / /
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Ficha de anamnese
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Nome:

Data de nascimento: _ / /| Sexo:( )Masculino ( )Feminino
Telefone ou e-mail de contato:

Estado civil:

() Solteiro(a) () Relacionamento estavel
() Casado(a)) () Viavo(a)

() Divorciado(a)
Osteoporose: () Nao (

) Sim

) Osteopenia ( ) Osteoporose

Tabagista: ( ) Néo (

Onde foi o primeiro local de aparecimento do cancer?

( ) Mama () Tireoide

() Prostata () Intestino

() Pulméo () Outros
Onde?

( ) Figado

( )Rim

Quando foi feito este diagndstico? (més/ano) /

Que tratamento foi realizado para tratar esse primeiro cancer?
() Cirurgia () Hormonioterapia
() Quimioterapia () Imunoterapia

() Radioterapia

Em que 0sso vocé tem a metéstase?

() Cranio () Clavicula
() Escéapula () Umero
() Esterno ( ) Radio

( ) Ulna

() Ossos da méo

() Coluna
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() Costela ( ) Fémur () Ossos do pé
( ) Bacia () Tibia
Quando foi diagnosticada a primeira metastase 6ssea? (més/ano) /

Estéa realizando algum tratamento oncoldgico neste momento? ( )N&o ( ) Sim

Se sim, me dia qual.

() Cirurgia () Hormonioterapia

() Quimioterapia () Imunoterapia

() Radioterapia

Vocé tem metastase pulmonar? () Ndo ( )Sim

Vocé tem metastase cerebral? () Nao ( )Sim

Tem atendimento fisioterapico? () Néo () Sim

Tem acompanhamento psicolégico? ( )N&o ( ) Sim

Vocé toma remédio para:

() Dormir

() Ansiedade

( ) Dor

() Depresséo

() Desénimo

Status de Performance (Karnofsky): Como vocé esta se sentindo? Escolha 1 (uma) alternativa.

) normal, sem queixas, sem sinais de doenca

) capaz de atividade normal, poucos sinais ou sintomas de doenca

) atividade normal com alguma dificuldade, alguns sinais e sintomas

) capaz de cuidar de si proprio, incapaz de atividade normal ou trabalho

) necessidade de alguma ajuda, capaz de cuidar da maioria das necessidades proprias

e e e e e )

) frequentemente necessita de ajuda, necessita de atencdo médica frequente
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) incapaz, necessita de cuidado especial e ajuda
) gravemente incapaz, admissao hospitalar indicada mas sem risco de morte
) muito doente, necessidade de admisséo imediata e medidas de suporte ou tratamento

) moribundo, rapida progressao para doenca fatal




Anexo 3. Aprovagéo do CEP

@ ALBERT EINSTEIN
Exiine FialiA HOSPITAL ISRAELITA ALBERT. Plataforma
EINSTEIN-SP asil

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Avaliagdo da Qualidade de Vida de pacientes portadores de metastase dssea
Pesquisador: REYMALDO JESUS GARCIA FILHO

Area Tematica:

Versdo: 3

CAAE: 70454717.0.0000.0071

Instituigio Proponente: SOCIEDADE BEMEF ISRAELITABRAS HOSPITAL ALBERT EINSTEIM
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

MNamero do Parecer: 2292 065

Apresentagio do Projeto:

Estudo com o objetivo de verificar a qualidade de vida de pacientes portadores de metastase dssea através
da aplicag@o do questiondrio EORTC BM22 e identificar associagdes das varidveis com este. Serfo
selecionados 251 pacientes do Centro Oncologico da Sociedade Beneficente Israelita Albert Einstein. Dados
serdo coletados de prontuarios dos parficipantes, através de um formulario, os dados socio-demograficos, o
sitio primario, data do diagnostico (primario), sitio secundario, data do diagndstico (secundario), tipo de
tratamento oncolégico escolhido, Karnofsky, medicamentos utilizados, tratamentos multiprofissionais
(fizsioterapia, psicologico)

Objetivo da Pesquisa:

Ayaliar a gualidade de vida de pacientes portadores de metastase dssea afravés do guestionario EQRTC
BM22 e identificar associagbes das varidveis com este.

Avaliagiao dos Riscos e Beneficios:

Projeto de pesquisa de risco minimo, sendo considerado o risco de perda de confidencialidade dos
participantes.

Comentarios e Consideragies sobre a Pesquisa:

Estudo observacional, transversal e ndo controlado.

Enderego:  Aw. Albert Enstein 627 - 2ss

Baimmo:  Monumibi CEP: (05.852-000
UF: 5P Municipio: SAD PAULD
Telefone: (11)2151-3722 Fax: (11)2151-0273 E-mail: cep@einsteinbr
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@ ALBERT EINSTEIN
iiine Cibaiia HOSPITAL ISRAELITA ALBERT = Plaboformea
EINSTEIN-SP asil

Continuacio do Panecer 2282065

Consideragbes sobre os Termos de apresentacio obrigatdria:
Apresentados de acordo com a proposta do estudo.

Recomendages:

E atribuicdo do CEP “acompanhar o desenvolvimento dos projetos, por meio de relatérios semestrais dos
pesquizadores e de outras estratégias de monitoramento, de acordo com o risco inerente & pesquisa®. Por
isz0 ofa pesquisadorfa responsavel devera encaminhar para o CEP Einstein os Relatérios Parciais a cada
zeis meses e 0 Relatorio Final de seu projeto, até 30 dias apds o sew término.

Segundo a ResolugBo CNS 466/2012 o pesguisador responsavel deve prever procedimentos gue
assegurem a confidencialidade e a privacidade, a protegdo da imagem e a nio estigmatizagio dos
participantss da pesquisa, garantindo a ndo ulilizagdo das informagdes em prejuizoe das pessoas elou das
comunidades, inclusive em termos de autoestima, de prestigio efou de aspectos econdmico-financeinos.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Aprovado Termo de Consentimento Livre e Esclarecido Versdo: 10 de setembro de 2017 bem comao o
projeto de pesquiza verséo 2 — maio/2016.

Consideragbes Finais a critério do CEP:
DDCUMEI*I'I'AQE.D APROVADA PELO CEP DO HOSPITAL ISRAELITA ALBERT EINSTEIN EM REUNIAD
REALIZADA EM 19/0972017.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
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Tipo Documento Argquivo Postagem Aurtor Situagso
Infermagces Basicas | PE_INFORMAGOES_BASICAS_DO_P | 1MOV2017 Aceito
do Projeto ROJETO 927613 pdf 17:53:32
TCLE/ Termos de | TCLE pdf 10/02017 | Natalia Miki Rosaro | Aceito
Assentimento / 175314
Justificativa de
Auszéncia
Outros Temo_anuencia.pdf 04082017 |REYMNALDOD JESUS | Aceito

10:24:06  [GARCIA FILHO
Outros resposta_do_onentador_sobre_parecer | 04082017 |REYMALDO JESUS | Aceito
do_cep_hiae.docx 1022058 | GARCIA FILHD

Enderago: Ay, Albert Enstein 627 - 2=s

Bairro:  Maorurmibi CEP: (5.552-000
UF: 5P Municipio:  SAD PALLD
Telefone:  [11)2151-3720 Fax: (17)2151-0273 E-mail: cepi@einstsinbr
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Brochura Pesquisa |Brochura_pdf 3072017 |Watalia Miki Rosdario | Aceito
213248

Outros responsabilidade_pdf 24007/2017 |Matalia Miki Rosaro | Aceito
17:31:09

Folha de Rosto rosto_pdf 24007/2017 | MNatalia Miki Rosdrio | Aceito
172911

Projeto Detalhado /| projetodetalhado_autor.doc 14/06/2017 |Matalia Miki Rosaro | Aceito

Brochura 153659

Investigador

Orgamento ORCAMENTO pdf 14/06/2017 | Matalia Miki Rosaro | Aceito
15:34:43

Cronograma CRONCOGRAMA pdf 14/06/2017 |Natalia Miki Rosario | Aceito
153214

Outros Termo_Participantes_doc 14/06/2017 |Matalia Miki Rosaro | Aceito
153051

Outros Termo_Compromisso. pdf 14/06/2017 |Watalia Miki Rosdrio | Aceito
153032

Qutros termo_gestor pdf 14/06/2017 |Matalia Miki Rosaro | Aceito
152922

Situagio do Parecer:
Aprovado

Mecessita Apreciagio da COMEP:

M&a

SA0 PAULD, 22 de Setembro de 2017

Aszsinado por:
Fabio Pires de Souza Santos

(Coordenador)
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Baimro:  Monurnibi
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CEP: 05.652-D00
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Faginalide O



Anexo 4. EORTC QLQ-BM22
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P TR LR (TERAT L |
FOETC QLC — BAMI2
Oz pacientes 25 vezes relatam que eles tém o sepuintes simbomas ou problemas. Por favar, indique a
medida que vocé tem eises sintomas ou problemas dorantes a witima semana. Por faver, responda
circulando o oumero que nyelhor s aplica a vwoce
Duramte a nlims semana, vook reve dor em qualgoer Nio Tm Modera- Nlodire
mma daz partes do zen corpoT pouco damente
1. A% CoatAsRT 1 2 3 4
2. a5} pemals) oo quadsil]s)? 1 2 3 +
3. mo{n) brarods) on ombaods)? 1 2 3 4
4. = paicci2Gon costalals)? 1 2 3 +
5. =ais) nadogaz)? 1 2 3 4
Dorants a nlime semana:
. Vocd teww dor constamte ™ 1 2 3 4
7. Wocd teve dor inermiteste? 1 2 3 4+
E. Veocd nio e alivie da dor com medicamrantos? 1 2 3 4
9. Vocd teve dor an delizr-saT 1 2 3 +
100 Vocod tewe dor ap sentar-saT 1 2 3 +
11. VWeocd tewe dor ap tenter we levantas? 1 2 3 4
12, Wecd tevae dor derante caminhadas? 1 2 3 3
13. Veocd teww dor com atividades como curvar-we
om subdr escadas? 1 2 3 +
14  Vood teve dor com ativideds pesada
{For exezaplo, saercicio, levamtar pesn) 1 2 +
15. A dor interfesi= no w6l 000 A Dodte T 1 2 4
16 Veood teve que modificar suas atvidades dizsias
peor camua de sma doenga? 1 2 3 4
17. Vool 54 sanim teolada do pessoas promicas a voos
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Abstract

Introduction: Bone metastasis are the most frequent complication in carcinomas. The
advancement of treatments, the survival of the patients with bone metastasis have
increased, however, the presence of complications such as pain resulting from
metastasis is quite frequent reported. Studies have pointed out several factors that
interfere in the quality of life of these patients, but there is no consensus on triggers or
causes. For these reasons, to understand more widely the factors is useful particularly
those that interfere in the quality of life of patients with bone metastasis. Purpose: To
verify the quality of life of patients with bone metastasis using the EORTC QLQ-BM22
guestionnaire and to determine associations of quality of life with different variables.
Methods: We selected 203 patients of both sexes with a mean age of 66 (9.5) years old
who were diagnosed with bone metastasis after imaging examination. These patients
were invited to participated before doctor visits. All patients completed a profile form and
the EORTC QLQ-BM22 questionnaire. The form and the questionnaire were completed
both in person or online. Patients responded facts according to what had happened in
the past two weeks. Statistical analyses were performed using the Whitney test, the
Kruskal-Wallis test with Bonferroni correction, the Spearman’s Correlation and the
Generalized Linear Models. A significance level of 5% was considered. Results: In this
study 58% of participants were men, and main cancer sites were prostate (43.3%),
breast (36.5%), and lung (9.9%). The most affected bone metastatic sites were the
spine (68%), the pelvis (53.7%), and costal arch (25.1%). Patients using drugs for pain
control (p<0.001), those undergoing chemotherapy treatment (p<0.007), radiation
therapy treatment (p<0.001), and physical therapy treatment (p<0.001) showed a
worsening in the quality of life. Patients undergoing orthopedic surgery (p<0.048) had
better quality of life. Patients with cerebral metastasis had a worse quality of life
(p<0.002). The analysis of linear model observed what variables influenced the quality
of life of these patients. In the assessment of the pain domain, the main complain of this
group of patients, we observed a decrease of bone density that seemed to negatively
influence the quality of life (p<0.001). Conclusion: Patients of this study showed a
good quality of life. Factors such as sex, marital status, primary cancer site, duration of

the iliness, and the use of medications seem to influence the quality of life.

Keywords: Quality of life; Neoplasm metastasis; Bone neoplasms
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