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RESUMO

INTRODUCAO: A avaliacdo da qualidade de vida (QdV) nos doentes com metastases
0sseas (MO) tem vindo a ser reconhecida como um importante objetivo complementar
da terapéutica oncologica. O objetivo principal deste estudo foi avaliar a evolugédo da

QdV nestes doentes, antes e ap6s o tratamento de radioterapia.

MATERIAL E METODOS: Foram incluidos 41 doentes com diagnéstico de MO e
proposta de radioterapia no Centro Clinico Champalimaud (CCC), de Fevereiro a
Novembro de 2017. Foram aplicados os questionarios da European Organisation for
Research and Treatment of Cancer (EORTC) QLQ-C30 e QLQ-BM22 antes do

tratamento (T0), uma semana depois (T1) e um més depois (T2) do final da radioterapia.

RESULTADOS: Quarenta doentes completaram o preenchimento dos questionarios
nos trés tempos propostos, 28 do sexo feminino e 12 do sexo masculino, com uma
média de idades de 61,4 anos. Os resultados reportam diferencas estatisticamente
significativas nos seguintes parametros: QdV global, role functioning, funcéo
emocional, fadiga, dor, dispneia, locais de dor, caracteristicas da dor e interferéncia
funcional, sendo que, em todos eles se verificou um aumento da QdV ao longo do
tempo. Ndo foram observadas alteracdes significativas quanto a influéncia do nimero

de sessdes ou de lesdes na QdV dos doentes.

CONCLUSOES: Os resultados obtidos permitem concluir que se verifica uma
melhoria da QdV dos doentes com MO, submetidos a radioterapia, ao longo do tempo.
A semelhanca do que a literatura preconiza, ndo se observam diferencas significativas

entre os doentes que realizaram sessao Unica ou Varias sessoes.

Palavras-Chave: Qualidade de vida, metastases 0sseas e radioterapia.
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ABSTRACT

BACKGROUND: The assessment of the Quality of Life (QoL) in patients with bone
metastases has been increasingly recognized as an important outcome in Oncology. The
main purpose of this study was to evaluate the QoL in these patients, before and after

radiotherapy treatment.

MATERIALS AND METHODS: 41 patients diagnosed with bone metastases and
refered for radiotherapy at the CCC between February and November of 2017 were
included in the study. The QLQ-C30 and QLQ -BM22 European Organization for
Research and Treatment of Cancer (EORTC) questionnaires were applied before the

treatment (TO) and one week (T1) and one month after (T2) the end of radiotherapy.

RESULTS: Forty patients completed all 3 questionnaires at determined time point - 28
females, 12 males, mean age of 61.4 years. The results report statistically significant
differences in the following parameters: global QoL, functional function, emotional
function, fatigue, pain, dyspnea, pain sites, pain characteristics and functional
interference, with an increase of the QoL in all of them over time. No significant new
findings were observed for the influence of the number of sessions or lesions in the QoL
of the patients.

CONCLUSIONS: The results obtained allow us to conclude that there is an
improvement over time in bone metastases patients QoL, submitted to radiotherapy. As
reported in the literature, there is no significant difference between patients submitted to

one treatment session or more than one treatment sessions.

Keywords: Quality of life, bone metastases and radiotherapy.
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1. JUSTIFICACAO DO ESTUDO

O termo metéstase (do grego metastatis - mudanca de lugar, transferéncia) é a
designacdo para o processo em que as células tumorais migram para outros locais do
corpo através da corrente sanguinea ou de vasos linfaticos, formando novos focos de
doenca, sem continuidade com o tumor primariol.

Existe ainda alguma controvérsia no que diz respeito ao processo de metastizacdo e ao
modo como as células com propensdo para metastizar se desenvolvem num determinado
tumor?. Do ponto de vista molecular, ainda ndo estdo esclarecidos os fatores
determinantes e especificos para 0 surgimento de metastases em determinada
localizacdo. No entanto, sabe-se que o 0sso € o local mais comum de metastizacéo,
principalmente nas neoplasias malignas da mama e prdstata, 0 que ganha especial
relevancia clinica, tendo em conta que estes sdo 0s tipos de cancro mais comuns em
todo o mundo, na mulher e no homem, respetivamente®,

Vaérios estudos retrospetivos indicam que as MO surgem em 50% dos doentes com
cancro, sendo a dor dssea o sintoma mais prevalente*. No momento da autopsia, cerca
de 70 a 85% dos doentes com cancro apresentam evidéncia de MO, independentemente
da localizagdo do tumor primario®. Desta forma, torna-se pertinente a opgdo neste
estudo pelos doentes com MO.

Os principais objetivos no tratamento das MO sdo: alivio da dor, manutencdo ou
restauracdo da funcdo, descompressdo neuroldgica e controlo do crescimento tumoral
local, quando possivel®.

Apesar de ainda ndo ser totalmente conhecido 0 mecanismo através do qual a radiacéo
atua no controlo da dor 0ssea, existe evidéncia clinica para que a radioterapia seja
tratamento de primeira linha para estes doentes, proporcionando em cerca de 80% dos
casos um controlo rapido, eficaz e pouco invasivo, sem efeitos secundarios relevantes®.
Por outro lado, continua a ndo existir um consenso ou padrdao mundial relativamente as
doses e esquemas de fracionamento que devem ser utilizados’. Inimeros estudos
randomizados e revisdes da literatura sugerem resultados muito semelhantes no controlo
sintomatico das MO, com esquemas de dose e fracionamentos diferentes, sejam eles de
fracdo Unica ou multiplas fracdes®.

Os esquemas de radioterapia mais utilizados no tratamento de MO sdo: 8Gy numa Unica
fragéo; 20Gy em cinco fragdes; 24Gy em seis fracOes e 30Gy em dez fragdes, existindo

ainda outras possibilidades viaveis por critério clinico e dosimétrico®.
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No ano de 2016, no Servico de Radioterapia do CCC, dos cerca de 1000 tratamentos
realizados, aproximadamente 250 foram a doentes com MO, ou seja, cerca de 25%, 0
que representa uma percentagem significativa do namero total de tratamentos, tendo em
conta a multiplicidade de patologias tratadas.

Enquanto radioterapeuta, desde cedo demonstrei 0 meu interesse na avaliacdo da QdV
dos nossos doentes e das suas familias, considerando ser essa uma das nossas
responsabilidades/competéncias como profissionais de salide que contactam diariamente
com doentes.

Desta forma, torna-se pertinente que, mais do que tentar controlar a doenca e a sua
sintomatologia, se utilizem as ferramentas disponiveis para avaliar a QdV destes
doentes e consequentemente possamos, cada vez mais, contribuir para um estado de
bem-estar geral de cada individuo, em todas as suas dimensdes, e de acordo com a
forma com que cada um vivencia a experiéncia da doenca®.

Além da avaliacdo da QdV dos doentes com MO, a realizacdo deste estudo permitird
identificar a sintomatologia mais comum e, desse modo, criar uma ferramenta Gtil para
que os profissionais de salde possam controlar antecipadamente e de uma forma mais
eficaz essa mesma sintomatologia.

Ao estabelecer a comparacdo dos resultados obtidos em trés tempos diferentes (antes do
tratamento, uma semana depois e um més depois de terminar o tratamento) sera também
possivel compreender o impacto que o tratamento de radioterapia teve na QdV dos
doentes com MO.

Por altimo, a semelhanca do que a literatura preconiza, e tendo em conta a diversidade
de fracionamentos adotados no Servico de Radioterapia do CCC, a realizacdo deste
projeto de investigacdo torna-se ainda relevante uma vez que permitird verificar se
existem diferengas significativas na QdV dos doentes com MO, dependendo da dose e

fracionamento (fracdo unica vs varias fracfes) utilizados no tratamento de radioterapia.
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2. ENQUADRAMENTO TEORICO

2.1 METASTASES OSSEAS

O cancro atinge 0 0sso através de um crescimento neoplésico primario, invasao direta a
partir de outros tumores primarios, ou por disseminacdo hematogénica, sendo esta
ultima a mais comum e designada por metastizagdo 0ssea, associada na maioria dos
casos a um significado de incurabilidade da doenca®®.

De uma forma sucinta, a metastizacdo é um processo que envolve perda da coesao
intercelular, migracdo celular, angiogénese, acesso a circulacdo sistémica e respetiva
sobrevivéncia na mesma, inibicdo das respostas imunitérias locais e crescimento nos
6rgéos a distancia, neste caso especifico, no osso'?.

O 0sso é o terceiro local de metastizacdo mais comum, depois do pulmao e do figado®?.
Os cancros da prostata e da mama sdo responsaveis pela maioria das MO (cerca de
70%), o que ganha especial relevancia clinica tendo em conta que estes sdo 0s tipos de
cancro mais comuns em todo o mundo, no homem e na mulher respetivamente, e o
curso relativamente longo de ambas as doencas, por oposi¢io a outros tumores>*?,

A incidéncia global de MO néo é conhecida. Alguns estudos sugerem que no momento
da autdpsia, cerca de 70 a 85% dos doentes com cancro apresentam evidéncia de MO,
independentemente da localizagdo do tumor primario®. A incidéncia relativa por tipo de
tumor é: 65-75% no cancro da mama, 65-75% no cancro da prostata, 60% na tiroide,
30-40% no pulméo, 40% na bexiga, 20-25% em tumores renais e 14-45% em
melanomas.

Relativamente a sobrevivéncia média ap6s um diagnéstico de MO: 19-25 meses no
cancro da mama, 12-53 meses no cancro da prostata, 48 meses na tiroide, 6-7 meses no
pulmao, 6-9 meses na bexiga, 12 meses em tumores renais e 6 meses em melanomas?*.
As células tumorais podem afetar qualquer osso do esqueleto, no entanto, as MO sao
frequentemente diagnosticadas em locais proximos do centro do corpo. A coluna
vertebral é o local mais comum, seguindo-se 0ssos pélvicos, fémur, imero, costelas e
cranio*2,

As MO sao uma das principais causas de morbilidade nos doentes oncoldgicos, sendo
responsaveis por dor severa, limitacbes de mobilidade, fraturas patoldgicas, compressdo
medular, aplasia da medula 6ssea e hipercalcemia®?.
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2.1.1 Fisiopatologia

Os 0ss0s sdo o0 suporte do corpo humano e sdo feitos de uma rede de tecido fibroso
denominada matriz 6ssea, constituida por minerais como o célcio (que conferem ao 0sso
a sua forca e dureza) e por trés tipos principais de células: os osteoblastos, osteoclastos e
0s ostedcitos. Os osteoblastos sdo as células que produzem matrizes extracelulares
Osseas e sdo responsaveis pela sua mineralizagdo. Também tém atividade enddcrina,
através da secrecdo de osteocalcina, que regula o metabolismo da gordura e da energia.
Os ostedcitos sdo osteoblastos que foram incorporados na matriz 6ssea e sdo células
com extensos processos dendriticos, que lhes permitem comunicar com outros
ostedcitos e com osteoblastos. Os osteoclastos sdo células gigantes, intensamente
ramificadas, que tém a funcdo contraria dos osteoblastos, ou seja, a destruicdo e
desmineralizagio da matriz 6ssea'®4. De uma forma mais clara, os osteoblastos formam
0SS0 novo e 0s osteoclastos destroem 0sso antigo, assegurando a homeostasia da
regeneragdo 0ssea.

Quando h& um processo de metastizacdo 6ssea, as células cancerigenas conseguem
desenvolver um forte sinergismo com o ambiente singular dos microcompartimentos
existentes, alterando a homeostasia da regeneracdo do 0sso, interferindo na funcéo dos
osteoblastos e osteoclastos™®.

Existem varios fatores que podem influenciar o aparecimento de MO: lise 6ssea local
celular; lise dssea provocada pelas hormonas secretoras do tumor; maior reabsorcdo de
calcio nos 0ssos ou comprometimento da funcéo renal®®.

De acordo com o principal mecanismo de interferéncia com a regeneracdo 6ssea, as MO
podem ser classificadas da seguinte forma:

- Osteoliticas: sdo erosdes do tecido 0sseo resultantes de uma maior atividade
funcional dos osteoclastos, 0 que conduz a um predominio da reabsorcdo Ossea e
consequente destruicdo. Sdo o tipo mais frequente, com lesdes de aspeto circular,
parecendo e sendo perfuracBes, normalmente apresentando-se em padrdo multiplo e
localizando-se na grelha costal, cranio, vértebras, bacia e ossos longos. Estas lesdes sdo
tipicas no cancro da mama, no cancro do pulmao de ndo pequenas células, no melanoma
e no linfoma ndo hodgkin!®11:16,

- Osteoblasticas: sdao menos conhecidas e menos frequentes, resultando de uma
maior atividade dos osteoblastos, e caracterizam-se por areas de neoformacdo éssea,

com matriz disforme. Embora sejam areas de maior densidade Ossea, com aspeto
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esclerotico, propiciam igualmente complicacdes pois apresentam uma matriz disforme,
e como tal menor solidez estrutural. A neoplasia da prostata é a principal geradora deste
padrdo metastatico, assim como o cancro do pulméo de pequenas células, linfoma de
hodgkin e meduloblastoma®®1t16,

-Mistas: quando o doente apresenta lesdes osteoliticas e osteoblasticas ou se na
mesma leséo estdo presentes as duas componentes, como pode acontecer por exemplo
no cancro da mama, embora com predominio das lesdes osteoliticas, por maior
atividade dos osteoclastos'®111°,

A figura 1 representa o ciclo vicioso entre as células cancerigenas, 0s osteoblastos, 0s
osteoclastos e a matriz 6ssea. As células cancerigenas segregam fatores que estimulam
0s osteoblastos a proliferar e a depositarem-se na matriz dssea, favorecendo o
microambiente local das mesmas. Segregam também fatores osteoliticos que sao
absorvidos pela matriz dssea. Estas interacdes reforcam-se mutuamente, através de

fatores de crescimento, para acelerar a progressdo da doenga®®.

Figura 1 — Patogénese das MO osteoliticas e osteoblasticas®®.

CELULAS METASTATICAS

‘ Fatores

Fatores de osteoblasticos atores de
crescimento Fatores ET-1, AM, VEGF, PDGF Crescimento

ésseos osteoliticos IL-6, CCNs

TGFB PTHrP, IL 11 JMaturW

Osteoblastos

Osteoclastos Matriz 6ssea mineralizada

2.1.2 Sintomatologia

A dor é uma complicacdo frequente e com elevado impacto na vida dos doentes com
cancro. Trinta por cento dos doentes com cancro tém dor no momento do diagnostico e
entre 65 a 85% com cancro avancado irdo sentir dor. Dois tercos destes doentes
classificam a dor entre moderada a intensa e a incapacidade de controlar eficazmente a

dor traduz-se em sofrimento desnecessario e menor qualidade de vidal’.
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A dor 0Ossea, mais especificamente derivada do processo de metastizacdo, € um dos
problemas mais dificeis de manusear e controlar em cuidados paliativos e é, talvez, a
causa mais comum de dor na doenca neopldsica avancada. O seu processo
fisiopatoldgico ndo esta ainda totalmente esclarecido, até porque nem todas as MO
originam dor, embora esta, quando ocorra, possa ser um dos primeiros sinais de
disseminacgdo neoplasica®®.

Num estudo transversal, realizado no momento de admissdo de doentes oncoldgicos
(n=371) numa Consulta de Dor, os doentes com MO (34,8%) tinham mais dor
(5.73+2.46) do que aqueles sem MO (65,2%) cuja dor era 5.19+2.69, usando escalas de
avaliacdo numericas (minimo de 0 e méximo de 10), com diferengas ndo significativas
(p=0,059) 18,

A dor 06ssea é frequentemente o primeiro sinal de que o cancro metastizou para 0 0ss0.
Numa fase inicial pode ser intermitente, com tendéncia a piorar durante a noite e pode
melhorar com o movimento. Numa fase posterior tende a tornar-se constante e a piorar
com o movimento®®-2,

Outro sinal muito comum sdo as fraturas patologicas. Os 0ssos enfraquecidos podem
partir com uma queda acidental ou simplesmente nas atividades de vida diarias. Essas
fraturas causam geralmente dor subita e severa, podendo levar mesmo a imobilizacao.
Sd0 mais comuns nos 0ssos longos dos membros superiores e inferiores e na coluna
vertebral'®2L,

A compressao medular é outro sinal grave de metastizacdo Ossea e ocorre quando o
crescimento da MO, situada em alguma das vértebras, comprime o canal medular.
Quando isto acontece, dependendo do local da compressdo, o doente pode sentir
diminuicdo da sensibilidade, dorsalgia, lombalgia, descontrolo de esfincteres, parésia e,
se ndo for tratada atempadamente, pode provocar paralisiat®?%. E uma das situagdes de
emergéncia em radioterapia.

Outro sintoma comum de MO é a hipercalcemia, ou seja, niveis elevados de calcio,
proveniente do 0sso e em circulacdo na corrente sanguinea, que podem provocar
obstipacdo, nduseas, perda de apetite e sede extrema. A hipercalcemia pode também
levar a desidratacdo por polaquidria e, por isso, deve ser tratada assim que
diagnosticada®®2L,

Todos os sintomas referidos podem igualmente ser provocados por outras causas e,
portanto, é fundamental um acompanhamento regular para o diagnostico e tratamento

precoce destes doentes.
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2.1.3 Diagnostico/Avaliagéo

A avaliacdo e diagndstico de potenciais MO incluem a recolha da historia clinica,
exame fisico do doente e exames imagioldgicos e laboratoriais, que devem ser
realizados por uma equipa multidisciplinar responsavel pelo acompanhamento do
doente.

Os cenarios que surgem na pratica clinica aquando do diagnostico podem ser: o doente
que ainda ndo teve um diagnostico de cancro mas apresenta dor 6ssea ou uma fratura
patoldgica e a avaliacdo posterior revela doenca metastatica; o doente com cancro que
numa avaliacdo periodica apresenta MO?23,

Os exames imagiologicos comummente utilizados para o diagnostico sdo entdo: raio-x,
cintigrafia dssea, tomografia computorizada (TC), ressonancia magnética (RM) e
tomografia por emissdo de positrdes (PET).

O raio-x foi, até muito recentemente, e ainda €, em algumas situacgdes, utilizado como
um dos primeiros exames a realizar aquando da suspeita de MO. Nas metastases
osteoliticas as células cancerigenas provocam a destruicdo do 0sso, tornando-0 menos
denso, o que faz com que seja possivel observar no raio-x zonas mais escuras que
podem parecer pequenos “buracos”. Pelo contrario, as metastases osteoblasticas fazem
com que 0 0ssO pareca mais denso ou esclerdtico e por isso no raio-x surgem como

manchas mais brancas?!?®. Estas diferencas s&o facilmente observadas na figura 2.

Figura 2 — Exemplo de um raio-x com metastases osteoliticas a) e metastases osteoblasticas b).

A cintigrafia 6ssea € muito Util em metastases que ainda ndo provocam quaisquer
sintomas, principalmente em lesbes osteoblasticas, e a TC para avaliar o tamanho e

forma da metéstase, a estabilidade do 0sso e a probabilidade de fratura, especialmente
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em lesdes osteoliticas. A RM € muito importante no diagnostico da compressédo medular
e a PET quando ha suspeita de metastizagdo 6ssea mas ndo se sabe exatamente para que
parte do corpo?-%,

Os exames laboratoriais ao sangue podem também ajudar no diagnéstico de MO, uma
vez que, quando isso acontece, os niveis de calcio na corrente sanguinea aumentam
(hipercalcemia), bem como da fosfatase alcalina?2,

O método de avaliacdo e diagnostico da doenga deve ser escolhido individualmente para
cada doente, por uma equipa multidisciplinar, tendo em conta a biologia do tumor, a

historica clinica e a condicdo geral do doente.

2.1.4 Fatores de progndstico

Apesar da nocao de progndstico ser pluridimensional e muito mais ampla do que viver
ou morrer, € habitualmente o tempo restante de vida 0 que estd em causa quando é
solicitado um prognostico. Este tipo de informacdo é importante porque dela dependera
ndo s6 o delinear de objetivos do plano individual de intervencdo, como também a
gestdo de expectativas, prioridades, tomadas de decisdo e escolhas terapéuticas de
doentes e familias. Por outro lado, a consciéncia de um prognostico permitira a todos 0s
profissionais envolvidos no cuidar terem uma linguagem comum?’,

Vaérios autores dedicaram-se a estudar os principais fatores de progndstico em doentes
com MO e concluiram que os mais relevantes sdo: a idade e o performance status do
doente; o nimero, tamanho e localizacdo das metastases; o tumor primario e a sua
histologia; a invasdo ganglionar; o intervalo de tempo entre o diagndstico do tumor
primario e a detecdo da doenca metastatica e os tratamentos prévios?42°,

Existem algumas escalas que podem auxiliar a formulacdo de um prognostico como
sejam o Cancer Prognostic Score!’, que estima a probabilidade de sobrevivéncia a curto
prazo; o Prognosis Links?’, uma lista de recursos online para prognosticar diferentes
tipos de doencas em fim de vida; o Tokuhashi Score?®, escala de prognostico especifica
para metéstases na coluna vertebral; ou o Scoring System Predicting the Survival Time
of Patients with Bone Metastases after RT?°, uma escala de prognostico para doentes
com MO que fizeram radioterapia.

A sobrevivéncia média de doentes com cancro da mama apds a primeira MO é de 20

meses, mas apenas 6 no caso do cancro do pulméo de ndo pequenas células. No cancro
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da prostata, homens com bom estado geral, com controlo da doenca aos 4 anos e doenca
metastatica apenas 6ssea, chegam a ter uma sobrevida de 53 meses'?.
Os indices de prognéstico sdo ferramentas importantes para as equipas

multidisciplinares na delineacdo de estratégias de intervencdo dos doentes com MO.

2.2 TRATAMENTO

O tratamento dos doentes com MO deve ser discutido por uma equipa multidisciplinar
tendo em conta varios fatores, como por exemplo: 0 tumor primario; quais e quantos
0ssos estdo envolvidos; a condi¢do do 0sso (se esta enfraquecido ou fraturado); se existe
doenca disseminada para além do 0sso; a resposta aos tratamentos prévios; os sintomas
do doente; o estado geral do doente e a sua vontade?'.

A terapéutica das MO pode ter como alvos a célula tumoral ou os osteoclastos e tem
como objetivos: controlar a dor; evitar a progressao tumoral ou induzir a remisséo;
prevenir complicagdes e, se possivel, manter ou recuperar a funcdo, melhorando a QdV
dos doentes e das suas familias?..

As opcOes terapéuticas mais comuns Sdo: cirurgia, quimioterapia, radioterapia,
hormonoterapia, radiofarmacos, bifosfonatos e anticorpos monoclonais?*. (Ver anexo | e

1)

2.2.1 Cirurgia

As MO podem degradar e enfraquecer os 0ssos, levando a fraturas patoldgicas que, para
alem de bastante dolorosas, tendem a ser dificeis de corrigir ou recuperar. A cirurgia
pode ser utilizada para aliviar sintomas e/ou estabilizar o 0sso, prevenindo fraturas
iminentes, ou mesmo em caso de fratura patoldgica instalada, habitualmente nos 0ssos
longos, coluna e pélvis®®-32,

As tecnicas cirurgicas variam dependendo da situacéo clinica e do objetivo terapéutico.
Quando ha risco de fratura podem ser colocados parafusos, placas ou outros dispositivos
para tornar 0 0sso mais estavel. No caso de ja existir fratura, a cirurgia € importante no
alivio imediato da dor, na restauracdo ou melhoria da funcdo neuroldgica e possivel
recuperacéo da fungdo/mobilidade®*-32,

Existem outras técnicas que podem ser consideradas, tais como a ablagdo por

radiofrequéncia, a crioablagio ou a cimentagdo 6ssea®l. No entanto, antes de considerar
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qualquer procedimento invasivo ou cirurgia, € muito importante ter em conta o estado
geral do doente, o seu prognostico e a sua vontade, bem como ponderar muito bem com
todos os elementos da equipa multidisciplinar os riscos/beneficios de o sujeitar a uma
cirurgia e a todos os procedimentos que esta implica, tendo sempre como prioridade a

melhoria da QdV do doente®°-%2,

2.2.2 Quimioterapia

A quimioterapia € um tratamento sistémico que recorre a substancias quimicas que
afetam o funcionamento celular e é utilizada como terapéutica principal ou adjuvante
em muitos tipos de cancro metastatico.

A quimioterapia adjuvante mostrou ser um tratamento eficaz na abordagem aos doentes
com MO, principalmente nos doentes com cancro da mama, cancro da prostata e cancro
do pulmao de pequenas células. O resultado terapéutico e as taxas de resposta sdo mais
limitadas em tumores resistentes a quimioterapia, como o cancro de pulmdo de nao
pequenas células e 0 melanoma. No entanto, é possivel afirmar que a quimioterapia é
uma opc&o valida no tratamento standart dos doentes com MO,

Os farmacos mais utilizados nestas situa¢@es sdo: vincristina ou vinblastina, metotrexato
ou ciclofosfamida, 5 fluorouracilo e pode ser adicionada a adriamicina3.

Quando ha indicacdo de quimioterapia para o tratamento de MO, é importante ter em
conta que esta também danifica as células normais e, consequentemente, provoca alguns
efeitos secundarios, dependendo do tipo de farmaco utilizado, da dose e do numero de
tratamentos. Assim, € importante que a equipa multidisciplinar defina estratégias para

0s prevenir ou minimizar, melhorando a QdV do doente.

2.2.3 Radioterapia

A radioterapia € um tratamento localizado que consiste na administragdo precisa e
controlada de radiacdo ionizante, através de um acelerador linear, para destruir as
células cancerigenas ou controlar o seu crescimento.

Apesar de ainda ndo ser totalmente conhecido 0 mecanismo através do qual a radiacéo
atua no controlo da dor 6ssea, o papel da radioterapia no tratamento de MO foi bem
estabelecido ao longo de décadas e existe evidéncia clinica para que seja tratamento de

primeira linha nestes doentes®%'.
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Esta terapéutica € indicada no controlo da dor, na prevencédo de fraturas patoldgicas, na
estabilizagcdo do o0sso e no tratamento da compresséo medular, melhorando a QdV dos
doentes, com diminuicdo da analgesia e preservagdo ou melhoramento da funcdo do
08503,

A radioterapia pode ser administrada numa sesséo Unica, em que a dose total prescrita é
administrada apenas numa fracdo; ou em varias sessfes, em que a dose total €
distribuida por vérios dias de tratamento, ou seja, por varias fracdes. Existem vérias
meta-analises que comparam a eficacia de cada um dos fracionamentos (fragcdo Unica vs
varias fracdes) e concluiram que nédo existe diferenca significativa no controlo da dor,
nem evidéncia de relagio entre a dose total e a resposta ao tratamento®’.

Para o doente e para os seus familiares, e até em termos logisticos e de gestdo de
recursos em saude, seria preferivel que o doente realizasse o tratamento numa Unica
sessdo, no entanto, sao necessarios mais estudos que fundamentem esta escolha.

Na tabela seguinte podemos analisar algumas sugestfes de fracionamento de um artigo
publicado em 2017, para diferentes circunstancias clinicas e modalidades terapéuticas®.

Tabela 1 — Indicacgdo terapéutica para radioterapia em MO,

Esquema terapéutico

Circunstancias Clinicas Técnica Dose total Fragdes
3D-CRT 8 Gy 1
Dor sem complicagdes SBRT 15-24Gy 1
18-36Gy 3-6
Fraturas Patol6gicas 3D-CRT 20Gy 5
30Gy 10
Compressdo Medular
Pds cirurgia descompressiva ~ 3D-CRT 20Gy 5
30Gy 10
Terapéutica isolada 8Gy 1
Re-irradiacéo 3D-CRT 8Gy 1
SBRT* 10-30Gy 1-5

*Ensaios clinicos
Abreviaturas: 3D-CRT: 3D-Radioterapia conformacional; SBRT: Radioterapia estereotéxica.
Quando a dor dssea é provocada por uma Unica lesdao ou por um namero limitado de
lesbes, a radioterapia pode proporcionar um alivio da dor em cerca de 80-90% dos
casos, com resposta completa do controlo da dor em 50-60%. Ha evidéncia forte de que
esse alivio dura, pelo menos, 6 meses em cerca de 50% dos doentes®®.
Relativamente a efeitos secundarios, a QdV do doente é cada vez mais encarada como

um fator determinante na avaliacdo da eficicia geral do tratamento. Devido a
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expectativa de vida da maior parte dos doentes com MO, a toxicidade aguda torna-se
clinicamente mais relevante do que as complicagdes tardias.

Os efeitos secundarios do tratamento vao depender da dose total, do tamanho da lesdo e
da sua localizacdo relativamente a outras estruturas do corpo (designados em
radioterapia érgdos em risco), mas néao estdo relatadas diferencgas de toxicidade entre os
diferentes fracionamentos (fragio Unica vs varias fraces) 3.

Os doentes podem apresentar fadiga, perda de apetite, reacfes cutdneas na zona
irradiada ou algum tipo de disturbio gastrointestinal, o que, idealmente, deve ser
controlado profilaticamente, de forma a garantir que o tratamento seja o mais indolor e

confortavel possivel para o doente.

2.2.4 Hormonoterapia

A hormonoterapia ou terapia hormonal consiste na manipulacdo do sistema endocrino,
com o objetivo de diminuir ou eliminar os niveis hormonais para o tratamento de
algumas patologias hormonossensiveis como, por exemplo, o cancro da prostata, o
cancro da mama com recetores hormonais positivos, o cancro da tiroide ou cancro do
atero.

Ainda ndo estd completamente compreendido o mecanismo molecular subjacente, mas
estes tumores hormonodependentes parecem ter uma propensdo maior para metastizar
para 0 0ss0. Assim, a hormonoterapia, em combinacdo com outras modalidades
terapéuticas, deve ser considerada precocemente nos doentes com estes tipos de
tumores, mesmo quando ja existem MO,

Relativamente aos efeitos secundarios, dependem sempre do préprio farmaco e do tipo
de tratamento, no entanto, os mais comuns sdo: afrontamentos, perda do desejo sexual,
alteracdes de peso, dores nas articulacBes, desenvolvimento mamario (no caso dos

homens) e sintomas de menopausa (no caso das mulheres) 8.

2.2.5 Radiofarmacos

Um radiofarmaco é uma substancia que, pelas suas caracteristicas fisico-quimicas, pode
ser utilizado para diagnostico ou tratamento em Medicina Nuclear. E constituido por um
vetor quimico (com farmacocinética e farmacodindmica conhecidas) ao qual se associa
um isétopo radioativo e, consoante as propriedades fisicas desse is6topo, 0

radiofarmaco tera aplicabilidade em diagndstico ou terapéutica.
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No caso do tratamento das MO, os radiofarmacos séo injetados na corrente sanguinea
do doente, sdo captados pelas células tumorais e depositam nos seus nucleos elevadas
doses de radiacdo, produzindo quebras na cadeia de &cido desoxirribonucleico (ADN)
que levam a morte celular. Como apresentam baixa captacdo inespecifica e altissima
efetividade bioldgica, conseguem depositar uma dose elevada nas células alvo, mas
insignificante nos tecidos saudaveis.

Os radiofarmacos mais utilizados no tratamento de MO sdo: o estrdncio 89, o samario
153 e, mais recentemente, o radio 2234043,

Embora nédo tenha sido o primeiro radiofarmaco utilizado para o tratamento de MO, o
radio 223 é o primeiro emissor alfa a ser aprovado e o primeiro a demonstrar vantagem
na sobrevivéncia, principalmente em doentes cujo tumor primério é o cancro da
préstata.

No Reino Unido, em 2015, o radio 223 foi utilizado em 95% de todos os tratamentos de
MO com radiofdrmacos e de 2007 a 2015 o numero total de doentes tratados com
radiofarmacos aumentou cerca de 400%™,

O principal efeito secundario desta terapéutica é a afetacdo hematologica,
principalmente de plaquetas e de glébulos brancos, o que pode levar a um risco
aumentado de infegdes. Outro efeito possivel é o chamado “flare reaction”, ou seja, a

dor piora por pouco tempo e sé depois tende a melhorar'?.

2.2.6 Bifosfonatos

Os bifosfonatos sdao uma classe farmacoldgica que se inclui nas terapéuticas dirigidas,
amplamente utilizados no tratamento de diferentes situagdes clinicas e a sua principal
acdo consiste na inibicdo da reabsorcdo Ossea mediada por osteoclastos, com
consequente aumento da densidade mineral, sendo por isso aplicada em doencas
caracterizadas por uma elevada reabsorcdo do 0sso, como € o caso das metastases*.
Dados publicados recentemente sugerem que os bifosfonatos tém também efeitos anti-
tumorais, que inibem a proliferacdo, adesdo e invasdo de células tumorais, bem como a
angiogénese e a inducéo de apoptose®.

Os bifosfonatos foram inicialmente desenvolvidos para prevenir complicacfes 0sseas
em lesdes predominantemente osteoliticas, como as encontradas no mieloma madltiplo e
no cancro de mama. No entanto, as evidéncias histomorfométricas e bioquimicas

mostram que as lesdes osteoblasticas também levam ao aumento da osteolise e que os
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marcadores de reabsorcdo 0ssea ficam significativamente aumentados em doentes com
cancro da préstata avancado, um tipo de cancro com caracteristicas predominantemente
osteoblasticas*®.

Podem ser classificados em duas categorias: bifosfonatos simples (1% geracdo) e
aminobifosfonatos (22 geracdo), sendo os ultimos entre 10 e 10.000 vezes mais potentes.
Os bifosfonatos aprovados para as MO séo: o clodronato, pamidronato, ibandronato e o
zoledronato, por ordem crescente de poténcia.

Com o desenvolvimento de bifosfonatos de nova geracdo altamente potentes, como por
exemplo o zoledronato, as opg¢des terapéuticas tém vindo a desenvolver-se.

Vaérios estudos concluiram o beneficio da terapia com zoledronato, reduzindo os
sintomas e as complicacBes Osseas, em doentes com Varios tipos de tumores primarios,
incluindo o cancro da prostata, pulmé&o, células renais e mieloma multiplo®.

Os efeitos secundarios mais comuns sdo: febre (que deve ser controlada com analgesia),
hipocalcemia, hipofosfatemia, nauseas, prurido e fadiga. Um efeito raro mas
eventualmente grave é a osteonecrose da mandibula, caracterizada por uma exposicao
de 0sso necrotico que pode afetar a mandibula e o maxilar. Clinicamente surge como
perda da mucosa bucal, com exposicdo do osso e infecbes dentarias e bucais
generalizadas, que podem ser dificeis de tratar.

Assim, a prevencdo é muito importante, pelo que todos os doentes que vao iniciar
tratamento com bifosfonatos devem fazer previamente um check-up dentéario e realizar
todos os procedimentos necessarios antes do inicio do tratamento.

Durante a terapéutica e mesmo ap6s, os doentes devem manter os seus cuidados de

higiene oral e serem regularmente acompanhados para prevenir complicages®’.

2.2.7 Anticorpos monoclonais

Tal como ja foi referido anteriormente, a remodelacdo 0ssea € um processo fisiologico
que consiste num equilibrio dindmico entre a atividade osteoblastica e osteoclastica. De
uma forma simples, existe no 0sso um sistema constituido pelas proteinas RANKL,
RANK e OPG que induzem a proliferacdo, diferenciacdo, ativacdo e apoptose dos
osteoclastos e que garantem esse equilibrio. O conhecimento de que a proteina RANKL
desempenha um papel crucial na patogénese da perda Ossea, juntamente com o

reconhecimento de que a via RANKL/RANK/OPG ¢ a via final efetora da reabsor¢éo
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Ossea osteoclastica, conduziu ao desenvolvimento de novos agentes terapéuticos que
tém como alvo esta via*,

E desta forma que surge o denosumab, um anticorpo monoclonal totalmente humano,
com alta afinidade e especificidade, o primeiro e atualmente o Unico inibidor do
RANKL aprovado na prevencdo dos chamados skeletal-related events (SRE) ou
complicagdes Osseas (fraturas patoldgicas, radioterapia 6ssea, compressdao medular ou
cirurgia 6ssea), em doentes adultos com MO provenientes de tumores solidos. Foi
aprovado pela Food and Drug Administration (FDA) em 2010 e em 2011 pela
European Medicines Agency (EMA) como dois produtos diferentes, com dosagens
terapéuticas diferentes, para a osteoporose pds menopausa e para doentes com MO,
neste caso, por injecdo subcutanea, com uma dose de 120mg a cada quatro semanas®®.
Atualmente, os bifosfonatos e o denosumab representam um ponto de viragem no
tratamento das MO. Em relacdo a seguranca do uso do denosumab, este € geralmente
seguro, bem tolerado e os efeitos adversos mais frequentes sdo infecGes no trato
urinario, no trato respiratorio superior e dor ciatica.

Relativamente aos bifosfonatos, nem todos os doentes respondem ao tratamento e as
toxicidades associadas, tal como a nefrotoxicidade, podem limitar a sua utilizacdo em
alguns doentes. Assim, foram realizados vérios estudos para perceber de que forma
ambas as terapéuticas se podiam utilizar e conjugar no tratamento dos doentes com MO.
A maioria dos estudos afirma que, para além da vantagem da administracdo por via
subcutanea, o denosumab é mais eficaz na prevencao do primeiro SRE e na reducéo do
ndmero de SRE, principalmente em doentes cujo tumor primario € na mama ou
prostata®®->t,

Por outro lado, um estudo publicado em Outubro de 2017, que se afirma como sendo
dos primeiros estudos independentes, ndo patrocinado pelos fabricantes de ambos os
farmacos, compara a relagdo custo-eficacia (CE) do acido zoledrénico (bifosfonatos)
com o denosumab (anticorpo monoclonal) e afirma que o acido zoledrénico a cada trés

meses é a melhor opgdo em termos de CE comparativamente ao denosumab mensal®2.

Concluindo, todas as terapéuticas referidas anteriormente apresentam as suas vantagens
em determinado contexto clinico e, portanto, cabera a equipa multidisciplinar propor, de
uma forma consciente e informada, o tratamento mais adequado a cada doente e a cada

situacdo clinica.
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2.3 QUALIDADE DE VIDA E CUIDADOS PALIATIVOS

Os avangos da medicina ao longo do século XX foram indmeros, assistindo-se nos
paises desenvolvidos a uma alteracdo no padrdo das doencas. Os principais problemas
de saude ja ndo sdo a patologia aguda e as doencas infeciosas, mas sim as doencas
cronicas, que persistem, recidivam e requerem terapéuticas por longos periodos. Com 0s
avancos cientificos, as doencas oncoldgicas nao foram excecdo. Para algumas
neoplasias foi possivel obter a cura, sendo para outras possivel prolongar a vida muito
para além do que seria de esperar pela historia natural da doenca. Para muitos doentes o
cancro deixou de ser uma doencga rapidamente fatal, tornando-se numa doenca crénica,
que dura meses ou anos, com tratamentos complexos e muitas vezes toxicos®?,

No entanto, o facto de se passar a viver mais tempo, ndo implicou que se passasse
necessariamente a viver melhor e, acima de tudo, a morrer melhor. A intensidade da luta
pela busca da cura de muitas doencas e a sofisticacdo dos meios utilizados, levou a uma
cultura de “negacdo da morte”, relegando para segundo plano as intervengdes na saude
que promovessem a QdV e um final de vida condigno®’.

Foi precisamente como reacdo a esta tendéncia desumanizante da medicina moderna
que surgiu a necessidade de defini¢do dos conceitos de cuidados paliativos e QdV. Em
2002, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) definiu os cuidados paliativos como
“uma abordagem que visa melhorar a QdV dos doentes — e suas familias — que
enfrentam problemas decorrentes de uma doenca incurdvel e/ou grave e com
prognostico limitado, através da prevencdo e alivio do sofrimento, com recurso a
identificagdo precoce e tratamento rigoroso dos problemas ndo sé fisicos, como a dor,
mas também psicossociais e espirituais™’.

Por outro lado, e de acordo com a OMS, a QdV ¢ “a percecao que o individuo tem do
seu lugar na vida, no contexto da cultura e dos sistemas de valores nos quais vive, em
relacio com os seus objetivos, 0s seus desejos, as suas normas e as suas inquietudes. E
um termo muito amplo que pode ser influenciado de maneira complexa pela salde fisica
do individuo, pelo estado psicolégico e pelo seu nivel de independéncia, as suas
relacdes sociais e as suas relacdes com os elementos essenciais do seu meio”. Um
conceito multidimensional e complexo que engloba quatro dominios principais: bem-

estar fisico; bem-estar psicoldgico; bem-estar social e bem-estar espiritual®-°.
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2.4 QUALIDADE DE VIDA E METASTASES OSSEAS

Enquanto para os individuos saudaveis, a nocdo de QdV se refere a conceitos como
riqueza, lazer, autonomia, liberdade, ou seja, tudo o que proporcione um quotidiano
agradavel, num individuo doente, e principalmente num doente oncoldgico, a QdV é um
conceito relativo, que se refere ao nivel de satisfacdo em funcdo das suas possibilidades
atuais, comparadas com aquelas que pensa serem possiveis ou ideais®.

Habitualmente, o sucesso da terapéutica oncoldgica é descrito em termos de
sobrevivéncia, complicacdes e taxas de recidiva, no entanto, usando apenas estes
pardmetros, ndo se tem em conta toda a complexidade da doenga oncoldgica. A
percecdo que o doente tem de todos os eventos ligados a sua doenca & mais
globalizante: eles assumem um papel central em relacdo a sua vivéncia.

O chogue do diagnostico; a dor e o stress dos tratamentos; as restricdes ao seu
desempenho fisico e intelectual; as limitagdes nas atividades didrias; a estigmatizacdo
social; lidar com situacdes que vdo diminuir a sua esperanca de vida — todos esses
parametros tém de ser tidos em consideracdo no processo do doente®.

Na maioria dos casos em que é comunicado ao doente e a sua familia um diagndéstico de
metastizacdo € um retrocesso a um contexto que ja tera sido experienciado aquando do
diagnostico do tumor primario. Para muitos doentes, € um defraudar de expectativas em
relacdo ao seu futuro, uma desilusdo sobre as terapéuticas anteriores e uma eventual
descrenca nos profissionais de salde que o acompanharam.

No caso dos doentes com MO ha ainda o0 medo da dor e a preocupacdo com as
limitacOes fisicas que dai possam advir. A QdV destes doentes pode ser afetada por
multiplos fatores, entre os quais, a dificuldade de locomoc&o, os efeitos secundarios dos
tratamentos, a diminuicdo da capacidade de realizar as atividades diérias e o
funcionamento condicionado dos seus papéis na sociedade.

Mais do que prolongar a sobrevivéncia, o objetivo terapéutico dos doentes com MO tem
de ser, acima de tudo, fazer com que esse tempo seja com o maximo de QdV possivel,
ndo na visdo dos profissionais que acompanham o doente, mas para ele proprio e para as
suas familias. Um conhecimento aprofundado da QdV pode fornecer dados para uma
tomada de decisdo mais racional, quer para o individuo, quer para uma determinada

populacéo e possibilitar uma melhoria dos cuidados prestados®®.
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3. OBJETIVOS

Objetivo principal:

- Avaliacdo da QdV em doentes com diagndstico de MO antes, uma semana depois e
um més depois do tratamento de radioterapia, através da aplicacdo dos questionarios da
European Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC) QLQ-C30 e
QLQ-BM22 (Ver Anexo VIII e IX, respetivamente).

Obijetivos secundarios:

- Caracterizacdo sociodemografica e clinica dos doentes;
- Identificar a sintomatologia mais frequente dos doentes com MO;

- Averiguar a relagdo entre a QdV dos doentes e a dose/fracionamento utilizados.
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4. DESENHO DO ESTUDO

Este estudo utiliza um modelo de pesquisa quantitativo e é classificado como
observacional descritivo, uma vez que ndo existe qualquer intervencao ou manipulagédo
das variaveis por parte do investigador, limitando-se a observar e registar para dai retirar
conclusdes®.

Quanto a dimensdo temporal, classifica-se como prospetivo, visto que as condi¢es séo
definidas antes da recolha de dados e os doentes s6 serdo incluidos no estudo nesse
momento, e longitudinal, uma vez que a aplicacdo dos questionarios sera feita em trés
momentos diferentes®.

Tem como populacdo alvo todos os doentes com diagndstico de MO, submetidos a
tratamento no Servico de Radioterapia do CCC, entre Fevereiro e Novembro do ano
2017.

Foram aplicados os questionarios de QdV da EORTC QLQ-C30 e QLQ-BM22 antes da
realizacdo do tratamento (TO), uma semana depois (T1) e um més depois da conclusao

do tratamento de radioterapia (T2).

Figura 3 — Esquema do estudo: TO - antes do tratamento; T1 - uma semana apés o tratamento; T2 -

um més apds o tratamento.

TO T1 T2

QLQ-C30 QLQ-C30
QLQ-BM22 QLQ-BM22

QLQ-C30
QLQ-BM22
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5. METODOS

Na amostra do estudo foram incluidos todos os doentes com diagnostico de MO
seguidos no Servico de Radioterapia do CCC, de Fevereiro a Novembro do ano 2017.

A referenciacdo a investigadora principal dos doentes elegiveis para o estudo foi feita
pelo corpo clinico do servigo, sempre que em reunido multidisciplinar fosse decidido
que o doente iria realizar tratamento de radioterapia para tratamento de MO, sintomatico
ou assintomatico.

A todos os doentes foi pedido telefonicamente que comparecessem no Servico de
Radioterapia 30 minutos antes da hora definida para o seu tratamento, para realizarem
uma consulta/reunido com a investigadora principal, onde era apresentado o estudo ao
doente e a um acompanhante (caso existisse) e quais 0s seus objetivos.

Os doentes que aceitaram participar no estudo assinaram o consentimento informado,
criado para o efeito, para a utilizacdo dos dados recolhidos (Ver Anexo VII). Foi obtida
previamente a aprovacdo do Conselho de Etica da Fundagdo Champalimaud (Ver
Anexo V).

A cada doente que aceitou participar no estudo foi pedido o preenchimento dos
questionarios QLQ-C30 e QLQ-BM22 antes da realizagdo do tratamento (TO) e
entregue 0s mesmos questionarios com as respetivas datas para os tempos T1 e T2, ou
seja, uma semana e um més apos conclusdo do tratamento, respetivamente.

Na data do preenchimento referente a cada tempo (T1 ou T2) o doente foi contactado
telefonicamente para preencher os questionarios no domicilio e esclarecimento de
eventuais duvidas, sem necessidade de deslocacédo ao CCC.

Os questionarios preenchidos uma semana depois (T1) e um més depois (T2) da
conclusdo do tratamento de radioterapia foram entregues em mao nas consultas de
seguimento, realizadas pelo respetivo médico, nos mesmos momentos temporais.

Os resultados dos questiondrios foram recolhidos e os dados processados
estatisticamente no programa SPSS® para Windows, versdo 24.0. Para a caracterizago
da amostra utilizou-se a analise de frequéncias (n, %) para os dados qualitativos e o
calculo do minimo, méximo, média e desvio padrdo para os dados quantitativos.

Os resultados foram considerados significativos ao nivel de significancia de 5%.

Para testar a normalidade dos dados, utilizou-se o teste Shapiro-Wilk. Na comparacao
estatistica dos trés momentos de avaliacdo foi utilizado o teste estatistico paramétrico
ANOVA de medigdes repetidas, mista com dois fatores, uma vez que o pressuposto de
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normalidade se verificou (p>0.05). Nas comparacbes em que O pressuposto de

normalidade n&o se verificou, foi utilizado o teste de Mann Whitney.

5.1. INSTRUMENTOS DE MEDIDA UTILIZADOS NO ESTUDO

Os instrumentos de recolha de dados utilizados foram dois questionarios da EORTC: o
QLQ-C30 (versdo 3) e 0 QLQ-BM22, especificos para a avaliacdo da QdV em doentes
oncologicos, de estrutura multidimensional e apropriados para serem autoadministrados
facilmente pelos doentes®’.

O questionario QLQ-C30 é o mais utilizado em ensaios clinicos sobre QdV em
oncologia. Possui um sistema integrado que permite avaliar a QdV através de 30 itens,
demonstrando ser sensivel as diferencas entre os doentes, ao tipo de terapéutica efetuada
e as variacdes temporais.

Este questionario tem 5 escalas funcionais (fisica, desempenho, emocional, cognitiva e
social), 3 escalas de sintomas (fadiga, nausea e vomito e dor), 6 itens simples que
avaliam sintomas comuns em doentes oncoldgicos (dispneia, insonia, obstipacao,
diarreia, perda de apetite e dificuldades financeiras) e uma escala global do estado de
saude.

As questdes referem-se ao periodo “durante a ultima semana” € as respostas sdo dadas
numa escala de tipo Likert de quatro posicoes, encriptadas de 1 a 4, em que 1 significa
“ndo”, 2 “um pouco”, 3 “bastante” € 4 “muito”.

Apenas as duas ultimas questdes de escala global do estado de salde sdo de 1 a 7, em
que 1 corresponde a “péssima” € 7 a “otima”.

Apesar do questionario QLQ-C30 ser 0 mais adequado para a avaliacdo da QdV dos
doentes oncoldgicos no geral, devido as especificidades de cada patologia, surgiu a
necessidade de criar diferentes modulos que se adequassem melhor a sintomatologia e
aos efeitos secundarios proprios de cada situacéo clinica®’.

Assim, a semelhanca do que foi elaborado para outras patologias, surgiu o questionario
QLQ-BM22, um mddulo especifico para doentes com MO, com 22 perguntas adicionais
e que a EORTC recomenda que seja sempre utilizado em associa¢do com o QLQ-C30.
Este modulo engloba diferentes dominios: 5 itens relativos aos locais dolorosos, 3 itens
referentes as caracteristicas da dor, 8 itens relacionados com a interferéncia funcional

provocada pela dor e 6 itens relacionados com aspetos psicossociais.
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As questdes referem-se ao periodo “durante a ultima semana” € todas as respostas sdo
de 1 a 4, da mesma forma do QLQ-C30.

Ambos 0s questionarios estdo validados em diferentes linguas, entre elas a lingua
portuguesa (versdo de Portugal), e a sua utilizacdo para fins académicos foi solicitada e

devidamente autorizada pela EORTC.
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6. MATERIAL

Para a realizagdo deste estudo foi definida como populagéo alvo:
= Todos os doentes com diagnéstico de MO, sintomaticos ou assintomaticos, com
indicacdo para tratamento de radioterapia, independentemente da dose e
fracionamento utilizado, no Servico de Radioterapia do CCC, entre Fevereiro e
Novembro de 2017.
A amostra obtida foi constituida por 41 doentes, sendo que apenas 40 doentes
concluiram o preenchimento dos questionarios nos trés tempos propostos (um doente
faleceu antes do preenchimento do T2 - um més ap6s a conclusédo do tratamento).
O estudo pressupfe uma amostragem ndo-probabilistica através do processo de
amostragem por conveniéncia. Assim, foram definidos os seguintes critérios de
inclusdo:
= |dade superior ou igual a 18 anos;
= Diagndstico clinico de MO;

Indicacdo para radioterapia;

Capacidade de compreensao e preenchimento dos questionarios;

Aceitacdo do consentimento informado.

Foram também definidos os seguintes critérios de excluso:
= Doentes com barreiras linguisticas ou défices cognitivos graves;
= Doentes cujo performance status ndo permita o preenchimento dos
questionarios;
= Doentes que desistam, faltem aos tratamentos ou deixem de ter capacidades

fisicas ou cognitivas para responderem aos questionarios.

Nenhum familiar ou cuidador teve indicacdo para responder aos questionarios pelo

doente.
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7. RESULTADOS

7.1 CARACTERIZACAO DA AMOSTRA

De Fevereiro a Novembro de 2017, no Servi¢co de Radioterapia do CCC, 54 doentes
com diagnéstico de MO com proposta de radioterapia foram referenciados para o
estudo.

Doze doentes foram excluidos por se considerar que ndo reuniam as condices fisicas e
psicoldgicas que lhes permitissem ter capacidade de participar no estudo (performance
status baixo). Um doente rejeitou participar no estudo.

A amostra é assim constituida por um total de 41 doentes, sendo que apenas 40
concluiram o preenchimento dos questionarios nos trés tempos propostos (TO, T1 e T2)
e 1 doente faleceu antes do preenchimento do T2 (um més ap6s a conclusdo do

tratamento).

7.1.1 Caracterizacdo Sociodemogréafica da Amostra

A amostra é constituida por um total de 41 doentes, a maioria do sexo feminino, casados
e com uma média de idades de 61,4 anos. A idade minima é 40 anos e a maxima 85
anos, sendo que a maior percentagem de doentes encontra-se na faixa etaria dos 51 aos
60 anos. Quanto a residéncia dos doentes foram definidas duas grandes categorias:
Grande Lisboa e Fora da Grande Lisboa, sendo que a maior parte dos doentes eram da
Grande Lisboa.

Na tabela seguinte estdo descritas todas as variaveis sociodemograficas:

Tabela 2 — Caracterizacao sociodemografica da amostra.

N %
Sexo Feminino 28 68,3
Masculino 13 31,7
Idade 40 a 50 anos 9 22%
51 a 60 anos 12 29,3%
61 a 70 anos 11 26,8%
>70 9 22%
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Estado Civil Solteiro 2 4,9%
Casado 33 80,5%
Divorciado 3 7,3%
Vilvo 8 7,3%

Residéncia Grande Lishoa 28 68,3
Fora da Grande Lisboa 13 31,7

Situacao Profissional A trabalhar 10 24,4%
Baixa Médica 15 36,6%
Reformado 16 39,0%

Da andlise as variaveis sociodemogréficas concluiu-se que os doentes que residem fora
da Grande Lisboa apresentam valores médios de QdV inferiores aos doentes que
residem na Grande Lisboa. Para fazer esta comparacdo utilizou-se o teste Mann-
Whitney, uma vez que o pressuposto de normalidade néo se verificou.

Em relacdo a idade, a Unica diferenca significativa (p=0,036) foi no parametro
dificuldades financeiras, em que os doentes com idade inferior ou igual a 60 anos
apresentam valores mais elevados para essa preocupacao.

N&o se observaram diferencas estatisticamente significativas da QdV relativamente ao

género, estado civil e situacdo profissional.

7.1.2 Caracterizacdo Clinica da Amostra

A tabela seguinte resume a caracterizacdo clinica da amostra relativamente ao tumor

primario:
Tabela 3 — Caracterizagédo clinica por tumor primario.

Tumor Primario n %
Mama 20 48,8
Prostata 7 17,1
Pulméo 6 14,6
Oculto 2 4,9
Reto 2 4,9
Pancreas 2 4,9
Ginecologia 1 2,4
Rim 1 2,4

Podemos concluir que o tumor primario mais comum nos doentes inseridos no estudo €

0 cancro da mama, seguido da prostata e pulméo.
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Para a comparacdo da QdV entre o tumor primario foram criados dois grandes grupos:
Mama vs Outras localiza¢es. Deste modo, ndo se observam diferencas na QdV quanto
ao tipo de tumor primario.

Na tabela seguinte estao representadas todas as localiza¢cdes das MO:

Tabela 4 — Caracterizagao clinica por localizagao das MO.

Localizagdo da metastase n %
Coluna Lombar 12 29,3
Coluna Dorsal 11 26,8
Regido Pélvica 11 26,8
Costela 5 12,2
Coluna Cervical 4 9,8
Fémur 3 7,3
Omoplata 2 4,9
Esterno 1 2,4
Calote 1 2,4
Clavicula 1 2,4

O numero total de localizagcdes das MO tratadas foi 51, superior ao nimero de doentes
(41), uma vez que 28 dos doentes trataram apenas uma localizacdo e 13 doentes
trataram duas ou mais localiza¢bes. O local mais comum de metastizacdo foi a coluna
lombar, seguida da coluna dorsal e regido pélvica.

Para a comparacdo da QdV entre a localizagdo das MO foram criados dois grandes
grupos: MO lombo-dorsais vs Outras localizagGes. Foi necessario utilizar o teste Mann-
Whitney, uma vez que o pressuposto de normalidade ndo se verificou. Deste modo, foi
possivel observar diferengas estatisticamente significativas (U=78.00, p=0,001) no
parametro aspetos psicossociais, em que os doentes com MO lombo-dorsais apresentam
uma média das ordens menor do que o grupo das outras localizagdes.

A tabela seguinte resume a caracterizacao clinica da amostra relativamente as doses e

fracionamentos utilizados:

Tabela 5 — Doses e fracionamentos utilizados.

N° Fracdes Dose total Dose por fracdo n %
1 24Gy 24Gy 11 26,8
1 22Gy 22Gy 1 2,4
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1 18Gy 18Gy 3 73
1 16Gy 16Gy 1 2,4
1 8Gy 8Gy 10 24,4

2%* 16Gy 8Gy 3 7,3

3* 27Gy 9Gy 1 24
5 35Gy 7Gy 1 2,4
5 25Gy 5Gy 4 9,8
5 20Gy 4Gy 6 14,6

Gy - Gray (unidade de dose absorvida utilizada em radioterapia)

*Em dias alternados (segunda, quarta e sexta) **Com intervalo de uma semana

O fracionamento mais utilizado foi 24Gy numa fracdo Unica, seguido de 8Gy também
numa fracdo Unica. Mais de metade da amostra realizou apenas uma sessdo de
tratamento. N&o se verificaram diferencas estatisticamente significativas entre o0s

fracionamentos utilizados.

7.2 QUESTIONARIOS EORTC

Para a analise das respostas dos questionarios e para calcular a pontuacdo das escalas e
itens foi necessario aplicar a formula proposta pelo manual especifico da EORTC
(EORTC Scoring Manual versdao 3.0). Tanto as subescalas como itens simples sdo
transformados em valores, numa escala de 0 a 100.
As tabelas seguintes foram adaptadas para portugués e resumem as indicacOes do
EORTC QLQ-C30 e QLQ-BM22 Scoring Manual:

Tabela 6 — Parametros a avaliar do questionario QLQ-C30.

Escala Numerode Range dos Questdes
itens itens* (Versao 3.0)
Estado de Salde Global/QdV
Estado de Saude Global/QdV QL2 2 6 29,30
Escalas Funcionais

Funcdo Fisica PF2 5 3 lab
Role Functioning RF2 2 3 6,7
Funcdo Emocional EF 4 3 21a24
Funcédo Cognitiva CF 2 3 20, 25
Funcéo Saocial SF 2 3 26,27
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Escalas de Sintomas

Fadiga FA 3 3 10,12,18
Nauseas e vomitos NV 2 3 14,15
Dor PA 2 3 9,19
Dispneia DY 1 3 8
Insénia SL 1 3 11
Perda de apetite AP 1 3 13
Obstipacéo co 1 3 16
Diarreia Dl 1 3 17
Dificuldades financeiras FI 1 3 28

* Range dos itens € a diferenca entre o valor maximo e o minimo da resposta possivel em cada item.

Tabela 7 — Par@metros a avaliar do questionario QLQ-BM22.

Escala NuUmerode Range Questdes
itens dositens (QLQ-BM22)
Escalas de Sintomas

Locais de dor BMPS 5 3 la5s

Caracteristicas da dor BMPC 3 3 6a8
Escalas Funcionais

Interferéncia funcional BMFI 8 3 9al6

Aspetos psicossociais BMPA 6 3 17 a22

Desta forma, todas as questBes de ambos os questionarios ficam agrupadas em
escalas/itens funcionais, escalas/itens de sintomas e escala global do estado de salde.

No questionario QLQ-C30 as questdes 29 e 30 estdo agrupadas na escala que o manual
denomina QL2 e que se refere ao estado de saude global.

As escalas funcionais estdo agrupadas em 5 escalas: funcéo fisica (PF2 — questbes 1 a
5), role functioning (RF2 — questdes 6 e 7), funcdo emocional (EF — questdes 21 a 24),
funcédo cognitiva (CF — questdes 20 e 25) e funcéo social (SF — questbes 26 e 27).

As escalas de sintomas estdo agrupadas em 9 escalas: fadiga (FA — questbes 10, 12 e
18), nauseas e vomitos (NV — questdes 14 e 15), dor (PA — questbes 9 e 19), dispneia
(DY- questdo 8), insonia (SL — questdo 11), perda de apetite (AP — questdo 13),
obstipacdo (CO — questéo 16), diarreia (DI — questdo 17) e dificuldades financeiras (FI —
questdo 28).

No questionario QLQ-BM22 as escalas de sintomas estdo agrupadas em 2 escalas:
locais de dor (BMPS — questdes 1 a 5) e caracteristicas da dor (BMPC — questdes 6 a 8).
As escalas funcionais estdo agrupadas em 2 escalas: interferéncia funcional (BMFI —

questdes 9 a 16) e aspetos psicossociais (BMPA — questdes 17 a 22).
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Assim, um resultado elevado para as escalas funcionais, representa um nivel elevado de
funcionalidade e boa capacidade funcional, bem como uma pontuacédo elevada para a
escala global do estado de saude e QdV, representa um nivel elevado de QdV global.
Por outro lado, pontuacdes elevadas para as escalas de sintomas e itens isolados (por
exemplo nduseas e vomitos) representam um nivel elevado de sintomatologia, 0 que ira
corresponder a uma menor QdV dos doentes.

A tabela seguinte resume os valores minimos, maximos, médios e erro padrdo, para

todos os parametros avaliados nos questionarios, nos trés momentos temporais:

Tabela 8 — Resumo dos resultados dos questionarios nos trés momentos.

TO T1 T2

Min.  Max.  Méd. pi;:go Min.  Méx.  Méd. pi;;go Min.  Max.  Méd. pEc::Zo
ol 00 1000 42020 473 | 00 1000 48698 3439 | 00 833 52836 3926
H2 67 1000 61468 4736 | 00 1000 64963 3950 | 133 1000 68991 4171
2 00 1000 48137 5794 | 00 1000 54213 5951 | 00 1000 64,329 5580
=F 00 1000 64,624 4874 | 83 1000 72130 4046 | 250 1000 77,830 3,722
CF 00 1000 75891 4712 | 167 1000 80440 4,108 | 333 1000 81539 3,925
SF 00 1000 60313 533 | 00 1000 63299 5105 | 00 1000 65440 5367
=2 00 1000 48117 4661 | 00 1000 42076 4973 | 00 1000 35710 5149
B 00 1000 15000 3623 | 00 1000 12650 3671 | 00 1000 9630 3628
A 00 1000 53044 5981 | 00 1000 4281 5035 | 00 1000 33704 4,993
oY 00 1000 11,389 3811 | 00 667 6206 2373 | 00 333 4167 2102
s 00 1000 33866 6173 | 00 1000 27431 4737 | 00 1000 23495 5177
- 00 1000 24931 5783 | 00 1000 28171 5612 | 00 1000 23472 5570
co 00 1000 24630 5351 | 00 1000 24560 6058 | 00 1000 20,255 5063
o] 00 1000 13125 5174 | 00 1000 13287 5274 | 00 1000 7,731 3974
H 00 1000 25370 5038 | 00 667 23218 4,629 | 00 667 20162 4109
BMPS | 00 1000 34074 4277 | 00 667 27380 3118 | 00 667 190537 2941
BMPC | o0 1000 33873 4843 | 00 889 24892 357 | 00 1000 21,952 4271
e 00 1000 57535 4861 | 00 1000 64,959 4375 | 42 1000 72769 4,051
BMPA | 222 833 50667 2724 | 167 1000 54093 3149 | 333 1000 54,969 3,357

7.2.1 Resultados dos Questionarios QLQ-C30

Em todas as analises apresentadas de seguida, ndo foram detetadas interacdes
estatisticamente significativas do tempo com o numero de fracdes; do tempo com o

numero de lesdes; nem do tempo com o numero de fragdes e de lesdes.
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Relativamente ao questionario QLQ-C30, e seguindo a ordem sugerida pela tabela do
EORTC Scoring Manual versédo 3.0, na escala QL2, que corresponde ao estado de saude
global, existe uma melhoria da QdV estatisticamente significativa entre TO e T1
(p=0,040) e ainda maior de TO para T2 (p=0,005), como se pode verificar no grafico da
figura 4. Apesar de ndo ser significativa (p=0,238), existe também uma melhoria da
QdV de T1 para T2.

Quanto a influéncia do nimero de sessdes de tratamento e do nimero de lesdes tratadas,
apesar de ndo ser significativo, parecem ter maior QdV os doentes que fazem apenas
uma sessdo de tratamento. Os doentes que tém s6 uma lesdo aumentam a sua QdV de
TO para T1, enquanto nos doentes com 2 ou mais lesbes esse aumento € maior de T1

para T2 (Figuras 5 e 6).

Figura 4 — Comportamento do estado de satde global (QL2) ao longo do tempo.
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Relativamente as escalas funcionais, em que os valores mais elevados correspondem a
um nivel elevado de funcionalidade e, consequentemente, melhor QdV, na escala PF2,
que diz respeito a fungdo fisica, ndo se verificam diferencas estatisticamente
significativas (p=0,118) (Figura 7), no entanto, doentes que fazem apenas uma sessdo
parecem ter melhor funcéo fisica e parece haver uma melhoria da QdV ao longo do
tempo, como se pode verificar no gréfico da figura 8.

Quanto ao numero de lesbes, os resultados apresentados no grafico da figura 9, sugerem
uma melhoria da funcéo fisica ao longo do tempo e os pacientes com 2 ou mais lesdes

apresentam, em média, valores mais elevados.

Figura 7 — Comportamento da func¢éo fisica (PF2) ao longo do tempo.
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Na escala RF2, que se refere ao role functioning, podemos afirmar que ndo existem
diferencas significativas de TO para T1 (p=0,066) mas verifica-se uma melhoria
significativa de TO para T2 (p=0,000) e de T1 para T2 (p=0,007) (Figura 10).
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Em relacdo ao numero de fracdes e de lesdes, ndo existem diferencas estatisticamente
significativas. No entanto, pode ver-se nos gréficos das figuras 11 e 12 que ha uma
melhoria ao longo do tempo, apresentando os doentes que fizeram apenas uma fracao e

os doentes com duas ou mais lesdes, em média, valores mais elevados.

Figura 10 — Comportamento da role functioning (RF2) ao longo do tempo.
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Na escala EF, que corresponde & funcdo emocional, existe uma melhoria significativa
entre todos os momentos temporais: de TO para T1 (p=0,023), de TO para T2 (p=0,002)
e de T1 para T2 (p=0,045) (Figura 13).

Quanto ao numero de fragdes e numero de lesbes, apesar de ndo terem sido detetadas
diferengas estatisticamente significativas, € possivel concluir que, em qualquer um dos
casos, ocorreu um aumento gradual da EF ao longo do tempo, apresentando os doentes
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com duas ou mais fragdes e os doentes com duas ou mais lesbes, valores, em media,

mais elevados (Figuras 14 e 15).

Figura 13 — Comportamento da fun¢do emocional (EF) ao longo do tempo.
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Na escala CF, correspondente a fungdo cognitiva, ndo existem alteragdes significativas
(p=0,147), no entanto, parece haver uma melhoria gradual ao longo do tempo (Figura
16).

Em relacio ao numero de fracbGes, apesar de ndo se registarem diferencas
estatisticamente significativas (p>0,05), os doentes com uma fragcdo apresentam, em
média, valores mais elevados, ocorrendo uma melhoria gradual. Nos doentes com duas
ou mais fragdes, do momento T1 para T2, ndo se verifica essa melhoria (Figura 17).

No que diz respeito ao nimero de lesdes, também ndo foram encontradas diferencas
estatisticamente significativas (p>0,05), contudo, pela analise do grafico da figura 18,

observa-se que 0s doentes com uma lesdo apresentam, em média, valores mais baixos,
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ocorrendo sempre uma melhoria ao longo do tempo. Nos doentes com duas ou mais

lesGes, do momento T1 para T2, verifica-se uma ligeira diminuicéo da CF.

Figura 16 — Comportamento da func¢éo cognitiva (CF) ao longo do tempo.
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Na escala SF, que corresponde a funcdo social, ndo existem alteragdes significativas
(p=0,448), todavia, parece haver uma melhoria gradual ao longo do tempo (Figura 19).
Relativamente ao numero de fracbes, apesar de ndo terem ocorrido diferencas
significativas (p>0,05), verificou-se que, em média, os doentes com uma fracdo
apresentaram melhores valores de SF, com uma melhoria gradual, enquanto nos doentes
com duas ou mais frages, do momento T1 para T2, h&d uma diminuicéo dos valores de
SF (Figura 20).

No que diz respeito ao nimero de lesdes, ndo se detetaram também diferencas

significativas, no entanto, pela analise da figura 21, pode ver-se que, nos doentes com

34



Daniela Ribeiro Avaliacdo da qualidade de vida em doentes com metastases 6sseas submetidos a radioterapia

uma lesao, a melhoria dos valores de SF ocorreu do momento T1 para T2 e nos doentes
com duas ou mais lesbes de TO para T1. Em média, os doentes com uma lesdo

apresentaram menores valores de SF.

Figura 19 — Comportamento da fung¢do social (SF) ao longo do tempo.
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Relativamente as escalas de sintomas, em que valores mais elevados representam um
nivel elevado de sintomatologia, o que ird corresponder a uma menor QdV dos doentes,
no que diz respeito & escala FA da fadiga, apesar de se verificar uma diminuigdo, ndo
existem diferencas estatisticamente significativas de TO para T1 (p=0,106), mas existem
de TO para T2 (p=0,005) (Figura 22).

A respeito do numero de fragbes, ndo se observam diferencas significativas (p>0,05),
porém, da analise do grafico da figura 23, é possivel observar uma diminuicdo gradual
da fadiga ao longo do tempo, quer nos doentes com uma fragcdo, quer nos doentes com
duas ou mais fracOes. Verifica-se ainda que, nos doentes com duas ou mais fragdes, o

nivel de fadiga é superior em qualquer um dos momentos.
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No que concerne ao nimero de lesdes, as diferencas encontradas também ndo foram
significativas (p>0,05), contudo, da andlise do grafico da figura 24, é possivel afirmar
que, nos doentes com uma lesdo, o estado de fadiga € superior, em média, em todos 0s
momentos, tendo ocorrido em qualquer um dos grupos uma reducdo da fadiga ao longo

do tempo.

Figura 22 — Comportamento da fadiga (FA) ao longo do tempo.
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Na escala NV, que avalia as nduseas e vomitos, ndo existem diferengas significativas
(p=0,187), apesar de se registar uma ligeira diminuic¢do ao longo do tempo (Figura 25).
Quanto ao numero de fragBes, ndo foram detetadas diferencas significativas (p>0,05),
no entanto, pode ver-se pela figura 26, nos doentes com duas ou mais fracGes, que as
NV foram diminuindo gradualmente ao longo do tempo e foram, em média, superiores
relativamente aos doentes com uma fracdo. Nos doentes com uma fracdo, as NV
aumentaram ligeiramente de TO para T1, tendo depois diminuido de T1 para T2.
Relativamente ao nimero de lesGes, também nédo se observam diferencas significativas

(p>0,05), contudo, pode ver-se na figura 27 que, nos doentes com duas ou mais lesdes,
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de TO para T1, ocorreu um ligeiro aumento das NV, tendo diminuido de seguida. Nos

doentes com uma leséo, a diminuicéo foi gradual ao longo do tempo.

Figura 25 — Comportamento das nauseas e vomitos (NV) ao longo do tempo.
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Figura 26 — Comportamento das nauseas e vomitos Figura 27 — Comportamento das nauseas e vomitos
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Em relacdo a escala PA, relativa a dor, existem diferencas significativas de TO para T1
(p=0,008) e de TO para T2 (p=0,003), que se traduzem numa diminuicdo da dor ao
longo do tempo, e consequente melhoria da QdV (Figura 28).

Quanto ao numero de fragdes e numero de lesdes, ndo foram encontradas diferencas
significativas (p’s>0,05), no entanto, pode concluir-se pela analise das figuras 29 e 30,
que h& uma diminuicao gradual da dor ao longo do tempo, em qualquer um dos grupos
(doentes com uma fracdo, doentes com duas ou mais frac¢des, doentes com uma lesdo e

doentes com duas ou mais lesdes).
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Figura 28 — Comportamento da dor (PA) ao longo do tempo.
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Na escala DY, que corresponde a dispneia, observam-se diferencas estatisticamente
significativas de TO para T2 (p=0,033), o que significa uma diminui¢do da dispneia ao
longo do tempo (Figura 31).
Quanto ao numero de fracBes, ha também diferencas estatisticamente significativas
(p=0,016), sendo que, em media, os doentes com duas ou mais fracbes apresentaram
valores de dispneia superiores, diminuindo ao longo do tempo em ambos 0s grupos
(Figura 32).
Relativamente ao nimero de lesdes, ndo foram encontradas diferengas significativas
(p>0,05), podendo, no entanto, concluir-se pela analise da figura 33, que em ambos 0s

grupos ocorreu uma diminuicao da dispneia ao longo do tempo.
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Figura 31 — Comportamento da dispneia (DY) ao longo do tempo.
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Figura 32 — Comportamento da dispneia (DY) ao Figura 33 — Comportamento da dispneia (DY) ao
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Na escala SL, referente a insénia, ndo se observam diferencas significativas (p=0,148),
apesar de se verificar uma tendéncia para diminuir ao longo do tempo (Figura 34).

Em relacdo ao numero de fragdes e numero de lesbes, ndo foram detetadas diferencas
significativas (p’s>0,05). Pela andlise dos gréficos das figuras 35 e 36, é possivel
afirmar que h4 uma diminuicdo da insonia ao longo do tempo. No entanto, de TO para
T1, nos doentes com duas ou mais fracbes e nos doentes com duas ou mais lesdes,

ocorreu um ligeiro aumento, seguido de uma diminuigédo dos niveis de insonia.
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Figura 34 — Comportamento da ins6nia (SL) ao longo do tempo.
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Figura 35 — Comportamento da insonia (SL) ao longo  Figura 36 — Comportamento da insonia (SL) ao longo
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Na escala AP, relativa a perda de apetite, ndo existem diferencas estatisticamente
significativas (p=0,680), contudo, parece haver um ligeiro aumento da perda de apetite
de TO para T1, seguido de uma diminuicdo de T1 para T2 (Figura 37).

No que diz respeito ao numero de fragdes, ndo ha diferencas significativas (p>0,05),
todavia, pode ver-se da anélise da figura 38 que, nos doentes com duas ou mais fracdes,
ocorreu um ligeiro aumento da perda de apetite ao longo do tempo. Em contrapartida,
nos doentes com uma fracdo, ha um aumento de TO para T1 e posteriormente uma
diminuicdo de T1 para T2.

Relativamente ao numero de lesbes, também ndo foram encontradas diferencas
significativas (p>0,05). Da analise da figura 39 podemos afirmar que, nos doentes com
duas ou mais lesbes, ha um aumento da perda de apetite ao longo do tempo, enquanto
nos doentes com uma lesdo, esse aumento acontece de TO para T1, diminuindo de

seguida.
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Figura 37 — Comportamento da perda de apetite (AP) ao longo do tempo.
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Figura 38 — Comportamento da perda de apetite Figura 39 — Comportamento da perda de apetite (AP)
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Relativamente a escala CO, referente a obstipacdo, ndo existem diferencas significativas
(p=0,500), porém, ha uma tendéncia para diminuir ao longo do tempo, principalmente
de T1 para T2 (Figura 40).

No que concerne ao numero de fracbes, ndo foram encontradas alteracfes significativas
(p>0,05). Observa-se uma diminuicdo dos niveis de CO nos doentes com duas ou mais
fragdes ao longo do tempo, enquanto nos doentes com uma fragdo ocorreu um aumento
de TO para T1, seguido de uma diminuicéo de T1 para T2. No entanto, os niveis de CO
sdo sempre superiores nos doentes com duas ou mais fragdes (Figura 41).

Quanto ao numero de lesdes, também ndo se observam diferengas significativas
(p>0,05), mas podemos afirmar que hd uma diminui¢do dos niveis de obstipacdo ao
longo do tempo, sendo que nos doentes com uma lesdo estes niveis sdo sempre

superiores (Figura 42).
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Figura 40 — Comportamento da obstipacéo (CO) ao longo do tempo.
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Figura 41 — Comportamento da obstipacdo (CO) ao Figura 42 — Comportamento da obstipacdo (CO) ao
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Estimated Marginal Means of MEASURE_1 Estimated Marginal Means of MEASURE_1

Estmated Marginal Means
i

Estmated Marginal Means
i

T0 T1 T2 T0 T1 T2

TempoCO TempoCO

Em relacdo a escala DI, relativa a diarreia, ndo existem diferencas significativas
(p=0,479), mas parece haver um aumento muito ligeiro do sintoma de TO para T1 e
depois uma diminuicdo de T1 para T2 (Figura 43).

Relativamente ao numero de fracdes e ao numero de lesGes, ndo foram detetadas
diferengas significativas (p’s>0,05), contudo, da analise dos gréficos das figuras 44 e
45, pode observar-se que, nos doentes com uma fracdo e nos doentes com uma leséo, os
niveis de diarreia sdo, em média, superiores, com um aumento de TO para T1 e posterior
diminuigdo. Nos grupos de doentes com duas ou mais fragdes e com duas ou mais

lesb6es ha uma diminuigdo dos niveis de diarreia de TO para T1.
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Figura 43 — Comportamento da diarreia (DI) ao longo do tempo
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Na escala FI, que se refere as dificuldades financeiras, ndo existem diferencas
significativas (p=0,402), mas parece haver uma diminui¢do dessa preocupacao ao longo
do tempo (Figura 46).

Quanto ao numero de fragdes e nimero de lesdes, ndo foram encontradas diferencas
significativas (p’s>0,05), no entanto, os doentes com uma fra¢do, apresentam, em
média, menores niveis de preocupacdo, havendo em ambos 0s grupos uma diminuigdo
destes niveis ao longo do tempo (Figura 47). Nos doentes com uma leséo o0s niveis de
preocupacdo foram, em média, superiores, havendo uma diminui¢do ao longo do tempo
(Figura 48).
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Figura 46 — Comportamento das dificuldades financeiras (FI) ao longo do tempo.
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Concluindo, relativamente ao questionario QLQ-C30, verificam-se alteragdes

significativamente estatisticas nos seguintes parametros:

Tabela 9 — Resultados estatisticamente significativos do questionario QLQ-C30.

Estatistica F ou Comparacoes
Escala Parametro Estatistica Multiplas
Greenhouse- Emparelhadas
Geisser (Tempo)
Qdv QL2 — QdV global 5,101 TOparaTl
Global TO para T2
Funcional RF2 - role functioning 10,639 TO para T2
T1 para T2
Funcional EF — Fungédo emocional TOparaTl

0,040
0,005
0,000
0,007
0,023
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8,108 TO para T2 0,002

T1 para T2 0,045

Sintomas FA — Fadiga 5,622 TO para T2 0,005
Sintomas PA — Dor 7,400 TOpara Tl 0,008
TO para T2 0,003

Sintomas DY — Dispneia 3,782 TO para T2 0,033

Nos restantes parametros das escalas funcionais, apesar dos resultados ndo serem
estatisticamente significativos, parece haver uma tendéncia para 0 aumento do nivel de
funcionalidade ao longo do tempo e consequente melhoria da QdV.

Da mesma forma, nos restantes parametros das escalas de sintomas, ha uma tendéncia
para a diminuigdo dos sintomas, o que corresponde também a uma melhoria da QdV dos

doentes.

7.2.2 Resultados dos Questionarios QLQ-BM22

Relativamente ao questionario QLQ-BM22, e seguindo a ordem sugerida pela tabela do
EORTC Scoring Manual versdo 3.0, no parametro BMPS da escala de sintomas, que
corresponde aos locais de dor, existem diferencas estatisticamente significativas entre
todos os momentos temporais, de TO para T1 (p=0,014), de TO para T2 (p=0,000) e de
T1 para T2 (p=0,003), ou seja, hd uma diminui¢do importante da dor ao longo do tempo
e consequente melhoria da QdV dos doentes, como se pode observar no grafico da
figura 49.

Quanto ao numero de fragbes e numero de lesdes, ndo foram observadas diferencas
significativas (p’s>0,05), porém, em ambos 0s casos, ha uma diminui¢do dos niveis de
dor ao longo do tempo. E possivel ainda concluir que, nos doentes com uma fragéo, os
niveis de dor sdo, em média, inferiores assim como nos pacientes com duas ou mais

lesGes (Figuras 50 e 51).
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Figura 49 — Comportamento dos locais de dor (BMPS) ao longo do tempo.
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Figura 50 — Comportamento dos locais de dor Figura 51 — Comportamento dos locais de dor
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Na escala BMPC da escala de sintomas, referente as caracteristicas da dor, também se
observam alteracGes significativas de TO para T1 (p=0,010) e de TO para T2 (p=0,026),
com uma diminuicdo expressiva do sintoma e consequente melhoria da QdV, como se
pode verificar no grafico da figura 52.

Quanto ao numero de fracbes e numero de lesBes, ndo se registam diferencas
significativas (p’s>0,05), contudo, em ambos os casos, ha uma diminuic¢do dos niveis do
sintoma ao longo do tempo. Nos doentes com uma fragdo, os valores sdao, em media,
inferiores, assim como nos doentes com duas ou mais lesbes. Além disso, nos doentes

com uma fragdo, ocorreu um ligeiro aumento de T1 para T2 (Figuras 53 e 54).
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Figura 52 — Comportamento das caracteristicas da dor (BMPC) ao longo do tempo.
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Relativamente as escalas funcionais do questionario QLQ-BM22, na escala BMFI que
corresponde a interferéncia funcional, existem diferencas estatisticamente significativas
em todos os momentos temporais, de TO para T1 (p=0,013), de TO para T2 (p=0,001) e
de T1 para T2 (p=0,008), que se traduzem num aumento significativo da funcionalidade
e consequente melhoria da QdV (Figura 55).

Uma vez mais, quanto ao numero de fragbes e numero de lesdes, ndo se observam
diferencas significativas (p’s>0,05), contudo, em ambos os casos, ha um aumento dos
niveis de funcionalidade ao longo do tempo. Verifica-se ainda que, nos doentes com
uma fracdo, os niveis de funcionalidade sdo, em média, superiores, assim como nos

doentes com duas ou mais lesdes (Figuras 56 e 57).
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Figura 55 — Comportamento da interferéncia funcional (BMFI) ao longo do tempo.
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Quanto a escala BMPA, ainda das escalas funcionais, que se refere aos aspetos
psicossociais, ndo se verificam diferencgas estatisticamente significativas, mas parece
haver uma ligeira tendéncia para aumentar/melhorar o nivel de funcionalidade e
consequentemente a QdV dos doentes (Figura 58).

Em relacdo ao nimero de fracdes e nimero de lesdes, ndo se observam diferencas
significativas (p’s>0,05), contudo ha um aumento dos niveis de funcionalidade ao longo
do tempo, nos doentes com uma fragdo, apresentando até ao momento T1, em média,
niveis inferiores e passando a ter um nivel superior em T2. Nos doentes com duas ou
mais fragdes, ocorreu uma diminuigdo do nivel de funcionalidade de T1 para T2 (Figura
59).

No que diz respeito ao numero de lesdes, nos doentes com uma fragdo, os niveis de
funcionalidade vado aumentando gradualmente ao longo do tempo, enquanto nos

pacientes com duas ou mais lesdes, de T1 para T2, ha uma diminuicéo (Figura 60).
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Figura 58 — Comportamento dos aspetos psicossociais (BMPA) ao longo do tempo.
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Concluindo, relativamente ao questionario QLQ-BM22, verificam-se alteracdes

significativamente estatisticas nos seguintes parametros:

Tabela 10 — Resultados estatisticamente significativos do questionario QLQ-BM22.

Estatistica F Comparacoes
Escala Parametro ou Estatistica Multiplas P
Greenhouse- Emparelhadas
Geisser (Tempo)
TOpara Tl 0,014
Sintomas BMPS — Locais de dor 12,098 TO para T2 0,000
T1 para t2 0,003
Sintomas  BMPC — Caracteristicas 4,418 TO para T1 0,010
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da dor TO para T2 0,026

TOpara Tl 0,013

Funcional BMFI — Interferéncia 10,683 TO para T2 0,001
funcional T1 para T2 0,008

50



Daniela Ribeiro Avaliacdo da qualidade de vida em doentes com metastases 6sseas submetidos a radioterapia

8. DISCUSSAO

O 0sso € o terceiro local mais comum de metastizacdo, sendo as MO uma das principais
causas de morbilidade nos doentes oncoldgicos, responsiveis por dor severa,
diminuicdo da capacidade funcional e grande impacto na QdV dos doentes e das suas
familias.

Deste modo, a abordagem terapéutica desta patologia deve visar, ndo sO, prolongar a
sobrevivéncia mas, acima de tudo, fazer com que esse tempo seja com 0 maximo de
QdV possivel, para o doente e para as suas familias. Assim, um conhecimento
aprofundado/avaliacdo da QdV pode fornecer dados para uma tomada de decisdo mais
racional e possibilitar uma melhoria dos cuidados prestados®.

A radioterapia € tratamento de primeira linha na metastizacdo Ossea, apesar de nao
existir um consenso ou padrdo mundial relativamente as doses e esquemas de
fracionamento que devem ser utilizados’. Inimeros estudos randomizados e revisdes da
literatura sugerem resultados muito semelhantes no controlo sintomatico das MO, com
esquemas de dose e fracionamentos diferentes, sejam eles de fracdo Unica ou multiplas
fragoes®.

Pela analise dos resultados obtidos neste estudo, também nédo se verificam diferencas
estatisticamente significativas na QdV, ao longo do tempo, entre os doentes que
realizaram uma fragcdo Unica comparativamente com 0s que trataram em duas ou mais
fracdes. No entanto, da interpretacdo dos graficos, é possivel observar que, de um modo
geral, os doentes que realizam uma Unica sessao de tratamento parecem apresentar
niveis mais elevados de QdV em categorias como a QdV global, funcéo fisica, role
functioning, funcao cognitiva e social.

Neste trabalho, em 41 doentes incluidos na amostra, 26 realizaram fragdo Unica, ou seja,
mais de metade dos doentes, enquanto 15 trataram em varias sessdes. Para os doentes e
as suas familias, realizar apenas uma sessdo de tratamento permite apenas uma
deslocacdo ao CCC, sem necessidade de permanéncia no local, ou afastamento do local
de residéncia por um determinado periodo de tempo, como acontece com os doentes
submetidos a varias sessdes, permitindo uma manutencédo das atividades de vida diarias,
tanto quanto possivel. Por outro lado, em termos de gestdo dos recursos em saude,
mantendo a premissa de que ndo existem diferencas nos resultados terapéuticos,

também sera preferivel que o doente realize apenas uma sesséo.
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Contudo, serdo necessarios mais estudos, com amostras mais alargadas, que averiguem
esta hipGtese e comparem ambas as opgdes terapéuticas (sessao unica vs varias sessoes).
Relativamente aos resultados do questiondrio QLQ-C30, é importante salientar, logo no
primeiro parametro avaliado, referente ao estado de saude global, o aumento
significativo de TO para T1 e ainda maior de TO para T2, que nos permite afirmar que,
de uma forma geral, h& um aumento da QdV dos doentes com MO submetidos a
radioterapia, ao longo do tempo.

Outra questdo relevante ¢ o resultado obtido no pardmetro dedicado a “role
functioning ”, ou seja, & capacidade do doente manter o seu papel familiar e social, que é
um indicador cada vez mais estudado em salde, pela sua associacdo a melhores
resultados terapéuticos e taxas de sobrevivéncia mais elevadas. Uma semana depois do
tratamento, apesar de se observar um ligeiro aumento da funcdo, este ndo é, ainda,
significativo. No entanto, um més depois, essa melhoria ja é expressiva, em comparagédo
com o momento antes de realizar o tratamento de radioterapia, sendo um indicador
terapéutico positivo na abordagem destes doentes.

O mesmo se aplica no parametro da funcdo emocional, em que se observa uma melhoria
significativa, em todos os momentos temporais.

Quanto as escalas de sintomas, ndo foram reportadas alteracBes significativas em
relacdo as nauseas e vOmitos, insdnia, perda de apetite, obstipacdo e diarreia. Os
resultados mais expressivos referem-se a dor, a fadiga e a dispneia, com uma
diminuicdo relevante ao longo do tempo, o que acaba por ser coerente com aquilo que
seria expectavel, tendo em conta os objetivos da radioterapia no tratamento das MO.

Um aspeto interessante que podemos observar da analise dos resultados do modulo
QLQ-BM22 é que, em todos os parametros relacionados com a dor, se verificam
alteracdes estatisticamente significativas ao longo do tempo, com uma melhoria
importante da QdV, exceto na escala dos aspetos psicossociais, referente a questdes
como: “Sentiu-se isolado(a) das pessoas mais proximas de si (por exemplo familia,
amigos)?”, “Tem preocupagdo em se tornar dependente dos outros por causa da sua
doenga?” ou “Sentiu-se positivo(a) em relagdo a sua saude?”’, em que 0 aumento dos
niveis ao longo do tempo € muito pouco evidente. Estes dados devem levar-nos a
refletir sobre o acompanhamento psicolégico e social que é oferecido ao doente

oncologico e as suas familias.
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9. CONCLUSAO

A avaliacdo da QdV em doentes oncoldgicos tem-se tornado, cada vez mais, uma
ferramenta importante, tendo em conta a complexidade da doenca e as diferentes
dimensdes que esta pode tomar no individuo doente e nas suas familias. E um tema que
tem sido bastante relatado nas ultimas décadas, essencialmente na literatura
internacional, e que comega também a ser uma preocupacao a nivel nacional.

Desde hd muitos anos que a EORTC se dedica a avaliagdo da QdV nos doentes
oncologicos, fornecendo um vasto leque de questionarios, traduzidos e validados para
diferentes linguas. O questionario QLQ-C30 foi validado para portugués em 2007 e o
modulo QLQ-BM22 foi recentemente validado em 2013, por uma radioterapeuta, no
ambito do mestrado em Cuidados Paliativos. Deste modo, e tendo em conta a incidéncia
crescente de MO, tornou-se pertinente a avaliacdo da QdV destes doentes, submetidos a
radioterapia.

Como consideracdes finais, € possivel afirmar que ha ainda um caminho longo a
descobrir sobre 0os mecanismos biolégicos do processo de metastizacdo dssea, mas que,
sendo uma presenca frequente nas principais neoplasias e uma causa frequente de
complicacdes, as opcOes terapéuticas sdo também cada vez mais e melhores, dirigidas
ndo s6 ao tumor como as células 6sseas.

Relativamente as conclusGes deste estudo, é importante destacar os resultados
estatisticamente significativos obtidos nos seguintes parametros: QdV global, role
functioning, funcdo emocional, fadiga, dor, dispneia, locais de dor, caracteristicas da dor
e interferéncia funcional, todos eles com um aumento da QdV dos doentes ao longo do
tempo. Nos restantes parametros avaliados pelos questionarios, apesar das diferencas
ndo serem significativas em termos estatisticos, pela analise dos graficos e dos valores
médios obtidos é possivel retirar as mesmas conclusdes.

Este estudo leva-nos entdo a concluir que existe uma melhoria geral da QdV dos
doentes com MO submetidos a radioterapia e que, tal como a literatura preconiza, ndo
existem diferencas significativas em relacdo ao tipo de fracionamento utilizado (uma
fracdo vs varias fracdes).

Quanto as limitagcdes do trabalho, € possivel reconhecer 0 nimero reduzido de doentes
da amostra, bem como o tempo limitado de recolha dos dados, ndo permitindo fazer um

acompanhamento mais alargado, como seria desejavel.
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Como linhas de investigacdo futuras, seria interessante prolongar os momentos de
avaliacdo aos 3 e 6 meses a 1 ano, incluindo todo o tipo de terapéuticas convencionais e
alternativas que o doente possa estar a fazer, para além da radioterapia. Seria também
importante implementar a avaliagdo da QdV na pratica clinica do servico de

radioterapia, para todas as patologias e ao longo de todo o seguimento do doente.
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11. ANEXOS

ANEXO | - Fluxograma para o tratamento de metastases da coluna
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ANEXO Il - Fluxograma para o tratamento de metastases do esqueleto
apendicular
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ANEXO |11 — Autorizacdo da EORTC para utilizacdo dos questionarios QLQ-C30
e QLQ-BM22 para fins académicos

e qlgc30@eortc.be

Dear Sir/Madam,

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

Title: Ms

Firstname: Daniela

Lastname: Ribeiro

Hospital/institution: Fundagdo Champalimaud
Address: Rua Rabo da Nassa N°6
County/State: Portugal

Postal Code: 3450-335

Country: Portugal

Phene: 917165669

Fax:

Email: daniela_ribeiro_21@hotmail.com
Protocol: EORTC QLQ-8M22

Documents requested:

QLQ-C30 Core Questionnaire in Portuguese
Bone Metastases Module (BM22) in Portuguese
QLQ-C30 Scering Manual

Full reference values

Scoring Instructions: Bone Metastases BM22
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ANEXO 1V — Aprovacéo da Comissio de Etica da Fundacio Champalimaud

o~
Comissio de Etica Fundagao
Praof Doutoe Jodo Lato Anbures (Presdents) H

Prof. Doutor Jorge Soates (Vice- Presidents) ChampahmaUd

Prof. Doutor Adeling Cardaso
Prof. Doutor Ansdnio Jacinto

Prof. Dowtor Jose Curbha Va2
Ox. Méria Migue! Roza

Cra. Paula Martinhe da Sika

Lisboa, 27 de Julho de 2016

Projeto: Avaliagdo da qualidade de vida em doentes com metastases 6sseas
submetidos a radioterapla
investigador Principal: Técnica Danlela Ribelro.

Apés analise dos documentos que servem de base & candidatura, a Comissdo de
Etica aprovou este projeto.

Upon review of the propasal documents, the Ethics Committee appvoved this project.

a(() '0 Presidente da Comisséo de Etica,
The President of the Elhics Commitiea,

W‘W

Professor Doutor Jo&o Lobo Antunes, MD,, Ph.D.

Fundicdo O Aove 08 Sorvny CRangesh e v ¢ Aversce 1y
. Caros Monter Changebnaed 1a% W

Funtade por Artimn Chancet macd

63



Daniela Ribeiro Avaliacdo da qualidade de vida em doentes com metéstases 6sseas submetidos a radioterapia

ANEXO V - Aprovacdo do Conselho Cientifico da Faculdade de Medicina de

Lisboa

o
USBA  mEpiciA
otn 1 2t LISBOA
L
Daniela Sofia Rosa Ribeiro
Rua Rabo 03 Nassa N7 6
3450-335 Mortigua
N/Refe: IFA-M/2017 Data: 10/03/2017

Assunto: Aprovacsa do progto de dissertagdo.

Cumpre-nos Infarmar que o Consalno Cientifico da FMUL na reuniso de 21 de leversino de 2017,
com base na apreciagdo positive do Conselho de Mestrado, apravou o projeto de dissertacdo
Intitulaco “Avaliacdo de guabdade de vida em doentes com metastases dsseas submetidos a
radioterapla® 500 a orientacdo de Mestre Paulo Sérgio dos Reis Saraiva Pina e co-orientaciio de
Dr. Acdcio Nuno de Sousa Cardoso Pimentel Sarra, no dmbite do curso de mestrade em Cuidados
Paliativos.

Recordo a necessidade de obter 8 aprovagio da Comissdo de Ftica do Centro Académico de
Medicing de Lisbaa.

Com os mefhores cumprimentos,

-
— - Dautor Antdnio Vaz Carmeiro

Diretor executivo do Instituto de Formagdo Avangada

Cc: Mestre Paule Sérglo dos Reis Saraiva Pina
Dr. Addcio Nuno de Sousa Cardoso Pimentel Serra

FACLLDADE OF MEDICing Da LInvensioane oe Lissos « Av, Pref. Egas Moniz « 164g-<af Lisbos - Porugal
*15% 217 585 200 « fmul Peredicion ulibos ¢
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ANEXO VI — Aprovacéo da Comissdo de Etica do Centro Académico de Medicina
de Lisboa

---MENTRO ACADEMICO KRy “‘ . M sicoin MM e

DE MEDICINA DE LIsBoA Akl ke

Prof. Doutor José Luis B. Ducla Soares (CHLN e CAML) Exma. Senhora
Vice-Presidente Técnica Daniela Ribeiro
Prof*. Doutora Maria Luisa Figueira (CAML) Rua Rabo de Nassa, N° 5
3450-335 MORTAGUA

Prof. Doutor Alexandre Mendonga (CHLN(
Dra. Monica Capristano (CHLN(

Prof”. Doutora Ana Isabel Lopes (CHLN(
Padre Fernando Sampaio (CHLN(

Mestre Ent°. Graca Roldao (CHLN(

Prof. Doutor Joio Forjaz Lacerda (CAML)
Prof. Doutor Joao Lavinha (CAML)

Pioi”. Doutora Maria do Céu Ruerti (CAML)
Prof”. Doutora Mafalda Videira (CAM:L
Prof. Doutor Mirio Miguel Rosa

Lisboa, 17 de Abril de 2017

Nossa Ref*. N° 108/17

Assunto:  Projecto de Investigagdo “Avaliagdo da qualidade de vida em doentes com metastases
o6sseas submetidos a radioterapia”

Relator — Padre Fernando Sampaio

Pela presente informamos que o projecto citado em epigrafe, a realizar no &mbito do Curso de Mestrado
em Cuidados Paliativos do Instituto de Formagdo Avangada da Faculdade de Medicina da Universidade
de Lisboa, obteve, na reunido realizada no dia 4 de Abril de 2017, parecer favoravel da Comisséo de

Etica,

Com os melhores cumprimentos,

a Comissio de Etica do CHLN e CAML

Prof. Doutor Jos: is B. Ducla Soares

ETICA DO CHLN e CAML

Secretariado: Ana Cristina Pimentel Neves e Patricia Fernandes

Tel. - 21 780 54 05: Fax - 21 780 56 90 Alameda das Linhas de Torres, 117
Av. Professor Egas Moniz 1769-001 LISBOA
1649-035 LISBOA www.chin.pt Tel: 217 548 000 - Fax: 217 548 2
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ANEXO VII — Consentimento informado

CONSENTIMENTO INFORMADO, LIVRE E ESCLARECIDO

Por favor, leia com atencéo todo o conteudo deste documento. Se ndo estiver
completamente esclarecido, ndo hesite em solicitar mais informacdes.
Verifique se todas as informacgfes estdo corretas e se entender que tudo esta

em conformidade, queira por favor assinar este documento.

Este projeto de investigacdo tem como objetivo avaliar a Qualidade de Vida dos
doentes com metastases 0sseas submetidos a tratamentos de radioterapia, de
forma a compreender o impacto que estes provocam nas suas vidas e melhorar

a qualidade dos cuidados prestados.

Para a sua colaboracdo serd apenas necessario preencher dois
qguestionarios em trés momentos diferentes: antes do tratamento, uma

semana depois e um més apoés a conclusao da radioterapia.

O primeiro questionario tem 30 questdes de resposta rapida e numérica e
pretende avaliar a Qualidade de Vida global do doente oncoldgico. O segundo
questionario tem 22 questdes, igualmente de resposta rapida e numérica, com

guestbes especificas para doentes com metastases 0sseas.

Ambos os questionarios sdo simples e com indicacbes para facilitar o seu
preenchimento. Nao existem respostas certas ou erradas, qualquer resposta €
considerada correta. O importante é que responda com sinceridade a todas as

guestdes.

Este estudo ndo lhe trara nenhuma despesa ou risco. As informacdes
recolhidas serdo tratadas de forma imparcial e transparente. Sera garantida
ainda a confidencialidade das informacdes e a preservacao da sua identidade e

direito ao anonimato.
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A sua participacdo neste estudo serd voluntaria e ndo remunerada, pelo que
podera ser interrompida a qualquer momento. Se por qualquer razdo nao
quiser participar, tem todo o direito de o fazer, sem consequéncias para si e

para o seu tratamento.

Muito obrigada pela sua colaboracéo.

A investigadora,
Daniela Ribeiro

Declaro ter compreendido os objetivos do que me foi proposto e explicado, ter-
me sido dada oportunidade de fazer todas as perguntas sobre 0 assunto e para
todas elas ter obtido resposta esclarecedora.

Declaro ter-me sido garantida confidencialidade, que ndo havera prejuizo para
0s meus direitos assistenciais se eu, em qualquer momento recusar esta
solicitacdo, e ter-me sido dado tempo suficiente para refletir sobre esta

proposta.

Nome:

Assinatura:
Data: [/ [

Assinatura da Investigadora:
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ANEXO VIII - Questionario da EORTC QLQ-C30

PORTUGUESE (PORTUGAL)
EORTC QLQ-C30 (version 3)
Gostariamos de conhecer alzums ponmenores sobre st e a suz sande Por fvor, responda VoCe mesmo'a a todas

perzumtas fazendo wm circulo 3 volta do mmmero que melhor se aplica 30 seu caso. Nao ha respostas cemas nem
erradas. A informag3o fornacida € esmitamente confidencial

Escreva as micials do seu nome: ) I B
A data de nascimento {(dia. més, ano): LR O (DA
A data de hoje (diz, més, ano): E§ R BN ) (0 BT I S

Nao Um Bastante Muito

pouco
1. Custa-lhe fazer esforgos mais violentos, por exenplo,

CAITegar um saco de compras pesado ou e mala? 1 2 3 4
2. Custa-the percorrer uma zrands distancia a pe? 1 2 3 R
3. Custa-he dar um pequeno passeio a pe. fora de casa? 1 2 3 4
4. Precisa de ficar na cama ou mmma cadedra darante o dia? 1 2 3 -
5. Precisa que 02 ajudem a comer, 3 vesnr-ie,

a lavar-s2 ou a ir a casa de banho? 1 2 3 -
Durante a ultima semana : Nio  Um Bastante Muito

pouco

6. Sentu-:e limitado a 0o 58U ENPrEZo OU 0O

desempenho das suss actividades diarias? 1 2 3 -
7. Seatin-se limitado‘a na ocupacao habitaal dos seus

tenmpos livres ou noutras acvidades de lazer? 1 2 3 4
8. Tevefnltadear? 1 2 3 4
9. Teve dores? 1 2 3 4
10. Precisou de descansar? 1 2 3 -
11. Teve dificuldade em domur? 1 2 3 B
12. Sentu-se fraco/a? 1 2 3 4
13. Teve faltz de apedte? 1 2 3 -
14, Teve enjoos? 1 2 3 4
15. Vomitou? 1 2 3 4

Por favor, passe 3 pazina semume
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PORTUGUESE (FORTUGAL)

Durante a ultima semana : Nao Um Bastante Muito
pouco

16. Teve prisdo de venms? 1 2 3 +
17. Teve dizreia? 1 2 3 4
18. Sentu-se cansado'a? 1 2 3 4
19, As dores pernuberam as suas acavidades diarias? 1 2 3 4
20. Teve dificuldade em concentrar-se, por exemplo,

para ler o jormal ou ver televisio? 1 2 3 4
21. Sentu-se tenso/z? 1 2 3 4
22. Teve preocupagoes’? 1 2 3 <
23. Sentin-ze fmitavel? 1 2 3 -
24, Sentu-se deprinudo’a? 1 2 3 -
25, Teve dificuldade em lembrar-se das coisas? 1 2 3 4
26. O sen estado fsico ou tratamento madico

interferiram na sua vida fapuliar? 1 2 3 -
27. O sen estado fisico ou tratamento madico

interferiram na sus actovidade social? 1 2 3 4
28. O sen estado fsico ou tratamento madico

causaram-the problemss de ordem financeira? 1 2 3 -

Nas perguntas que se seguem faca um circulo a volta do numero, entre 1 ¢ 7, que
melhor se aplica ao seu caso

29 Comwo classificana a sua sande em geral durante 2 uldma semana?

1 2 3 - 5 6 7
30.Como classificana a sua qualidade de vida global durante a nltima semana?

1 2 3 - 5 6 7

p,. c'.
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ANEXO IX — Questionario da EORTC QLQ-BM22

&

EORTC QLQ - BM22

As vezes 0s doentes relatam que tém os segwintes sintomas ou problemas. Por favor, indique em que
medida sentiu estes sintomas ou problemas durante a semana passada. Por favor, envolva com um
circulo 2 simuag3o mais adequada 3o seu caso.

PORTUGUESE

Durante a ultima semana sentiu dor em qualquer uma Nio Um Bastante Muita
das seguintes partes do corpo? pouco

1. nascostas? 1 2 3 -
2.  na(s) pernza(s) ou anca? 1 2 3 -
3. no brago(s) ou ombro(s)? 1 2 3 4
4. Do peito ou costela(s)? 1 2 3 4
5. na(s) nadeza(s)? 1 2 3 <
Durante a ultima semana:

6. Teve dor constante? 1 2 3 -
7. Teve dor intermitente (n30 continuz)? 1 2 3 4
8. Teve dor que nio foi aliviada por medicamentos? 1 2 3 4
9. Teve dor enguanto estava deitado(a)? 1 2 3 -
10. Teve dor enguanto estava sentado(a)? 1 2 3 4
11. Teve dor ao tentar levantar-se? 1 2 3 -
12. Teve dor enguanto camunhava? 1 2 3 4
13. Teve dor a realizar atividades como baixar-se ou subir escadas? 1 2 3 -

14. Teve dor com atividades arduas

(por exemplo z fazer exercicio fisico.a levantar coisas)? 1 2 3 4
15. A dor interferiu com o s2u sono durante a noite? 1 2 3 -
16. Teve que alterar as suas atividades diarias por causa da sua doenga? 1 2 3 4
17. Seatiu-se isolado(a) das pessoas mais proximas de si

(por exemplo. familia, amigos)? 1 2 3 -
18. Preocupou-se com 2 perda de mobilidade por causa da sua doenga? 1 2 3 -
19. Tem preocupacio em se tornar dependente dos ouwos

por causa da sua doenga? 1 2 3 4
20. Preocupou-se com o seu estado de sainde fumro? 1 2 3 4
21. Seatiu esperanga que a sua dor ira melhorar? 1 2 3 -
22. Sentiu-se positivo(a) em relag3o a sua saude? 1 2 3 -
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