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Resumo

Objetiva: Muitas vezes pacientes com cancer de pulméao vivenciam mudancgas fisicas e psicossociais profundas
que resultam da progressdo da doenca ou dos efeitos colaterais do tratamento. Fadiga, dor, dispneia, depressdo e
disturbios do sono parecem ser os sintomas mais comuns nesses pacientes. O objetivo deste estudo foi examinar
a prevaléncia de sintomas em pacientes com céncer de pulmio a fim de identificar subgrupos (c/usters) de
pacientes, agrupados de acordo com a magnitude dos sintomas, bem como comparar os subgrupos quanto
a qualidade de vida. Métodos: Estudo transversal utilizando agrupamento hierarquico aglomerativo. Foram
avaliadas as caracteristicas demogréficas de 50 pacientes com cancer de pulméo, bem como sua pontuagéo
em trés questiondrios de qualidade de vida: o 30-item European Organization for Research and Treatment of
Cancer Core Quality of Life Questionnaire (EORTC QLQ-C30), o Functional Assessment of Cancer Therapy-Lung
e o Medical Outcomes Studly 36-item Short-form Survey. A andlise de agrupamentos (c/usters) levou em conta
a magnitude dos sintomas de maior prevaléncia de acordo com as escalas de sintomas do EORTC QLQC-30;
esses sintomas foram fadiga, dor, dispneia e insonia. Resultados: Foram identificados trés agrupamentos
(subgrupos) de pacientes, baseados na magnitude dos quatro sintomas mais prevalentes. Os trés subgrupos de
pacientes foram os seguintes: pacientes com sintomas leves (n = 30; 60%); pacientes com sintomas moderados
(n = 14; 28%) e pacientes com sintomas graves (n = 6; 12%). O subgrupo de pacientes com sintomas graves
apresentou a pior qualidade de vida, conforme mensurada pelos escores totais e pelas dimensdes integradas dos
trés instrumentos. Conclusdes: Este estudo destaca a importancia da avaliacdo de agrupamentos de sintomas
como uma ferramenta relevante para medir a qualidade de vida de pacientes com doencas cronicas, como o
cancer de pulmio.

Descritores: Sinais e sintomas; Analise por conglomerados; Neoplasias pulmonares; Qualidade de vida;
Questiondrios; Assisténcia Paliativa.

Abstract

Objective: Lung cancer patients often experience profound physical and psychosocial changes as a result of
disease progression or treatment side effects. Fatigue, pain, dyspnea, depression, and sleep disturbances appear
to be the most common symptoms in such patients. The objective of the present study was to examine the
prevalence of symptoms in lung cancer patients in order to identify subgroups (clusters) of patients, grouped
according to the magnitude of the symptoms, as well as to compare the quality of life among the identified
subgroups. Methods: A cross-sectional study involving agglomerative hierarchical clustering. A total of 50 lung
cancer patients were evaluated in terms of their demographic characteristics and their scores on three quality
of life questionnaires, namely the 30-item European Organization for Research and Treatment of Cancer Core
Quality of Life Questionnaire (EORTC QLQ-C30), the Functional Assessment of Cancer Therapy-Lung, and the
Medical Qutcomes Study 36-item Short-form Survey. The cluster analysis took into account the magnitude of
the most prevalent symptoms as assessed by the EORTC QLQ-C30 symptom scale scores; those symptoms were
fatigue, pain, dyspnea, and insomnia. Results: Three clusters (subgroups)_of patients were identified on the
basis of the magnitude of the four most prevalent symptoms. The three subgroups of patients were as follows:
patients with mild symptoms (n = 30; 60%); patients with moderate symptoms (n = 14; 28%); and patients
with severe symptoms (n = 6; 120%). The subgroup of patients with severe symptoms had the worst quality of
life, as assessed by the total scores and by the integrated domains of all three instruments. Conclusions: This
study highlights the importance of symptom cluster assessment as an important tool to assess the quality of
life of patients with chronic diseases, such as lung cancer.
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Introducao

O cancer de pulméo continua a ser a principal
causa de morte por cancer. Ja que o tabagismo
e a poluicdo do ar ndo podem ser controlados
em curto prazo, € provavel que a incidéncia
de cancer de pulmio continue a aumentar.(”
Além disso, o prognostico para pacientes com
cancer de pulmio (especialmente aqueles com
doenca avancada) ndo ¢ favoravel, ndo obstante
o progresso da medicina, biologia e tecnologia.®?

Os pacientes com cancer de pulméao
frequentemente experimentam profundas mudancas
fisicas e psicossociais que se devem a progressdo
da doencga ou aos efeitos colaterais do tratamento.
-9 Sugeriu-se que os pacientes com cincer de
pulmio experimentam maior angustia relacionada
a sintomas do que os pacientes com outros tipos
de cancer, especialmente préximo ao fim da vida.
®) Fadiga, dor, dispneia, depressdo e disturbios
do sono parecem ser os sintomas mais comuns
em pacientes com cancer de pulmio.®

A ocorréncia de multiplos sintomas prevé
alteracoes funcionais, falha do tratamento, e
desfechos pos-tratamento.”’ Um agrupamento
(clusten de sintomas ¢ um grupo estavel de dois
ou mais sintomas simultaneos relacionados uns aos
outros e independentes de outros agrupamentos
de sintomas.® Estudos oncoldgicos demonstraram
que combinacdes ou agrupamentos de sintomas
sdo mais importantes que sintomas individuais.
Esses sintomas simultaneos provavelmente
sdo de natureza multiplicativa e tém efeito
catalitico uns sobre os outros” — de acordo
com a teoria de sintomas desagradaveis — além
de exercer influéncia sinergética sobre desfechos
comportamentais, funcionais e de qualidade
de vida.®

E importante notar que a qualidade de vida
tornou-se um assunto importante tanto na
pesquisa como na pratica oncologica pulmonar.
A avaliagcdo da qualidade de vida pode ajudar
os provedores de saude a identificar subgrupos
de pacientes com cancer de pulmio e fazer
intervencdes especificas em cada subgrupo de
pacientes. Além disso, a qualidade de vida pode
ser um preditor de morbidade e mortalidade por
cancer de pulmio.®'

Embora muitos estudos tenham mostrado que
o0s sintomas constituem um importante aspecto da
morbidade em pacientes com cancer, apenas alguns
estudos examinaram a relacdo entre sintomas
e qualidade de vida em pacientes com cancer
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de pulmao. Portanto, os objetivos do presente
estudo sdo os seguintes: examinar a prevaléncia
de sintomas em pacientes com cancer de pulmao;
identificar subgrupos (c/usters) de pacientes com
cancer de pulmao com base na magnitude dos
sintomas e comparar os subgrupos de pacientes
com sintomas de diferente magnitude quanto
a qualidade de vida.

Meétodos

Conduzimos um estudo transversal com
uma amostra de conveniéncia composta por 50
pacientes consecutivos que estavam clinicamente
estdveis apos ter recebido tratamento para cancer
de pulméo. Os pacientes foram selecionados
dentre aqueles tratados no Ambulatorio de
Oncopneumologia do Hospital Sdo Paulo,
Universidade Federal de Sido Paulo, em Sio
Paulo (SP). O estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de
Sdo Paulo, e todos os participantes assinaram
um termo de consentimento livre e esclarecido.

Os critérios de inclusdo foram os seguintes:
ter 18 anos de idade ou mais; ter cancer de
pulmdo comprovado histologicamente; obter
no minimo 21 pontos no Miniexame do Estado
Mental( e ter permanecido clinicamente
estavel durante pelo menos 10 dias antes do
inicio da avaliacdo. A estabilidade clinica foi
caracterizada pela auséncia de alteragdes na tosse,
no escarro e na dispneia (avaliada por meio de
um formulario estruturado preenchido durante o
acompanhamento ambulatorial), bem como pela
auséncia de hospitalizacdes e de modificacdes
no esquema terapéutico. O critério de exclusio
foi ter se recusado a responder a qualquer uma
das perguntas.

As avaliacoes clinicas e os exames fisicos foram
realizados pela equipe de médicos assistentes e
foram baseados em um formuldrio estruturado.
Todos os pacientes preencheram os critérios de
estabilidade.

Na primeira visita (no momento da inclusdo no
estudo), coletamos dados a respeito das seguintes
varidveis independentes: género; idade; status
tabagico; carga tabagica; subtipo histoldgico
(cdncer pulmonar de células ndo pequenas ou
cancer pulmonar de células pequenas); estagio
da doenca, de acordo com a classificacdo
tumor-nddulo-metdastase de 199702); indice de
Karnofsky!; pontuagiio no Miniexame do Estado
Mental™ e pontuagdo obtida nas versdes em
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portugués de trés questiondrios de qualidade de
vida, ou seja, o 30-item European Organization
for Research and Treatment of Cancer Core Quality
of Life Questionnaire (EORTC QLQ-C30),'" o
Functional Assessment of Cancer Therapy-Lung
(FACT-L)"9 e o Medlical Outcomes Study 36-item
Short-form Survey (SF-36).07)

Para determinar a prevaléncia e a magnitude
dos sintomas — um dominio conhecido como
“experiéncia de sintomas”®'® — empregamos
o EORTC QLQ-C30, que avalia oito sintomas
relacionados ao cancer e os efeitos colaterais
do tratamento primadrio. O instrumento consiste
em uma escala de 4 pontos, com respostas cuja
pontuacio pode variar de 1 (ndo) a 4 (muito)."
Sintomas de maior prevaléncia (maior que 50%)
foram considerados para inclusdo na analise de
agrupamentos.

0 EORTC QLQ-C30 consiste em 30 itens que
abrangem questdes de saude relevantes para uma
ampla gama de pacientes com cancer. Desses 30
itens, 13 sdo agrupados em escalas que medem
sintomas relacionados ao cancer (fadiga, dor,
nausea/vomito, dispneia, insonia, perda de apetite,
constipagdo e diarreia, todos os quais sdo usados
para medir a prevaléncia e a magnitude dos
sintomas de cancer de pulmaio) e a percepcio do
impacto econdmico da doenca e do tratamento.
Os demais 17 itens (que sdo usados para avaliar
a qualidade de vida) sdo agrupados em cinco
escalas funcionais (capacidade fisica, capacidade
funcional, capacidade emocional, capacidade
cognitiva e capacidade social) e uma sobre estado
geral de saude/qualidade de vida global.(®20 A
pontuacdo obtida nas escalas funcionais e na
escala de estado geral de saude pode variar de
0 (debilitacdo grave) a 100 (assintomatico), e a
pontuacdo nas escalas de sintomas pode variar
de 0 (assintomatico) a 100 (debilitagdo grave).
A versdo em portugués do EORTC QLQ-C30 ja
foi validada para uso no Brasil.!"™

Para avaliar a qualidade de vida, empregamos
o EORTC QLQ-C30, o FACT-L e o SF-36. Optamos
por usar dois questionarios especificos e um
genérico a fim de aumentar o poder discriminativo
dos dados para a analise de agrupamentos.

0 FACT-L (versdo 4) ¢ uma compilacio de 36
itens que abordam preocupacdes especificamente
relacionadas a doenca e preocupacdes adicionais
a respeito de pacientes com cancer de pulmio. O
instrumento ¢ subdividido em quatro principais
dominios de qualidade de vida do Functional

Assessment of Cancer Therapy-General (dominio
fisico, social/familiar, emocional e funcional)
mais 9 itens especificos para cancer de pulmao.
O total de pontos no FACT-L pode variar de
0 (assintomatico) a 108 (debilitagcdo grave). O
FACT-L gera um indice conhecido como FACT-L
Trial Outcome Index (FACT-L TOI). O FACT-L
TOl ¢ derivado da soma dos pontos obtidos
em algumas das subescalas que constituem o
FACT-L e ¢ usado principalmente para avaliar
a capacidade funcional; o FACT-L TOI varia de
0 (assintomatico) a 84 (debilitacio grave).?2"

0 SF-36 ¢ um questionario de qualidade de
vida genérico que consiste em oito dominios,
ou seja, capacidade funcional, funcéo fisica,
dor corporal, estado geral de saude, vitalidade,
aspectos sociais, funcdo emocional e saude mental;
a pontuacdo obtida em cada dominio pode variar
de O (debilitagcdo grave) a 100 (assintomatico).
(17,22,23)

Os pacientes completaram os questionarios
respondendo as perguntas uma a uma, apds sua
leitura por um entrevistador. Todas as entrevistas
foram realizadas pelo mesmo entrevistador. Essa
abordagem foi adotada com base em nossa
experiéncia anterior com uma populacdo na qual
a proporcdo de analfabetos funcionais era elevada.
As entrevistas foram realizadas em um ambiente
silencioso, sem interrupc¢des. O entrevistador
revisou cada um dos questionarios apds o término
da entrevista a fim de confirmar se todas as
perguntas haviam sido de fato respondidas.

A andlise de agrupamentos ¢ uma técnica
descritiva usada para identificar subgrupos de
pacientes semelhantes.”'® Nossa andlise de
agrupamentos levou em conta um conjunto de
medidas de magnitude de sintomas obtidas por
meio das escalas de sintomas do EORTC QLQ-C30;
os sintomas foram fadiga, dor, dispneia e insonia
(isto é, os sintomas mais prevalentes). A avaliacdo
desses sintomas ndo ¢ um método padronizado
de avaliacdo da capacidade funcional e qualidade
de vida global. Adotamos uma abordagem
hierarquica porque nao havia como sabermos
quantos agrupamentos encontrariamos.®” Por
meio de agrupamento hierarquico, os pacientes
que apresentem padrdes semelhantes de sintomas
podem ser agrupados em conglomerados (c/usters)
e subgrupos podem ser formados com base na
experiéncia de sintomas. A escala aglomerativa,
o método do vizinho mais distante e o quadrado
da distancia Euclidiana foram usados como
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medidas de dessemelhanga. Como a andlise de
agrupamentos ndo tem indices de qualidade
do ajuste baseados na probabilidade, o nimero
apropriado de solu¢des de agrupamento foi
determinado por dendrogramas e pela pericia dos
investigadores, e 0 nimero de individuos em cada
grupo limitou-se a ndo mais que 10% da amostra.
@9 A solucio de agrupamento usada no presente
estudo foi verificada com avaliacdes clinicas a
respeito do perfil das médias dos sintomas para
cada grupo, para nos assegurarmos de que 0s
grupos diferiam na avaliacdo do conjunto de
sintomas.®

A ANOVA para um fator (corrigida pelo
teste de Bonferroni) foi usada para comparar as
caracteristicas dos pacientes que foram agrupados
por meio da melhor solucdo de agrupamento.
Foram incluidas as seguintes varidveis: idade;
indice de Karnofsky; carga tabagica (em anos-
maco); pontuacio no SF-36; pontuacdo no
EORTC QLQ-C30 e pontuagdo no FACT-L. O
teste do qui-quadrado de Pearson foi usado para
comparar 0os agrupamentos quanto ao género,
subtipo histoldgico, estagio da doenca, carga
tabdgica e escolaridade.

Os dados foram analisados com o programa
1BM SPSS Statistics, versio 19.0 para Windows (IBM
Corporation, Armonk, NY, EUA). Estabeleceu-se
erro tipo 1 de 0,05 para todos os testes.
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Resultados

Cinquenta pacientes com cancer de pulmio
foram avaliados quanto a prevaléncia e a
magnitude de seus sintomas, medidas por meio de
sua pontuacdo nas escalas de sintomas do EORTC
QLQ-C30. Como se pode observar na Tabela 1,
0s sintomas mais prevalentes e a pontuagio para
sua magnitude foram os seguintes: fadiga (26,9);
dor (31,4); dispneia (35,0) e insonia (39,2). Dos

Tabela 1 - Prevaléncia de sintomas e média da pontuagéo
para sintomas no 30-item European Organization for
Research and Treatment of Cancer Core Quality of
Life Questionnaire nos 50 pacientes com cancer de
pulméo estudados.

Sintoma Prevaléncia Pontuacio
(%) média (dp)

EORTC QLQ-C30
Fadiga 66 26,9 (30,1)
Nausea e vomito 26 12,7 (25,1)
Dor 58 26,0 (31,4)
Dispneia 56 32,0 (35,0)
Insonia 54 36,0 (39,2)
Perda de apetite 42 22,7 (31,9)
Constipacio 24 14,0 (28,6)
Diarreia 4 4,0 (19,8)

EORTC QLQ-C30: 20-item European Organization for
Research and Treatment of Cancer Core Quality of Life
Questionnaire.
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Figura 1 - Dendrograma obtido por meio do método do vizinho mais distante. Os agrupamentos (c/usters)
foram formados com base nas distancias entre as magnitudes individuais dos sintomas. Case: caso; Label:

designacdo; e Num: numero.
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Tabela 2 - Caracteristicas demograficas dos 50 pacientes com cancer de pulméo estudados.

Variavel Total Subgrupo
Sintomas Sintomas Sintomas
leves moderados graves

n (%) 50 (100) 30 (60) 14 (28) 6(12)
TIdade (anos) média (dp) 61,3 (10,1) 60,5 (11,7) 63,4 (10,7) 61,9 (10,9)
Género masculino, n (%) 34 (68) 22 (73,3) 9 (64,3) 3 (50)
Carga tabagica
Ex-fumante, n (%) 42 (84) 25 (83,3) 11 (78,6) 6 (100)
Nunca fumou, n (%) 8 (16) 5(16,7) 3(21,4) 0 (0)
Anos-maco, média (dp) 44,2 (31,2) 43,0 (29,9) 42,4 (39,0) 54,7 (15,1)
Subtipos histologicos, n (%)
CPCP 5 (10,0) 3 (10,0) 1(7,1) 1(16,7)
CPCNP 45 (90,0) 27 (90,0) 13 (92,9) 5(83,3)
indice de Karnofsky, média (dp) # 91,4 (11,8) 95 (9,4) 90 (10,4) 76,7 (15,1)
Estagio da doenca, n (%) §
1-M 39 (78,0) 27 (90,0) 10 (71,4) 2 (33,3)
1\ 11 (22,0) 3 (10,0) 4 (28,6) 4 (66,7)
Pontuacio no MEEM, média (dp) 27,4 (2,3) 27,7 (2,2) 27,6 (2,2) 25,8 (2,3)
Escolaridade, n (%)
Analfabeto 1(2) 0 (0) 0 (0) 1(16,7)
Ensino fundamental completo 32 (64) 17 (56,7) 10 (71,4) 5 (83,3)
Ensino médio 13 (26) 11 (36,7) 2(14,3) 0(0)
Superior 4 (8) 2 (6,7) 2(14,3) 0 (0)

CPCP: cancer pulmonar de células pequenas; CPCNP: cancer pulmonar de células ndo pequenas; e MEEM: Miniexame
do Estado Mental. # ANOVA (com correcdo post hoc de Bonferroni) revelou diferencas significativas entre os pacientes
com sintomas graves e aqueles com sintomas leves ou moderados. § Teste do qui-quadrado de Pearson; p < 0,05.

50 pacientes com cincer de pulmio estudados,
249 afirmaram que tinham todos os quatro
sintomas, 28% afirmaram que tinham trés dos
quatro sintomas, 229% afirmaram que tinham
dois dos quatro sintomas, 10% afirmaram que
tinham um dos quatro sintomas e 16% afirmaram
que ndo tinham nenhum dos quatro sintomas.

Uma solugdo distinta e interpretavel de trés
agrupamentos foi identificada com base na
magnitude dos quatro sintomas mais prevalentes
(fadiga, dispneia, insonia e dor). A inspecéo visual
do dendrograma, trés agrupamentos pareciam
ser distintos (Figura 1). Os trés subgrupos de
pacientes foram os seguintes: pacientes com
sintomas leves (n = 30; 60%); pacientes com
sintomas moderados (n = 14; 28%) e pacientes
com sintomas graves (n = 6; 120%).

As caracteristicas dos pacientes e a descricdo
dos agrupamentos sdo apresentadas na Tabela 2.
A maioria dos participantes do estudo era do
género masculino (68%), estava na faixa etaria de
27 a 81 anos, era ex-fumante (849%) e tinha baixa
escolaridade (64%). Além disso, a maioria (90%)
dos participantes recebeu diagnostico de cancer

pulmonar de células ndo pequenas, e a maioria
(78%) recebeu diagnostico de céncer pulmonar de
células ndo pequenas estagio 1-111. Em comparacgéo
com os subgrupos de pacientes com sintomas
leves e moderados, o subgrupo de pacientes com
sintomas graves incluiu um numero maior de
pacientes em estagios avancados (p = 0,007),
com reducdo significativa do indice de Karmofsky
(p = 0,001). Ndo houve diferencas significativas
entre os trés subgrupos de pacientes no que
tange a proporcdo de homens, ao status tabagico,
aos subtipos histoldgicos ou a escolaridade. A
pontuacdo para os sintomas aumentou nos estratos
de gravidade dos agrupamentos.

Para a avaliacdo da qualidade de vida, a média
dos pontos obtidos em cada uma das escalas
do EORTC QLQ-C30, do FACT-L e do SF-36 foi
estratificada pela solucdo de agrupamento. Os
aspectos fisicos e funcionais foram os mais afetados
pela magnitude dos sintomas, independentemente
do instrumento usado para medir a qualidade de
vida (Tabela 3). Como se pode observar na Tabela 3,
a ANOVA para um fator com correcdo post hoc
de Bonferroni revelou associacoes significativas
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Tabela 3 - Média (e desvio-padrdo) da pontuacio no 30-item European Organization for Research and
Treatment of Cancer Core Quality of Life Questionnaire, no Functional Assessment of Cancer Therapy-
Lung e no Medical Outcomes Study 36-item Short-form Health Survey para os 50 pacientes com cancer

de pulméo estudados.

Questionario Total Subgrupo P
Gravidade dos sintomas
Leve Moderada Grave
EORTC QLQ-C30
Estado geral de saude 70,83 (25,6) 75,8 (26,3) 65,5 (19,2) 58,3 (32,5) NS
Capacidade fisica 70,13 (27,7) 77,3 (22,5) 72,8 (17,4) 27,8 (35,9) < 0,001
Capacidade funcional 70,33 (32,3) 78,9 (30,3) 70,2 (18,7) 27,8 (37,5) 0,001
Capacidade emocional 69,67 (23,7) 77,2 (21,4) 61,9 (16,6) 50,0 (33,7) 0,010
Capacidade cognitiva 79,00 (23,7) 83,3 (23,6) 76,2 (20,4) 63,9 (28,7) NS
Capacidade social 82,33 (31,1) 85,6 (27,6) 89,3 (24,9) 50,0 (44,7) 0,020
FACT-L
Bem-estar fisico 21,66 (6,1) 22,8 (5,9) 22,3 (4,2) 14,7 (6,7) 0,009
Bem-estar social/familiar 19,78 (5,7) 20,7 (5,4) 18,4 (6,5) 18,5 (4,7) NS
Bem-estar emocional 18,44 (4,6) 18,5 (5,4) 18,1 (3,3) 18,8 (3,3) NS
Bem-estar funcional 16,64 (7,2) 18,9 (7,6) 14,4 (4,6) 10,5 (5,9) 0,010
FACT-G 76,52 (18,0) 80,9 (19,6) 73,1 (12,6) 62,5 (12,9) 0,049
FACT-L 95,80 (21,7) 101,6 (22,7) 92,7 (14,9) 74,0 (15,9) 0,010
FACT-L TOI 57,58 (16,3) 62,4 (15,9) 56,2 (9,5) 36,7 (5,9) 0,001
SF-36
Capacidade funcional 61,7 (30,4) 68,5 (28,6) 62,9 (23,2) 25,0 (31,9) 0,004
Funcéo fisica 40,5 (42,5) 51,7 (44,5) 28,6 (37,6) 12,5 (20,9) NS
Estado geral de saude 64,7 (23,1) 67,7 (24,8) 61,6 (16,2) 56,8 (28,9) NS
Vitalidade 60,0 (29,1) 68,7 (26,7) 54,3 (22,9) 30,0 (29,1) 0,006
Aspectos sociais 67,8 (31,9) 78,3 (27,1) 58,1 (30,1) 37,5 (37,1) 0,005
Fung¢do emocional 49,3 (45,3) 63,3 (44,9) 28,6 (38,9) 27,8 (38,9) 0,024
Saude mental 66,6 (21,4) 71,9 (21,3) 62,3 (15,5) 50,0 (26,1) 0,047
Total 59,7 (24,5) 68,1 (24,5) 52,1 (17,1) 35,1 (17,7) 0,003

EORTC QLQ-C30: European Organization for Research and Treatment of Cancer Core Quality of Life Questionnaire;
FACT-L: Functional Assessment of Cancer Therapy-Lung; FACT-G: Functional Assessment of Cancer Therapy-General,
TOl: 7rial Outcome Index; SF-36: Medical Outcomes Study 36-item Short-form Health Survey, e NS: néo significante.
ANOVA (com corre¢do post hoc de Bonferroni) revelou diferencas significativas entre os pacientes com sintomas graves

e aqueles com sintomas leves ou moderados.

entre dominios dos questionarios e gravidade dos
sintomas definida por agrupamento hierarquico.
0 subgrupo de pacientes com sintomas graves
apresentou a pior qualidade de vida, conforme
mensurada pela pontuacéo total e pelas dimensdes
integradas dos trés instrumentos (Figuras 2 e
3). A diferenca entre os trés subgrupos no que
tange a pontuacdo para qualidade de vida atingiu
a diferenca clinicamente importante minima
estabelecida para cada questiondrio.(9-??

Discussio

Nossa andlise de agrupamentos baseou-se na
magnitude da fadiga, dor, dispneia e insonia e
identificou trés agrupamentos (subgrupos) de
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pacientes, ou seja, aqueles com sintomas leves,
aqueles com sintomas moderados e aqueles com
sintomas graves. A andlise de agrupamentos ¢
reconhecida como um método importante que pode
ajudar a compreender a relacdo entre multiplos
sintomas simultaneos de cincer e a qualidade de
vida dos pacientes.?”?® No presente estudo, o
agrupamento hierdrquico aglomerativo permitiu a
identificacdo de subgrupos de pacientes agrupados
por experiéncia de sintomas, demonstrando a
associacdo entre agrupamentos de sintomas
e qualidade de vida. Portanto, avaliamos ndo
apenas a prevaléncia dos sintomas, mas também
a gravidade dos sintomas no agrupamento.®®
Constatamos que aumentos na magnitude
dos sintomas apresentaram associacdo negativa
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Figure 2 - Em A, média da pontuac¢do nos dominios do 30-item European Organization for Research and
Treatment of Cancer Core Quality of Life Questionnaire (EORTC QLQ-C30) para os subgrupos de pacientes
com sintomas leves, moderados e graves (identificados por meio de andlise de agrupamentos). Em B, média da
pontuacio no Functional Assessment of Cancer Therapy-Lung (FACT-L), média da pontuacgio no Functional
Assessment of Cancer Therapy-General (FACT-G) e média do Functional Assessment of Cancer Therapy-Lung
Trial Outcome Index (FACT-L TOI) para os subgrupos de pacientes com sintomas leves, moderados e graves

(identificados por meio de andlise de agrupamentos).

com a qualidade de vida dos pacientes com
cancer de pulmao no presente estudo. Nossa
analise de dados revelou diferencas significativas
entre os subgrupos de pacientes no que tange
a pontuacdo obtida em varios dos dominios
dos questionarios de qualidade de vida usados
no presente estudo. Em geral, o subgrupo de
pacientes com pontuacdo maior para todos os
quatro dominios (ou seja, o subgrupo de pacientes
com sintomas graves) apresentou forte tendéncia
a ter pior qualidade de vida, ao passo que os
subgrupos de pacientes com pontuacdo menor
para os sintomas apresentaram melhor qualidade
de vida (medida pelos trés questiondrios usados
no presente estudo).

Os pacientes com sintomas graves obtiveram
pontuacdo significativamente menor nos dominios
fisicos e funcionais do EORTC QLQ-C30, do FACT-L
e do SF-36. Esse achado vai ao encontro dos
achados de estudos prévios com pacientes com
cancer de pulmio®2?? e corrobora a importancia
da presenca e magnitude de sintomas como
um correlato de piora da qualidade de vida em
pacientes com cancer de pulméo.

No presente estudo, os pacientes com sintomas
graves apresentaram o menor total de pontos no
FACT-L (isto é, a menor pontuagio no Functional

Assessment of Cancer Therapy-General e no
FACT-L, bem como o menor FACT-L TOIl). Esses
sintomas também podem causar ansiedade, que
interfere no bem-estar emocional dos pacientes.
Embora os pacientes com sintomas graves tenham
obtido as pontuagdes mais baixas nos dominios
emocionais e sociais do EORTC QLQ-C30 e do
SF-36, ndo houve diferencas significativas entre
os trés subgrupos de pacientes no que tange
a pontuacgdo obtida nos dominios emocionais
e sociais do FACT-L. 1sso mostra que, embora
tenham dominios com nomes parecidos, os
trés questionarios de qualidade de vida usados
no presente estudo diferem no que tange ao
conteudo que avaliam.

A pontuacdo total no SF-36 e a pontuacio
no dominio “vitalidade” do SF-36 foram
significativamente menores nos pacientes com
sintomas graves do que naqueles com sintomas
leves ou moderados. Esses fatores sdo diretamente
influenciados pelo sintoma em si, especialmente
fadiga.

Néo encontramos diferencas entre os trés
subgrupos de pacientes no que tange a fatores
demograficos, com excecdo do estdgio da doenca;
a prevaléncia de doenca em estdgio avancado
foi maior nos pacientes com sintomas graves do
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que naqueles com sintomas leves ou moderados.
Sabe-se que pacientes com doenca progressiva
apresentam maior prevaléncia de sintomas nao
controlados (especialmente fadiga, dor, dispneia e
anorexia), que interferem de maneira significativa
na capacidade funcional dos pacientes.C?

O presente estudo tem algumas limitacdes.
0 estudo se concentrou em quatro sintomas
(fadiga, dor, dispneia e insonia). Esses sintomas
foram escolhidos com base em uma andlise
prévia dos dados coletados. Futuros estudos
que avaliem pacientes com cancer de pulmaio
podem incluir mais sintomas. Como nossa amostra
consistiu principalmente em pacientes idosos,
nossos achados ndo devem ser generalizados a
individuos em outras faixas etarias, especialmente
a pacientes mais jovens. Finalmente, o presente
estudo teve delineamento transversal, o que
significa que ndo foram investigadas mudancas
nos agrupamentos de sintomas ao longo do
tempo.®® Portanto, o delineamento do estudo
ndo nos permite considerar o agrupamento de
sintomas como um preditor causal de qualidade
de vida reduzida em pacientes com cincer de
pulmio. Estudos longitudinais sdo, portanto,
necessarios.

Em suma, o presente estudo fornece uma
base experimental para andlises de agrupamentos
de sintomas e desfechos de qualidade de vida
associados em pacientes com cancer de pulmao.
0 presente estudo demonstra que a avaliacdo de
agrupamentos de sintomas ¢ uma ferramenta
importante para minimizar as imprecisdes
introduzidas pela avaliacdo nao estruturada dos
sintomas. Em ultima analise, o reconhecimento
da importancia dos agrupamentos de sintomas
pode mudar a pratica clinica e permitir o
aperfeicoamento de interven¢des multidisciplinares
para melhorar a adaptagdo a experiéncia da doenca.
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