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Resumo

O diagnéstico do cancer de préstata, assim como seu tratamento, traz
impactos variados na vida de seu portador. Enquanto o impacto negativo nas
fungbes sexual e miccional é mais evidente e valorizado, os aspectos emocionais
e que envolvem qualidade de vida recebem menor aten¢do. Ja o estresse
psicolégico pode trazer tanto impactos negativos na recupera¢cdo, como também
risco de suicidio e de morte por doengas cardiovasculares, especialmente logo

apos diagnéstico.

Neste contexto, avaliamos e confrontamos de forma abrangente o impacto
de terapias minimamente invasivas nos pacientes com cancer de préstata de
muito baixo risco: vigilancia ativa versus braquiterapia versus crioablacao focal
através das seguintes ferramentas validadas: IIEF-5 (fungéo erétil), IPSS (funcéo
miccional), escalas de Beck - BAIl (ansiedade) - BHS (desesperanca) - BDI
(depresséao), SF-36 (qualidade de vida) e termémetros emocionais.

Houve uma diferenca significativa entre os grupos, considerando as
variaveis estudadas, sendo que pacientes submetidos a seguimento vigilante
tendem a ser mais velhos e apresentar maior escore BHS (escala de Beck de
desesperangca) e menor escore SF-36 referente ao estado geral de saude;
enquanto pacientes submetidos a braquiterapia tendem a apresentar maior escore
de IPSS.

A crioablacao focal de préstata se apresentou como uma boa alternativa de
tratamento por apresentar menos sintomas irritativos miccionais, quando
comparado a braquiterapia, por oferecer uma forma de tratamento ao céncer de
prostata com melhores escores relacionados a desesperanca (BHS) e estado
geral de saude (SF-36), quando comparada a vigilancia ativa, e por manter a
qualidade de vida destes pacientes.






Abstract

The diagnosis of prostate cancer as well as its treatment bring different
impacts on the life of its bearer. While the negative impact on sexual and voiding
functions are more evident and valued, and emotional aspects that involve quality
of life receive less attention. Psychological stress can have negative impacts on
recovery as well as risk of suicide and death from cardiovascular diseases,
especially right after diagnosis.

In this context, we assess comprehensively the impact of minimally invasive
therapies: active surveillance versus brachytherapy versus focal cryoablation in the
treatment for very low risk prostate cancer, using the following validated tools: IIEF
- 5 (erectile function), IPSS (bladder function), scales Beck — BAI (anxiety) - BHS
(hopelessness) - BDI (depression), SF -36 (quality of life) and emotional
thermometers.

There was a significant difference between the groups considering the
variables studied, and patients undergoing active surveillance tend to be older and
have higher scores BHS (Beck Hopelessness Scale) and lower SF-36 score for the
general health, while patients undergoing brachytherapy tend to have higher IPSS
score .

Focal prostate cryoablation is presented as a good alternative treatment
because presents less urinary irritative symptoms when compared to
brachytherapy and offer a way of treating prostate cancer with best scores related
to hopelessness (BHS) and general health (SF-36) compared to active

surveillance, maintaining the quality of life of these patients.
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LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

IIFE=5: indice internacional de funcao erétil 5.
IPSS: Escore internacional de sintomas prostaticos.
SF 36: Inquérito de saude — forma reduzida 36.

TR: Toque retal.

PSA: Antigeno prostatico especifico.

CaP: Cancer de préstata.

NE: Nivel de evidéncia.

EUA: Estados Unidos da América.

INCA: Instituto Nacional do Cancer.

LUTS: Sintomas do trato urinario inferior.

DE: Disfuncao ereétil.

AUA: Associacao Americana de Urologia.

BDI: Inventario de depresséo de Beck.

BAI: Inventario de ansiedade de Beck.

BHS: Escala de desesperanca de Beck.

BSI: Escala de ideacéo suicida de Beck.

CEP: Comité de Etica em Pesquisa.

IQOLA: The International Quality of Life Assessment.

Xiii



Xiv



LISTA DE ILUSTRACOES

Figura 1. Classificagdo Histologica de Gleason...........cccceveeeiiiiiiiiee e 5
Tabela 1. TNM da UICC — Verséo 2009 - Classificagdo Clinica.........ccccccoeviurveenn. 6
Quadro 1. Classificagdo de RiSCO NCCN .......ccooiiiiiiiiiiiee e 7

Figura 2. Posicionamento dos Probes para Realizacédo de Crioablacédo de
PrOSTAta. e ——————————— 13
Figura 3. Planejamento Cirurgico da Braquiterapia.........ccccccoeeemiiieeiiniiiiiiieeneeens 15

Figura 4. Construcao da Validagdo do Modelo de Dois Componentes de

T 1 PRSPPI 26
Figura 5. Desenho do EStUAO.........oooiiiiiiiii e 33
Figura 6. Resultado dos Dominios do SF-36 por Grupos........ccccceeeerueeeeeeeeennnnee. 38

Tabela 2. Estatisticas Descritivas por Grupo e Resultado da Comparacao

entre 0S GrupoS (N=30).....ccccueiiiiiiiieieiieiee et e e e e e e eeeeas 39
Tabela 3. Correlagdo de Spearman entre os Instrumentos...........ccccoeeeeeiiiiiinnees 41
Figura 7. Grafico de Correlacao entre BHS e Estado Geral de Saudde................. 42
Tabela 4. Poder da Amostra Atual e Calculo do Tamanho Amostral.................... 43

XV



XVi



SUMARIO

1= INTRODUGAGOQ............cocooooeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt 1
1.1 - Consideracoes Gerais Sobre Tumor de Préstata........................... 1

1.2 - Tumor de Préstata — Diagnéstico e Estadiamento......................... 3

1.3 - Tumor de Préstata — Tratamento..................occoiiiiii 8

1.3.1 = Vigilancia Ativa.............ccoooiiii e, 9

1.3.2 - Crioablacao Focal de Prostata.........................occnnee. 10

1.3.3 — Braquiterapia...............ccceeeiiiiiiiiii e 14

1.4 - Impacto Psicolégico dos Pacientes com Cancer de Prostata...... 16

1.5 — Avaliacao do Impacto do Tratamento do Cancer de Prostata
Localizado.............oooeiimeiiiieee e 19

1.5.1 HIFE-S... e 19

1.5.2 IPSS... oo 21

1.5.3 Escalasde BecCK............cccevvririiiiiiiiiiiii e 22

1.5.4 SF-36....ccoiiiciieeee e e 24

1.5.5 Termometros Emocionais...............cccccoviiiiiiie i 27

2 — OBUETIVO..........oooiieee ettt sttt sttt sat e e e e e enee e e nneeeenes 29
B = METODOS..........ooomieirieiseieieiseteee ettt 30
4 — RESULTADOS. ...ttt a e anea e nte e s e nee e ennee e 34
5= DISCUSSAOQ...........ooooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 44
6 = CONCLUSAQ.............oooooeeeeeeeeeeee e s 53
7 — REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS...............ccocoooereeierieeseseene e 54
B = ANEXOS.........ooo ettt ettt e et e e e nnneeeneee s 68

XVii



Xviii



1— INTRODUCAO

1.1 — Consideracoes gerais sobre tumor de prostata

O céancer de proéstata é o tumor sé6lido mais comum no homem. No Brasil,
estima-se que sua incidéncia seja de 18%. Em valores absolutos, é o sexto tipo de
tumor mais comum no mundo e 0 mais prevalente em homens, representando
cerca de 10% do total de canceres. Sua taxa de incidéncia é cerca de seis vezes
maior nos paises desenvolvidos em comparagao aos paises em desenvolvimento.
Mais do que qualquer outro tipo, é considerado um cancer da terceira idade, ja
que cerca de trés quartos dos seus casos no mundo ocorrem a partir dos 65 anos
(1).

O uso disseminado do toque retal (TR) e do antigeno prostatico especifico
(PSA) levou a um aumento do diagnéstico do céancer de prostata (CaP).
Entretanto, um dos maiores desafios com relacdo a sua detecgao é a imprevisivel
histéria natural, que pode incluir desde tumores indolentes até outros
extremamente agressivos, 0 que gera controvérsias com relacdo a como e quando
diagnosticar e tratar os portadores de CaP (2).

Um estudo baseado em autépsias mostrou que, aproximadamente, um em
trés homens apds 50 anos tem evidéncia histoldégica de CaP, com até 80% destes
tumores clinicamente insignificantes em grau e tamanho (NE 2C — GR B) (3). O
CaP é responsavel por mais de 217.000 casos novos esperados em 2010 nos
Estados Unidos (EUA), o que significa 25% de todos os tumores malignos
diagnosticados no sexo masculino, podendo-se inclusive afirmar que mais de
32.000 individuos morrerao em decorréncia dessa doenca (4). Cerca de 16% dos
homens nascidos hoje nos EUA tém probabilidade de desenvolver CaP no



decorrer da vida, ou seja, aproximadamente 1 em cada 6 serdo acometidos por
essa neoplasia (5,6).

No Brasil, segundo o Instituto Nacional do Cancer (INCA), estimam-se mais
de 52 mil casos novos de CaP em 2010 (2).

A maioria dos homens diagnosticados com cancer de préstata teve ou tera
sua doenca erradicada por uma das varias modalidades de tratamento, motivo

pelo qual se deve focar na qualidade de vida desses pacientes depois de tratados

(7).



1.2 — Tumor de Prostata — Diagnéstico e Estadiamento

Atualmente, os projetos de rastreamento do cancer de préstata sao
realizados com a dosagem sanguinea do PSA (antigeno prostatico especifico) e
exame digital de prostata a partir de cinquenta anos de vida. Tais procedimentos
preventivos levaram a um aumento consideravel em suas taxas de detecgéo.

O PSA consiste em uma proteina prostatica especifica que pode sofrer
alteracées quando do aumento do volume, infecgdo, traumas e tumores
prostaticos. A verificacao rotineira desta proteina associada ao exame digital da
préstata proporcionou o diagnéstico precoce do tumor de préstata, ganhando-se,
pois, um tempo no qual se pode instituir terapéutica curativa e minimamente
invasiva (8).

O ponto de corte do PSA foi definido com o valor de 4,0 ng/ml,
apresentando especificidade de 60-70% e sensibilidade de 70-80% (9).

Nos casos de alteragdo do valor de PSA e/ou alteracdo da glandula
prostatica ao exame digital, esta indicada a realizagdo da bidpsia da glandula para
diagnéstico histopatoldgico.

A bibpsia consiste no padrao ouro para o diagnéstico da neoplasia de
prostata. Ela é realizada usualmente por via transretal e guiada por
ultrassonografia. A realizacdo desse exame fornece informagdes histolégicas que
seguem a classificagdo de Gleason, a qual gera uma classificagdo do tumor em
cinco subtipos de acordo com o seu grau de diferenciagdo (Figura 1) (10).

Realizado o diagnostico de neoplasia de prostata, o paciente devera ser
estadiado, a fim de que seja definida, de forma compartilhada, a melhor forma de
tratamento para o seu caso. O padrdo atual de estadiamento segue a classificacao
internacional TNM, demonstrada na tabela 1.

Com base nas caracteristicas do tumor, pode-se realizar ainda uma
classificacdo em quatro niveis de acordo com NCCN: muito baixo risco, baixo
risco, risco intermediario e alto risco (Quadro 1).

Tumor de muito baixo risco é aquele que acomete pacientes com Gleason <

6, PSA < 10 ng/ml, que tiverem estadio T1c da classificagdo TNM, menos que trés



fragmentos positivos e com comprometimento neoplasico < 50% em cada um e
densidade de PSA < 0,15 ng/ml/g. Baixo risco inclui as mesmas caracteristicas de
Gleason e PSA, mas difere quanto aos dados da bidpsia envolvendo mais do que
trés fragmentos ou uma porcentagem maior que 50% de cada fragmento, ou se
estende até a metade de um lobo prostatico (T1 e T2a do TNM). Risco
intermediario apresentam uma pontuagao de Gleason 7, ou PSA entre 10 e 20
ng/ml, ou biépsias mostrando envolvimento de todo um lobo ou de ambos os lobos
da prostata (T2b-T2c do TNM) e alto risco sao pacientes que se apresentam com
doenca envolvendo capsula prostatica (T3a do TNM) ou com Gleason entre 8 e
10, ou PSA maior que 20 ng/ml (11).



Figura 1. Classificacao Histol6gica de Gleason (10)



Tabela 1. TNM da UICC — Versao 2009 - Classificacao Clinica

T - Tumor Primario

TX O tumor primario nao pode ser avaliado

T0
T1

12

T3

T4

Nao ha evidéncia de tumor primario
Tumor nao diagnosticado clinicamente, nao palpavel ou visivel por meio de exame
de imagem

T1a Achado histolégico incidental em 5% ou menos de tecido ressecado

T1b Achado histolégico incidental em mais de 5% de tecido ressecado

T1c Tumor identificado por bidpsia por agulha (p. ex., devido a PSA* elevado)

*NT: Por seu uso difundido, foi mantida a sigla em inglés de Antigeno Prostatico
Especifico.
Tumor confinado & prostata’

T2a Tumor que envolve uma metade de um dos lobos ou menos

T2b Tumor que envolve mais da metade de um dos lobos, mas ndo ambos os
lobos

T2c Tumor que envolve ambos os lobos
Tumor que se estende através da capsula prostatica®

T3a Extensao extracapsular (uni- ou bilateral)

T3b Tumor que invade vesicula(s) seminal(ais)
Tumor esta fixo ou invade outras estruturas adjacentes, que ndo as vesiculas
seminais: colo vesical, esfincter externo, reto, musculos elevadores do anus ou
parede pélvica

Notas: 1. Tumor encontrado em um ou em ambos os lobos, por biépsia por agulha,
mas nao palpavel ou visivel por exame de imagem, é classificado como T1c.

2. A invasao do apice prostatico ou da capsula prostatica (mas nao além desta) é
classificada como T2 e ndo como T3.

N- Linfonodos Regionais

NX Os linfonodos regionais nao podem ser avaliados
NO Auséncia de metastase em linfonodo regional

N1

Metastase em linfonodo regional

Nota: Metdstase ndo maior que 0,2 cm pode ser designada pN1mi.

M - Metastase a Distancia

MX A presenga de metastase a distancia ndo pode ser avaliada
MO Auséncia de metastase a distancia

M1

Metastase a distancia

M1a Linfonodo(s) ndo regional(ais)
M1b Osso(s)
M1c Outra(s) localizagdo(6es)




Quadro 1. Classificacdo de Risco NCCN(11)

Risk Profile

Criteria’

Approximate Proportion of
Newly Diagnosed Casest

Favorable

Very Low Risk

Low Risk

Tlc

Gleason score 6

PSA < 10 ng/ml

Fewer than 3 biopsy cores positive, £50%
cancer in any core

PSA Density < 0.15 ng/ml/cc

TlorT2a
Gleason score &
PSA < 10 ng/ml

35%

Intermediate

T2b-T2c or
Gleason score 7 or
P5A 10-20 ng/ml

33%

High

T3aar
Gleason score 8-10 or
PSA = 20 ng/ml

32%

" Adapted from Mohler, L, et al., Prostate concer, Version 3,304 2: feotured opdades do the NCON guidelines. | Batl Compr Canc Metw, 2012, 10[9): p.
1081.7. and based on T stage, Gleasan score, PSA, PRA density, number and percentage of biopay cores with cancer; Tic {nan palpakle cancer], T2a
[minimally palpable cancer inane lobe], T2b-TIe [substantial palpabde cancer felt to be localized to prostate gland], T3 (palpable cancer thought to have
extended beyand the prostate gland].
tPropadens fram Sursillance, Epidemiology. and End Resutts Program of NC| as reparted by Shae, ¥-H, o2 al., Risk prafiles and treatment patieras ameng
men disgnosed a3 beving prostate concer ond @ prostote-specific andigen fevel befow 4.0 ng/fml. Arch Intern Med, 2010, 170{14): p. 1256-61.




1.3 — Tumor de Prostata — Tratamento

As alternativas terapéuticas para os pacientes com cancer de préstata sao
variadas e a escolha da melhor opcao depende do estadiamento do tumor, idade
do paciente, comorbidades e da decisdo compartilhada entre o paciente e seu
médico. Nos casos de doenca localizada ou localmente avancada sdo opcgdes: a
prostatectomia radial, a terapia radioativa (externa ou braquiterapia), a vigilancia
ativa ou a ablagédo (crioterapia, HIFU, fototerapia), enquanto a hormonioterapia
esta reservada para os casos de doenga metastatica (12).

Com a ampla utilizaggo do PSA, um maior nimero de homens é
diagnosticado com céncer de prostata localizado de baixos volume e grau
histoldégico, nos quais o risco de supertratamento (tratar um tumor que né&o
impactaria a qualidade ou a quantidade de vida do seu portador) tem sido uma
preocupacao crescente (13). Tais tumores sao candidatos a tratamentos mais
conservadores, também chamados de minimamente invasivos como: vigilancia

ativa (active surveilance), braquiterapia e a terapia de ablacao focal (14, 15).



1.3.1 — Vigilancia Ativa

A vigilancia ativa consiste numa proposta de se evitar tratamentos invasivos
em pacientes com doenca indolente, j& que esta, muitas vezes, ndo gera
repercussao clinica e ndo necessita de tratamento imediato. Por conta da lenta
evolucdo dos tumores prostaticos, muitos pacientes podem se beneficiar desta
conduta, evitando tratamentos invasivos com taxas de complicacbes
consideraveis.

Pacientes acima de 65 anos de idade e que apresentam comorbidades que
limitam sua expectativa de vida a menos de 10 anos, assim como homens
saudaveis entre 65 e 70 anos que tenham um exame de toque retal normal sao
bons candidatos a vigilancia ativa (16).

Os critérios mais importantes de inclusédo de pacientes nesta modalidade de
acompanhamento sdo: escore de Gleason menor ou igual a 6, menos de trés
fragmentos comprometidos na bidépsia com 50% ou menos de envolvimento
tumoral em cada fragmento, e lenta evolugdo do PSA sérico (17).

Esses pacientes devem ser acompanhados periodicamente com o uso de
anamnese, exame fisico, toque retal, dosagens peridédicas do PSA e biépsias de
préstata (18). Durante o acompanhamento, ocorrendo qualquer evidéncia de piora
ou progressdo da doenca serd indicada alguma forma de tratamento com
potencial curativo.

Essa abordagem vem trazendo novas perspectivas para 0s pacientes,
entretanto ainda |hes geram uma certa ansiedade por terem um cancer nao
tratado, bem como um desconforto por conta da realizagdo de bidpsias anuais e
do acompanhamento periédico (12).

Alternativamente, procedimentos minimamente invasivos, como a
braquiterapia ou a terapia focal, podem curar ou obter controle aceitavel para
estes tumores de baixo risco, 0 que torna esses procedimentos uma opcgao
atraente para homens que seriam bons candidatos a vigilancia ativa, mas que

gostariam de usar alguma forma de terapia contra este tipo de cancer (19).



1.3.2 — Crioablacao Focal de Prostata

A crioablacao de prostata representa uma opg¢ao viavel tanto no que tange
a manutencao de um bom escore de qualidade de vida, quanto ao seu baixo custo
quando comparado a outras modalidades de terapia focal. Em 2008, a Associagao
Americana de Urologia corroborou essa opg¢ao de tratamento quando publicou as
melhores praticas para a realizagcdo de criocirurgia no tratamento de cancer de
préstata localizado (20).

Cohen et al., em 2008, publicaram os resultados de 307 pacientes com
cancer de prostata que foram submetidos a criocirurgia de toda a glandula
prostatica, que apresentaram, conforme analises de Kaplan — Meier, taxas de
sobrevida livre da doenca por 10 anos de 80,6% e 74,2% para grupos de baixo e
moderado risco, respectivamente (21).

Um estudo randomizado sobre crioablagdo total da prostata (n=122)
comparado com radioterapia externa (n=122) mostrou que um maior numero de
pacientes no grupo de radioterapia (28,9%) teve biopsia positiva no
acompanhamento por 36 meses, diferentemente do grupo submetido a
crioablacao (7,7%) (22).

Estima-se que nos Estados Unidos foram realizados mais de 6.500
procedimentos de crioablacdao em 2005, e mais de 15.000 procedimentos em 2010
(20).

A crioablacdo desencadeia uma lesdo osmética intracelular com um
continuo mecanismo celular destrutivo e a apoptse da célula. Os mecanismos
indiretos de lesdo envolvem trombose, isquemia - reperfusdo, e a morte celular
programada, oferecendo bons resultados oncolégicos e funcionais (23).

De acordo com Turpen and Rosser, como definido pela forca-tarefa
internacional sobre cancer de préstata e o paradigma de lesao focal, o objetivo da
terapia focal para cancer de préstata é realizar a ablagdo seletiva da é&rea
acometida pelo tumor e preservar a fungao, com o objetivo global de minimizar a

morbidade sem comprometer a expectativa de vida (24).



A evolucéao da crioterapia como opcao de tratamento minimamente invasivo
para homens com cancer de prostata localizado é resultado de modificagdes de
uma técnica cirargica ja bem estabelecida, que inclui modificacbes para
preservacao de parénquima adjacente a uretra e ao plexo neurovascular (Figura
2) (20, 25).

Vale ressaltar que séries clinicas iniciais sobre a modalidade de tratamento
focal do cancer de prostata com crioablacdo tém apresentado reducdo da
morbidade sem comprometer o controle oncoldgico, 0 que é um estimulo ao uso
desta modalidade de tratamento (26-28).

Bahn et al. apresentaram resultados de terapia focal para cancer de
préstata com acompanhamento de 70 meses: taxa de bidpsia negativa de 96%,
taxa de preservagao da fungéo erétil de 89%, 100% de continéncia e auséncia de
leséo retal (26).

Embora alguns profissionais médicos continuem a adotar a nocao de que
alguns pacientes diagnosticados com cancer de prostata possam nao necessitar
de qualquer tratamento definitivo (vigilancia ativa), muitos pacientes relutam em
somente acompanhar seus tumores, de forma que a utilizacdo da vigilancia ativa
permanece limitada na pratica clinica corrente (29).

Neste contexto, as terapias de preservagcdo do 0Orgdo, comumente
chamadas de terapia focal, tém sido sugeridas atualmente para eliminar tumores
de prostata de pequeno volume, os quais tém aumentado sua incidéncia. A
premissa hipotética da terapia focal € que, embora tumores pequenos e
insignificantes clinicamente possam coexistir na glandula prostatica, o tumor
dominante controla a biologia da doenca, de forma que destruindo este tumor
dominante poderiamos alterar a histéria natural da doenga para cada paciente (30,
31).

Se a terapia focal pode destruir o tumor dominante, tem-se, portanto, uma
limitacdo dos efeitos colaterais associados a outras terapias para cancer de
préstata que danificam o sistema urinario, intestinal e a fungcéo erétil. Esta forma
de terapia pode ser aplicada para pacientes bem selecionados que desejam uma

alternativa ao tratamento radical a fim de minimizar esses riscos.
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O uso de terapia focal para tratar doencas malignas nos rins e na bexiga
esta bem consolidado na literatura médica. No entanto, embora a natureza
multifocal do cancer de prostata seja conhecida, uma investigacao adicional é
necessaria para determinar os resultados clinicos da terapia focal na gestao do
cancer de prostata. Apesar de o conceito de preservagao do 6rgao no tratamento
do cancer de préstata seja atraente para muitos pacientes, os dados publicados

que suportam tal hipétese sdo esparsos mais encorajadores (29).



Figura 2. Posicionamento dos Probes para Realizagdo de Crioablacdo de

Prostata.
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1.3.3 — Braquiterapia

A braquiterapia vem sendo amplamente indicada para casos de tumores de
baixo risco, apesar de poder ser realizada em tumores com risco intermediario e
em casos selecionados de alto risco (13).

A braquiterapia com baixa taxa de dose foi introduzida em 1985 e pode ser
utilizada tanto como monoterapia, quanto em associagdo a radioterapia externa
assim como na recorréncia local apés radioterapia externa.Trata-se de uma opgao
atraente, pois concentra o tratamento na prostata e minimiza a exposicao a
radiacéo, resultando em uma menor morbidade.

O tamanho da glandula é considerado um fator limitante no tratamento, ja
que os melhores resultados sao obtidos apenas em prostatas menores que 60
gramas. Outros fatores limitantes seriam os pacientes ja submetidos a resseccoes
prostaticas e os portadores de LUTS grave.

Com o advento de imagens incluindo ressonancia magnética que pode se
fundir as imagens do ultrassom transretal, conseguiu-se melhor posicionamento
das sementes de braquiterapia, com aplicacdo adequada por toda glandula
(Figura 3). Isto permite que se consigam doses maiores de irradiagdo com
melhores resultados oncoldgicos sem impacto na morbidade (32).

Estudos com periodo de acompanhamento de mais de 10 anos apds a
braquiterapia mostram resultados equivalentes aos de outras modalidades de
tratamento do cancer da préstata mais invasivos, como a prostatectomia radical.
Para os pacientes de baixo risco, o controle de PSA é esperado entre 77% a 97%

dos casos, € 81% dos casos de risco intermediario (33).



Figura 3. Planejamento Cirurgico da Braquiterapia (34-36)
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1.4 — Impacto Psicolégico nos Pacientes com Cancer de Prostata

O céancer pode ocorrer em todos os estagios da vida e em todas as partes
do mundo, e as atitudes frente ao diagnostico sdo as mais diversas, ja que o
portador pode ser curado, tornar-se cronico, ou chegar a morte (37, 38).

O curso natural do cancer de prostata € muito variavel, com altas taxas de
sobrevivéncia, mesmo sem intervencao terapéutica (39). Porém, de acordo com o
conceito cultural e social, o diagnostico, de qualquer maneira, costuma ser
interpretado como possibilidade de morte iminente (40, 7, 41)

Ouvir o diagnéstico pelo médico faz com que o paciente entre em contato
com a possibilidade e a proximidade da morte, ja que a noticia sobre um tumor
maligno esta associada a doenca fatal (37, 42).

O diagnostico do cancer por si s6 pode representar um fator de estresse
psicoldgico potente que, se suficientemente forte, pode aumentar o risco de
resultados relacionados ao estresse, como impactos negativos na recuperacao,
suicidio e morte por doengas cardiovasculares, especialmente logo apos o
diagnéstico (36, 43).

Estresse pode ser definido como um estado de tensdo que causa uma
reacdo no equilibrio interno do organismo, ou seja, um estado de tensao
patogénico do organismo. Esse desequilibrio ocorre quando a pessoa necessita
responder a alguma demanda que ultrapassa sua capacidade adaptativa e o seu
repertorio comportamental (44).

A fonte de tensdo pode ser externa ao préprio organismo, como uma
exigéncia de algo ou alguém, ou interna, exemplificada como uma autodemanda,
ou autocobranca (45).

Graves eventos estressantes da vida, incluindo a perda de um filho por
morte, catastrofe natural (por exemplo, terremoto) ou social (guerra), os desastres
e até mesmo o simples fato de assistir a uma partida de futebol na copa do
mundo, tém sido associados com riscos mais elevados de eventos

cardiovasculares e mortalidade (38).



Toda mudanca que exija adaptacao por parte do organismo causa um certo
nivel de estresse. E, portanto, de se esperar que todas as mudancas de
organizacao, sejam de porte macro ou micro, possam potencialmente colocar uma
pessoa em situacao de estresse (46).

O diagnéstico de céancer de préstata pode representar um evento
estressante de graus diferentes (47).

Estudos relatam um risco aumentado de suicidio entre pacientes com
cancer da prostata, da mama, dentre outros, sendo que o risco pode ser maior
durante os primeiros meses ou anos apos o diagndstico (38, 48).

Alguns estados emocionais também podem assumir a funcao de geradores
de estados tensionais, como transtorno de ansiedade, 0s quais podem ser uma
fonte poderosa de estresse, ja que 0 ser humano ansioso tem a tendéncia de ver o
mundo de modo ameagador, como se houvesse sempre um risco das coisas nao
darem certo, ou acontecerem de forma catastréficas (46).

Conforme Ferreira o CaP “acomete um percentual consideravel da
populagdo masculina adulta, instala-se num érgao que, além de ser uma espécie
de santuario para a populagdo masculina, esta relacionado intimamente com a
area sexual fisica e psicolégica do homem” (37, 49).

Os temores relativos a mutilacdo, aos danos causados pelo tratamento
como a disfuncéao erétil (DE) e a incontinéncia urinaria, um possivel desfecho fatal,
tornam-se fatores impeditivos para que o paciente procure precocemente o
médico para diagndstico e tratamento, o que se entende como comportamento
ansioso de esquiva (37, 50).

A ansiedade é um nome usualmente dado a condicdo resultante da
presenca de um estimulo tipicamente aversivo com um intervalo de tempo
suficiente para que se observem mudangas comportamentais, como respostas
emocionais, respostas do sistema nervoso autbnomo, comportamento de esquiva
e interferéncia com o comportamento operante (51).

A ansiedade é um estado do corpo caracteristico as situacées onde o
individuo ndo tem uma resposta de fuga-esquiva adequada para cessar a
ocorréncia de uma dada estimulagao aversiva (52).
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De acordo com Fang, o risco significativamente aumentado de morte
cardiovascular durante o primeiro més apés um diagnéstico de CaP embasa a
hip6tese de que o estresse psicoldgico imediato induzido pelo diagnéstico pode
resultar em morte cardiovascular. Os pacientes que ndo eram casados no
momento do diagndstico apresentaram maiores riscos relativos tanto ao suicidio
quanto a morte cardiovascular do que os pacientes casados. Ter alguém préximo
com quem se tem uma relacdo de confianga pode aliviar o estresse psicolédgico
experimentado ao receber um diagndstico de cancer (39).

Adicionalmente, comportamentos de adesao ao tratamento também podem
influenciar positivamente aliviando o estresse psicolégico envolvido (53, 54).

Estilos de vida podem sofrer mudancgas apdés um diagnéstico de cancer de
préostata em funcdo do proprio diagndstico ou como resultado de um contato mais
intenso com os profissionais da saude, como o retorno de habitos interrompidos,
como o tabagismo (55). Novos comportamentos aprendidos a partir da aceitacao
do diagnéstico podem rapidamente reduzir o risco cardiovascular em poucos
meses (39).

O impacto psicologico da D.E, uma vez conhecido, podera ser tratado
através de técnicas psicoterapéuticas direcionadas, como aceitacao,
desenvolvimento de mecanismos de adesdo ao tratamento, e adequacgao
comportamental, com implicacdes positivas importantes no processo de

enfrentamento da doenca (56).



1.5 — Avaliacao do Impacto do Tratamento do Céancer de Prostata Localizado
1.5.1 - lIEF-5

Rosen e cols. desenvolveram e validaram o indice Internacional de Funcao
Erétil, cuja finalidade era criar um questionario curto e reprodutivel para
mensuragao da funcao erétil que fosse psicométrica, cultural e linguisticamente
valido (57). Este instrumento também poderia ser utilizado por pesquisadores e
médicos em ensaios clinicos terapéuticos como um parametro para avaliagao da
eficacia/efetividade das diversas intervencdes propostas atualmente (58). O IIFE
foi desenvolvido exclusivamente para o uso em relacionamento entre homens e
suas parceiras (59).

O IIFE é composto de 15 questdes, agrupadas em cinco dominios: fungao
erétil, orgasmo, desejo sexual, satisfacao sexual e satisfacdo geral. Cada questao
tem valor que varia de 1 a 5, e a soma das respostas gera escore final para cada
dominio, em que valores baixos indicam qualidade da vida sexual ruim.

O indice internacional de funcgéao erétil-5 (lIEF-5), que € um IIEF resumido, é
uma ferramenta diagnédstica e subjetiva Util para a avaliacdo da disfuncao erétil.
Ela é formada de apenas 5 perguntas compostas, cada uma, de uma escala de
cinco pontos (1-5).0 somatério dos pontos de todos os itens séo utilizados para
avaliar a funcao erétil peniana: uma pontuacéo 0 refere-se a baixa funcéo erétil,
enquanto 5 representa um melhor estado funcional. O total dos escores
comprendem uma faixa de 1 a 25, e o corte ideal dos escores de funcao erétil é
21. Portanto, quando um homem marca mais de 21 pontos é considerado como
tendo a funcéo erétil normal, caso contrario, € considerado como portador de
disfungéao erétil (60).

Com base no escore IIEF-5, a disfuncao erétil peniana pode ser dividida em
quatro categorias: severa (1-7), moderada (8-11), leve a moderada (12-16), leve
(17-21) e funcéo erétil normal (22-25) (Anexo 1).

19



O IIEF foi validado em 32 linguas. No Brasil, Ferraz e Cicconelli realizaram
a traducao e a adaptacao transcultural do IIFE para a lingua portuguesa. (58) e
Gonzales realiza sua validacao para uso no Brasil (61).



1.5.2 - IPSS

O I-PSS (International Prostate Symptom Score), derivado do escore da
Associacao Americana de Urologia (AUA), descrito por Barry em 1990, foi
desenvolvido com a intencdo de uniformizar a avaliacdo do paciente portador ou
nao de sintomas relacionados a hiperplasia prostatica.

Atualmente, o I-PSS é considerado o método mais difundido e aceito
internacionalmente com esse propdsito (62). E composto por 7 questdes com
escores que, quando somados, refletem acuradamente a intensidade dos
sintomas do trato urinario inferior no Ultimo més, além de uma oitava questao, que
avalia qualidade de vida relacionada aos sintomas (Anexo 2). Quando somadas as
primeiras 7 questdes, escores de 0 a 7 indicam sintomas leves, 8 a 19 moderados,
e 20 a 35 graves. Cabe salientar que esse questionario foi validado para a lingua
portuguesa, sendo amplamente empregado no nosso meio (63).
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1.5.3 — Escalas de Beck

A escala de Beck & composta por quatro instrumentos: Inventario de
Depresséao (BDI), Inventario de Ansiedade (BAIl), Escala de Desesperanca (BHS)
e Escala de Ideacao Suicida (BSI). Sua utilizacdo alcanca pacientes de 17 a 80
anos, e sua aplicagao poderd ser individual ou coletiva (auto-administragcao) e sua
administragdo oral, sendo a estimativa de tempo para cada escala de 5 a 10
minutos. Podem ser aplicados separadamente, embora o uso associado de mais
de uma escala enriquece o entendimento clinico e oferece melhores subsidios
para a opcao de uma intervencao terapéutica apropriada. Todas as escalas sédo
apropriadas para pacientes psiquiatricos. A BDI, o BAl e a BHS podem ser usadas
em sujeitos ndo-psiquiatricos, por este motivo ndo utilizamos o BSI neste estudo
(Anexo 3).

Inventario Beck de Ansiedade (BAI): esse inventario foi proposto por Beck
para medir os sintomas comuns de ansiedade.O BAI consta de uma lista de 21
sintomas com quatro alternativas cada um, em ordem crescente do nivel de
ansiedade. O paciente opta por aquela que |Ihe parece mais apropriada. O
inventario é auto-aplicavel. A soma dos escores identifica o nivel de ansiedade.
Esse instrumento foi validado no Brasil, com a seguinte classificacdo: zero a 9 —
Minimo; 10 a 16 — Leve; 17 a 29 — Moderado e 30 a 63 — Grave (64).

Inventario de Beck para Depressao (BDI): esse inventario foi proposto por
Beck por constituir-se numa forma objetiva para se medir as manifestacbes
comportamentais da depressado. O inventario utilizado compreende 21 categorias
de sintomas e atividades, com 4 alternativas cada um, em ordem crescente do
nivel de depressao. O paciente escolhe a que lhe parecer mais apropriada. O BDI
€ auto-aplicavel. A soma dos escores identifica o nivel de depressao. Esse
instrumento foi validado no Brasil com a seguinte classificacdo: zero a 13-
minimo;14 a 19- leve; 20 a 28- moderado e 29 a 63- Grave (64).



Escala de Desesperanca de Beck (BHS): é uma escala dicotdmica proposta
por Beck que engloba 20 itens consistindo em afirmacbes que envolvem
cognicoes sobre desesperanca. O paciente deve concordar ou discordar da
afirmacao, permitindo-se avaliar a extensao das expectativas negativas que o
paciente tem com respeito ao futuro imediato e remoto. A soma dos escores
identifica o nivel de desesperanca. Os escores variam de 0 a 20. Esse instrumento
foi validado no Brasil com a seguinte classificacdo: zero a 3- minimo; 4 a 8-leve; 9

a 14- moderado e 15 a 20- grave (61).
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1.5.4 — SF-36

O Inquérito de Saude SF-36 € um questionario multi — propésito, que na sua
forma resumida contém 36 questdes. Ele produz um perfil de oito escalas de

pontuacao, bem como resume medidas fisicas e mentais (Figura 4).

O SF-36 é uma medida genérica do estado de salude ao invés de outros
que tem como alvo uma determinada idade , doenga ou grupo de tratamento.
Assim, o SF-36 tem se mostrado util na comparacado de populagdes gerais e
especificos, estimando o impacto relativo das diferentes doencas, diferenciando os
beneficios de saude produzidos por uma grande variedade de diferentes
tratamentos e triagem individual de pacientes (66). O projeto The International
Quality of Life Assessment (IQOLA) foi criada em 1991 para traduzir, validar,
normatizar e documentar as tradugdes do Inquérito de Saude SF-36, conforme
necessario para a sua utilizagéo a nivel internacional.

Ainda h& muito a ser descoberto sobre a saude da populacdo em termos de
saude funcional e bem-estar, em relacdo ao impacto relativo de determinada
doenca, e aos relativos beneficios de alternativas de tratamentos. Uma razao para
isso tem sido a falta de ferramentas praticas e apropriadas de medicéo para uso
generalizado em populagdes diversas. O SF-36 foi construido para proporcionar
uma base para tais comparacgdes (67).

A experiéncia com o SF-36 tem sido documentada em cerca de 5.000
publicacdes. Estdo documentados cerca de 2.060 citagdes para os publicados
entre 1988 e 2000. Uma bibliografia que abrange o SF-36 resumido e outros
instrumentos da familia "SF" (68).

O SF-36 foi traduzido e adaptado da lingua inglés para uso em mais de 40

outros paises, incluindo o Brasil.

A experiéncia adquirida a partir de mais de 400 ensaios clinicos
randomizados controlados sugere que o SF-36 é uma ferramenta util para avaliar
os beneficios de alternativos tratamentos.



A utilidade do SF-36 para estimar o impacto de determinada doenca e para
comparar marcadores especificos desta doengca com as normas gerais da
populacao foi descrito em inimeros artigos, que descrevem mais de 100 doencas
e condigbes. Entre as doengas e condigbes mais freqlientemente estudados, nas
quais apresentando 100 ou mais publicacbes sobre o SF, temos: artrite, asma,
cancer, doencas cardiovasculares, doenca pulmonar obstrutiva cronica,
depressao, diabetes, doencgas gastro-intestinais, enxaquecas, HIV / aids, doenca
renal, dor lombar, esclerose multipla, doengas musculo-esqueléticas, osteoartrite,
diagnoésticos psiquiatricos, doenga renal, artrite reumatoide, acidente vascular
cerebral, procedimentos cirargicos, trauma, doencas vasculares e problemas de
saude das mulheres (68).

O SF-36 (Medical Outcomes Study 36 — Iltem Short-Form Health Survey) é
um instrumento genérico de avaliagdo de qualidade de vida, de facil administracao
e compreensdo, porém ndo tdo extenso como os anteriores. E um questionario
multidimensional formado por 36 itens, englobados em 8 escalas ou componentes:
capacidade funcional, aspectos fisicos, dor, estado geral da saude, vitalidade,
aspectos sociais, aspectos emocionais e saude mental (Anexo 4). Apresenta um
escore final de 0 a 100, no qual zero corresponde a pior estado geral de saude e
100 a melhor estado de saude (69).

25



ﬁ Physical Mental |2

Al Function Health Gls

¢ Rt | @
= Physical Physical Mental Emotional | G

Component| \Component

o Bodily Social !

<l Pain Function

‘ General /- at Variance Estimates: i 3

\{[ Health - Physical ﬂ]]]] Unique Vltﬂllf.y

Mental D Error

Figura 4. Construgdo da Validagcdo do Modelo de Dois Componentes do SF-36
(65)



1.5.5 — TermOmetros emocionais

O termbdmetro de estresse se apresenta como uma escala de rastreamento
de estresse com validade aceitavel em comparagdo com as medidas mais longas
e com base na brevidade estd bem colocado para implementacdo em ambientes
praticos (70). Esta escala foi avaliada com bom desempenho, em uma variedade
de idiomas e utilizada para inumeros tipos de cancer (71, 72).

Chambers et al., em 2013, avaliaram a validade do termémetro de estresse
numa populacdo com cancer de prostata, sendo apresentados dados detalhados
que mostram a aceitabilidade do termdémetro de estresse para o rastreio de
sofrimento psiquico apdés um diagnédstico de cancer de prostata e em toda a

trajetoria da doenca (73, 74).

O termbémetro de estresse foi desenvolvido por Roth et aL. (1998) (75). Ele
solicita as pessoas para avaliar como se sentiram angustiados na ultima semana,

numa escala de 0 (ndo estressado) até 10 (extremamente estressados).

O termdmetro de impacto segue o mesmo formato que o termdémetro de
estresse (76). Os entrevistados sao convidados a avaliar o impacto que a angustia
teve sobre a sua vida em uma escala que varia de 0 (nenhum impacto) a 10

(impacto extremo).

Baken e Woolley em 2011 sugeriram que a precisdo do termoémetro de
estresse na identificacdo de necessidade de ajuda pode ser aumentada
combinando-a com o termémetro de impacto. Este aumento da precisao deve ser
pesado contra o possivel aumento da complexidade. No entanto, um método que
combine as respostas dos dois termdmetros envolve simplesmente a soma das
duas planilhas e isso ndo deve ser suficiente para dissuadir os médicos ocupados
a partir de triagem de pacientes e familiares (77).
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Na forma mais abrangente, temos os termOmetros emocionais (78, 79).
Este instrumento corresponde a uma forma adaptada da versdo inicial do
Termbmetro de Estresse, incluindo 5 escalas visual-analégicas, na forma de 4
dominios de prevencéao (Sofrimento Emocional, Ansiedade, Depressao, e Revolta)
e um de resultado (Necessidade de Ajuda) (78). Cada dominio é cotado numa
escala de Likert de 11 pontos no formato visual de um termémetro (0-10). Aos
participantes é pedido que avaliem o grau de alteracdo emocional que sentiram na
ultima semana, incluindo o dia de hoje. Nas quatro primeiras escalas existem 11
opcdes de resposta que vao do extremo 0 -“‘nenhum” a 10 -“extremo”. Na quinta
escala (“Necessidade de Ajuda”) existem 11 opgdes de resposta que vao desde

“‘desesperadamente” a “consigo resolver sozinho” (Anexo 5).



2 - OBJETIVO

Avaliar o impacto de terapias minimamente invasivas: vigilancia ativa versus
braquiterapia versus crioablacdo focal no tratamento do cancer de prostata de

muito baixo risco através das seguintes ferramentas validadas:

- lIEF-5 (fungéo erétil);

- IPSS (funcéo miccional);

- Escalas de Beck - BAIl (ansiedade), BHS (desesperanca), BDI
(depresséo);

- SF-36 (qualidade de vida) e

- Termbmetros emocionais.
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3 - METODOS

Este € um estudo prospectivo observacional no qual foram avaliados
pacientes vinculados a UNICAMP, com diagnostico de adenocarcinoma de
prostata localizado de muito baixo risco e que foram submetidos a uma das
seguintes modalidades de tratamento: vigilancia ativa, crioablagdo focal de

préstata ou braquiterapia.

Medidas de PSA sérico semestralmente e exames retais digitais, bem como
ressonancia magnética anual foram oferecidos para os homens com cancer de
prostata de muito baixo risco, diagnosticados por 12 fragmentos de bidpsia
sextante transretal, definida com estagio clinico T1c, densidade de antigeno
prostatico especifico < 0,15 ng/ml, escore de Gleason < 6, < 2 fragmentos de
biépsia com cancer e < 50% de comprometimento do fragmento com cancer que
optaram por vigilancia ativa, crioablacdo focal ou braquiterapia como tratamento
minimamente invasivo para cancer de prdstata.

Além disso, os pacientes submetidos a crioablacdo focal e vigilancia ativa
foram submetidos anualmente a bidpsia estendida com = 12 fragmentos.

Este protocolo de pesquisa foi previamente aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa (CEP), com numero de parecer 511.459 (Anexo 6).

Esses pacientes foram avaliados no periodo entre 12 e 24 meses apds o
inicio do tratamento.

Foram analisados o nivel de ansiedade e qualidade de vida de 30 pacientes
selecionados (Figura 5), divididos em trés grupos: Grupo CF — submetidos a
crioablacao focal de préstata, Grupo AS - submetidos a vigilancia ativa, e Grupo B
— submetidos a braquiterapia.

Foram aplicados os seguintes questionarios validados que, em conjunto,
conseguem avaliar fatores importantes que podem impactar a qualidade de vida



relacionada especificamente a modalidade terapéutica do céncer de prostata,
além do impacto de seu diagnéstico: IIEF-5 resumido (funcao erétil), IPSS (funcéo
miccional), BAIl (ansiedade), BHS (desesperanca), BDI (depressao), SF 36

(qualidade de vida) e termbémetros emocionais, que estdo em anexo.

Todos os pacientes que aceitaram participar desse estudo assinaram um
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 7).

Desde o convite para participar da pesquisa até a entrevista, medidas de
resguardo para o paciente, tais como a entrevista em sala especifica (e ndo em
corredor) e por equipe multidisciplinar especializada, composta por enfermeiros e
médicos treinados, minimizaram o potencial constrangimento do paciente ao ser

entrevistado sobre questdes de foro intimo.

Ressalta-se que caso sejam identificados pacientes com sofrimentos e
transtornos psicoldgicos, estes serdo encaminhados pela equipe da pesquisa ao

tratamento e/ou apoio necessario.

Os critérios de exclusdo foram co-morbidade significativa que impacte na
qualidade de vida, < 12 ou = 24 meses do diagndstico / tratamento, progressao da
doenca na bidpsia de seguimento (apoOs vigilancia ativa e crioablacdo focal),
recorréncia bioquimica (PSA nadir + 2 ng/dl apds a braquiterapia) ou tratamento
complementar. Para evitar possiveis vieses, foram icluidos apenas aqueles
pacientes com vida sexual ativa e capazes de completar todos os questionarios.

Um fluxograma de selecgdo de doentes de acordo com os critérios de
elegibilidade € mostrado na figura 5.
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- Analise Estatistica:
Analise preliminar descritiva da populacao estudada.

Para comparar os trés grupos, em relagdo as variaveis, foi utilizada como
metodologia estatistica uma analise exploratéria de dados através de medidas-
resumo (frequéncia, porcentagem, média, desvio padrdo, minimo, mediana e
maximo). A comparacao entre grupos foi realizada através do teste de Kruskal-

Wallis ou ANOVA com as variaveis resposta transformadas em postos.

Para a andlise da correlacdo entre os instrumentos e entre a idade e os
instrumentos, foi usada a correlagdo de Spearman, e o programa computacional
escolhido foi o SAS System for Windows (Statistical Analysis System), versédo 9.2.
SAS Institute Inc, 2002-2008, Cary, NC, USA.

O poder da amostra foi calculado e o nivel de significancia adotado foi de
5%.
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Pacientes

Excluidos

AVALIACAO DO IMPACTO DA
CRIOABLACAO FOCAL VERSUS
VIGILANCIA ATIVA VERSUS
BRAQUITERAPIA NO
TRATAMENTO DO CANCER DE
PROSTATA DE MUITO BAIXO
RISCO

Questionarios incompletos (N.2)
<12 ou >24 meses (N.28)
Morbidade adicional (N.22)
Tratamento adicional (N.12)
Incapacidade de preenchimento
(N.18)

Sem vida sexual (N.5)

Optou por tratamento néao
minimamente invasivo (N.11)

Incluidos

30 Pacientes
10 pacientes do Grupo
Crioablacdo Focal
9 pacientes do Grupo
Braquiterapia
11 pacientes no Grupo
Vigilancia Ativa

Figura 5. Desenho do Estudo.
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4—- RESULTADOS

Foram incluidos 30 pacientes, distribuidos conforme suas opcoes
terapéuticas em decisdo compartilhada: 10 pacientes do Grupo FC, 9 pacientes do
Grupo B e 11 pacientes no Grupo AS. Eles foram acompanhados, em média, por

18 meses (15-21 meses).

A média da maior parte dos escores foi classificada como efeito minimo ou

leve, sem diferenga significativa entre os grupos.

A média de idade do Grupo CF foi 62,9 anos (DP 6,87), do Grupo B foi 58,0
anos (DP 10,79) e do grupo AS foi 71,9 anos (DP 8,13). Os pacientes em
vigilancia ativa apresentaram maior idade que os pacientes da Braquiterapia e da
Crioablacao Focal, (p= 0,0014).

A média do termémetro de sofrimento emocional (TERME) no Grupo CF foi
2,10 (DP 2,84), do Grupo B foi 2,11 (DP 1,61) e do Grupo AS foi 2,81 (DP 3,51),
nédo havendo diferenga estatistica entre os grupos (p= 0,72).

A média do termémetro de ansiedade (TERMA) no Grupo CF foi 4,00 (DP
3,83), do Grupo B foi 3,33 (DP 2,73) e do Grupo AS foi 2,90 (DP 3,23), nédo
havendo diferenga estatistica entre os grupos (p= 0,78).

A média do termbémetro de depressao (TERMD) no Grupo CF foi 1,10 (DP
1,85), do Grupo B foi 1,66 (DP 2,44) e do Grupo AS foi 1,45 (DP 2,01), nao

havendo diferencga estatistica entre os grupos (p= 0,49).

A média do termémetro de revolta (TERMR) no Grupo CF foi 1,50 (DP
2,79), do Grupo B foi 1,55 (DP 2,60) e do Grupo AS foi 1,00 (DP 2,40), ndo
havendo diferenca estatistica entre os grupos (p= 0,55).



A média do termOmetro de necessidade de ajuda (TERMN) no Grupo CF foi
1,90 (DP 3,14), do Grupo B foi 1,66 (DP 2,59) e do Grupo AS foi 2,09 (DP 2,80),
nao havendo diferenca estatistica entre os grupos (p= 0,86).

Na utilizacdo da escala de Beck, foi encontrada no grupo da CF uma média
de 3,00 (DP 3,43) e mediana de 2,50 para o BHS, uma média de 4,50 (DP 5,06) e
mediana de 3,00 para o BAI e uma média de 6,50 (DP 9,91) e mediana de 1,00
para o BDIl. No grupo AS, ficou evidenciada uma média de 4,81 (DP 2,71) e
mediana de 4,00 para o BHS, uma média de 11,18 (DP 14,51) e mediana de 3,00
para o BAl e uma média de 8,63 (DP 10,40) e mediana de 4,00 para o BDI. No
grupo B uma média de 1,77 (DP 1,48) e mediana de 2,00 para o BHS, uma média
de 5,66 (DP 7,90) e mediana de 3,00 para o BAl e uma média de 6,66 (DP 4,38) e
mediana de 5,00 para o BDI. A partir destes dados pbde-se observar que os
pacientes submetidos a Seguimento Vigilante apresentaram maior escore BHS
(leve), que se refere a desesperanca, comparados aos pacientes que optaram por
crioablacao focal e braquiterapia (minimo), (p=0,0268).

Na utilizacao do escore de IPSS o grupo CF apresentou uma média de 7,00
(DP 4,44) e mediana de 6,0. No grupo B uma média de 17,11 (DP 8,03) e mediana
de 17. No grupo AS uma média de 12,45 (DP 9,47) e mediana de 12,00). Os
pacientes do grupo da braquiterapia apresentaram maior escore do IPSS
(moderado) que pacientes do tratamento focal e vigilancia ativa (leve), (p=0,0223).

Na andlise do SF-36, foi encontrada no grupo CF relacionado a capacidade
funcional uma média de 85,00 (DP 15,81) e mediana de 87,50. Aspecto fisico uma
média de 87,50 (DP 17,67) e mediana de 100,00. Dor uma média de 83,20 (DP
21,99) e mediana de 92,00. Estado geral uma média de 62,60 (DP 21,92) e
mediana de 69,50. Vitalidade uma média de 79,50 (DP 20,06) e mediana de
82,50. Aspectos Sociais uma média de 90,00 (DP 18,44) e mediana de 100,00.
Aspectos emocionais uma média de 83,33 (DP 23,57) e mediana de 100,00. E na
saude mental uma média de 82,80 (DP 19,23) e mediana de 88,00.
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No grupo B relacionado a capacidade funcional uma média de 78,33 (DP
28,39) e mediana de 90,00. Aspecto fisico uma média de 88,88 (DP 33,33) e
mediana de 100,00. Dor uma média de 83,66 (DP 18,43) e mediana de 84,00.
Estado geral uma média de 73,11 (DP 12,44) e mediana de 77,00. Vitalidade uma
média de 68,33 (DP 21,65) e mediana de 70,00. Aspectos sociais uma meédia de
84,72 (DP 22,34) e mediana de 100,00. Aspectos emocionais uma média de 81,48
(DP 37,68) e mediana de 100,00. E na saude mental uma média de 76,00 (DP
17,66) e mediana de 80,00.

No grupo AS, relacionado a capacidade funcional uma média de 64,54 (DP
40,83) e mediana de 90,00. Aspecto fisico uma média de 52,27 (DP 50,56) e
mediana de 75,00. Dor uma média de 66,00 (DP 36,70) e mediana de 72,00.
Estado geral uma média de 50,09 (DP 19,99) e mediana de 55,00. Vitalidade uma
média de 62,72 (DP 25,33) e mediana de 70,00. Aspectos sociais uma média de
75,00 (DP 28,50) e mediana de 87,50. Aspectos emocionais uma meédia de 78,78
(DP 37,33) e mediana de 100,00. E na saude mental uma média de 75,27 (DP
19,41) e mediana de 84,00.

A figura 6 ilustra a transformacao linear dos efeitos dos tratamentos na
populacao geral para uma média de 50 e desvio padrao de 10 em todas as oito

escalas do SF-36, além de medidas sumarias fisica e mental.

Os pacientes submetidos a Vigilancia Ativa apresentaram menor escore do
estado geral da saude (SF36), p=0,0168. Os resultados estdo descritos na tabela
2.

A tabela 3 mostra em negrito as correlagdes de Spearman (rs) significativas
entre idade e as ferramentas utilizadas. Uma correlacéo “muito forte” ocorreu entre
BHS e estado geral de saude, comparada a uma correlacao "fraca a moderada"
entre a idade, o nivel de desesperanca (BHS) e o estado geral de saude (SF-36)
para todos os 30 pacientes incluidos:

- BHS e estado geral de saude: rs =-0,800, p <0,0001 (Figura 7);



- [dade e BHS: rs = 0,405, p = 0,026;
- Idade e estado geral de saude: rs = -0,564, p = 0,001.

O poder da amostra foi superior a 60% para as trés variaveis que
diferenciaram os grupos (BHS, IPSS e estado geral de saude). E o calculo do
tamanho amostral necessario para um poder acima de 80% foi de 60 pacientes,
conforme tabela 4.
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Figura 6. Resultado dos Dominios do SF-36 por Grupos




Tabela 2. Estatisticas Descritivas por Grupo e Resultado da Comparacgéo entre os
Grupos (n=30)

Grupo | Variavel Média SD Min Mediana Max  *p-valor
CF IDADE 62.90 6.87 53.00 63.50 73.00 0.0014
THERM
DI 2.10 2.85 0.00 0.50 7.00 0.7221
AX 4.00 3.83 0.00 2.50 9.00 0.7807
DE 1.10 1.85 0.00 0.00 5.00 0.4908
AN 1.50 2.80 0.00 0.00 8.00 0.5526
NH 1.90 3.14 0.00 0.00 8.00 0.8659
Beck
BHS 3.00 3.43 0.00 2.50 10.00  0.0268
BAI 4.50 5.06 0.00 3.00 14.00  0.6780
BDI 6.50 9.91 0.00 1.00 30.00 0.4860
IPSS 7.00 4.45 2.00 6.00 18.00  0.0223
lIEF-5 15.30 4.45 7.00 16.50 21.00 0.9753
SF-36
PF 85.00 15.81 60.00  87.50 100.00  0.6995
RP 87.50 17.68  50.00 100.00 100.00  0.1092
BP 83.20 22.00 41.00 92.00 100.00  0.5237
GH 62.60 21.90 10.00  69.50 87.00 0.0168
VT 79.50 20.06 45.00 8250 100.00  0.2152
SF 90.00 18.45  50.00 100.00 100.00  0.4097
RE 83.33 23,57  33.33 100.00 100.00  0.9158
MH 82.80 19.23  40.00  88.00 100.00  0.4912
B IDADE 58.00 10.79 47.00 56.00 81.00
THERM
DI 2.11 1.62 0.00 2.00 5.00
AX 3.33 2.74 0.00 2.00 8.00
DE 1.67 2.45 0.00 1.00 8.00
AN 1.56 2.60 0.00 1.00 8.00
NH 1.67 2.60 0.00 1.00 8.00
Beck
BHS 1.78 1.48 0.00 2.00 4.00
BAI 5.67 7.91 0.00 3.00 25.00
BDI 6.67 4.39 2.00 5.00 15.00
IPSS 17.11 8.04 7.00 17.00 35.00
lIEF-5 14.44 9.96 2.00 17.00 26.00
SF-36
PF 78.33  28.39 10.00 90.00 100.00
RP 88.89  33.33 0.00  100.00 100.00
BP 83.67 18.44  52.00 84.00 100.00
GH 73.11 12.44 52.00 77.00 87.00
VT 68.33 21.65  20.00 70.00 90.00
SF 84.72 2234 37.50 100.00 100.00
RE 81.48  37.68 0.00  100.00 100.00
MH 76.00 17.66  40.00 80.00 100.00
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AS IDADE 71.91 8.13 61.00 70.00 91.00
THERM
DI 2.82 3.52 0.00 1.00 10.00
AX 2.91 3.24 0.00 2.00 9.00
DE 1.45 2.02 0.00 0.00 5.00
AN 1.00 2.41 0.00 0.00 8.00
NH 2.09 2.81 0.00 0.00 8.00
Beck
BHS 4.82 2.71 2.00 4.00 10.00
BAI 11.18 14.51 0.00 3.00 41.00
BDI 8.64 10.40 0.00 4.00 30.00
IPSS 12.45 9.47 1.00 12.00 29.00
lIEF-5 13.18 8.05 5.00 13.00 23.00
SF-36
PF 64.54 40.83 0.00 90.00 100.00
RP 52.27 50.56 0.00 75.00 100.00
BP 66.00 36.70 0.00 72.00 100.00
GH 50.09 19.99 10.00 55.00 72.00
VT 62.73 25.33 20.00 70.00 100.00
SF 75.00 28.50 25.00 87.50 100.00
RE 78.79 37.33 0.00 100.00 100.00
MH 75.27 19.42 48.00 84.00 100.00

*p-valor para Kruskal-Wallis ou ANOVA, em vermelho p<0.05.

crioablagdo focal (CF), braquiterapia (B), vigilancia ativa (AS), termémetro (THERM),
sofrimento emocional (Dl), ansiedade (AX), depressao (DE), revolta (AN), necessidade de
ajuda (NH), escala de desesperanga de Beck (BHS), inventario Beck de ansiedade (BAl),
inventario de Beck para depressao (BDI), escore internacional de sintomas prostaticos
(IPSS), indice internacional de funcao erétil (IIEF-5), forma abreviada 36 (SF-36),
capacidade funcional (PF), aspecto fisico (RP), dor (BP), estado geral de saude (GH),
vitalidade (VT), aspecto social (SF), aspecto emocional (RE), e saude mental (MH),
minimo (Min), maximo (Max), desvio padrao (SD).



Tabela 3. Correlagédo de Spearman entre os Instrumentos.

TERME TERMA TERMD TERMR TERMN  BHS BAI BDI IPSS IIEF MLIPP  CapFunc  AspFisi Dor EstGeral Vitalid AspSoci AspEmoc  SaudMent
0.072 0.067 0.018 0.066 0.120 0.405 0032 0.138 . N 0.005 -0.349 0345 -0.367 -0.564 -0.267 -0.028 0.101 0.188
\dade 0.043  0.324
0.706 0.724 0.926 0.730 0.529 0026 0867 0467 0823 0081 0979 0.059 0.062 0.046 0.001 0.154 0.884 0.594 0.321
0.704 0.477 0.525 0.566 0.170 0.442 0303 0.158 0{53 0.419 -0.163 -0.020 -0.224 -0.017 -0.247 -0.118 -0.276 -0.505
TERME )
<.0001 0.008 0.003 0.001 0371 0.015 0.103 0404 0.421 0.021 0.390 0.917 0.234 0.930 0.189 0.534 0.140 0.004
0.511 0.568 0.538 0.047 0259 0.223 0.183 0 2-18 0.313 -0.120 0.053 -0.227 -0.038 -0.119 -0.031 -0.335 -0.237
TERMA ’
0.004 0.001 0.002 0.807 0167 0236 0334 0247  0.092 0.528 0.779 0.228 0.843 0.531 0.872 0.070 0.208
0.697 0.666 0.308 0.619 0.513 0.556 02719 0.615 -0.313 -0.280 -0.439 -0.376 -0.500 -0.451 -0.414 -0.476
TERMD )
<0001 <.0001 0.098 0.000 0.004 0.001 0.245 0.000 0.092 0.134 0.015 0.041 0.005 0.012 0.023 0.008
0.488 0217 0364 0.441 0415 0{14 0.270 -0.284 -0.056 -0.405 -0.158 -0.308 -0.267 -0.212 -0.333
TERMR ’
0.006 0.249 0.048 0.015 0.023 0.550 0.150 0.128 0.770 0.026 0.404 0.098 0.154 0.261 0.072
0.214 0309 0.260 0.206 01-07 0.382 0.021 0.072 -0.106 -0.232 -0.170 0.021 -0.046 -0.170
TERMN :
0.256 0.097 0.166 0.276 0.572 0.037 0.912 0.705 0.577 0.217 0.369 0.912 0.811 0.370
0603 0402 0247 2’59 0.565 -0.259 -0.588  -0.499 -0.800 -0.347 -0.610 0.051 -0.399
BHS ’
0.000 0.028 0.189 0.168 0.001 0.167 0.001 0.005 <.0001 0.060 0.000 0.790 0.029
0.625  0.500 N 0.771 -0.404 -0.680 -0.646 -0.585 -0.548 -0.723 -0.364 -0.755
BAI 0.220
0.000 0.005 0.244 <0001 0.027 <.0001  <.0001 0.001 0.002 <.0001 0.048 <.0001
0542 2'95 0.520 -0.727 -0.626  -0.624 -0.446 -0.691 -0.675 -0.397 -0.569
BDI ’
0.002 0114  0.003 <.0001 0.000 0.000 0.014 <.0001 0.030 0.001
<.0001
N 0.385 -0.476 -0.411 -0.502 -0.227 -0.570 -0.443 -0.183 -0.297
0.426
IPSS
0.019 0.036 0.008 0.024 0.005 0.228 0.001 0.014 0.334 0.111
-0.227 0.432 0.317 0.286 0.364 0.401 0.105 -0.005 0.027
IIEF
0.227 0.017 0.088 0.126 0.048 0.028 0.580 0.981 0.887
-0.251 -0.617 -0.450 -0.520 -0.609 -0.644 -0.459 -0.752
MLIPP
0.181 0.000 0.013 0.003 0.000 0.000 0.011 <.0001
0.622 0.757 0.365 0.634 0.528 0.341 0.327
CapFunc
0.000 <0001 0.048 0.000 0.003 0.065 0.078
0.712 0.663 0.710 0.798 0.490 0.510
AspFisi
<.0001 <.0001 <.0001 <.0001 0.006 0.004
0.616 0.633 0.702 0.458 0.393
Dor
0.000 0.000 <.0001 0.011 0.032
0.471 0.573 0.101 0.294
EstGeral
0.009 0.001 0.596 0.115
0.646 0.482 0.572
Vitalid
0.000 0.007 0.001
0.543 0.684
AspSoci
0.002 <.0001
0.463
AspEmoc
0.010

TERME — TermOmetro de Sofrimento Emocional, TERMA — Termdmetro de ansiedade, TERMD — Termbmetro de

depressao, TERMR — Termdmetro de Revolta, TERMN — Termémetro de necessidade de ajuda.
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Figura 7. Grafico de Correlagédo entre BHS e Estado Geral de Saude




Tabela 4. Poder da Amostra Atual e Calculo do Tamanho Amostral

Variavel Desvio Padrao Geral* Poder atual N para poder=80%
BHS 8.698 0.591 60
IPSS 8.780 0.611 60
EstGeral 8.754 0.640 60

*Considerando a transformacédo em postos
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5 - DISCUSSAQ

O rastreamento de céncer de prostata com o PSA tem sido questionado
pelo US Preventive Services Task Force, que propds uma nova diretriz pratica, na
qual homens saudaveis e assintomaticos ndo deveriam receber de rotina o
rastreamento com PSA, considerando o risco de super-diagndstico e consequente
super-tratamento (80). Este conceito ocasionou grande interesse médico tanto por
alternativas de tratamento minimamente invasivas, tais como a crioablacao de
préostata, a braquiterapia e a vigilancia ativa, como pelo impacto psicoldgico que
tais modalidades poderiam ter sobre estes pacientes.

A doenga e seu tratamento interferem diretamente na quantidade e
qualidade de vida. Na era atual do excesso de diagndsticos, a qualidade de vida
se tornou uma preocupacao central. Nesta visao holistica, a escolha do tratamento
perfeito ndo existe, ja que todas as opgdes tém as suas deficiéncias e vantagens

especificas.

Algumas opgbes de tratamento se adaptam melhor do que outras a um
determinado paciente, por isso € fundamental explorar o impacto causado por
determinado tratamento na qualidade de vida (81). Neste contexto, o presente
estudo é Unico, por oferecer uma comparacao prospectiva e abrangente entre

terapias minimamente invasivas contra o cancer de préstata.

Apbs o controle de caracteristicas clinicas, sécio-demogréaficas de base e
controle de doencgas, utilizando instrumentos padronizados e validados,
encontramos piores indices de sintomas miccionais nos pacientes com cancer de
préstata de muito baixo risco submetidos a braquiterapia, enquanto a vigilancia
ativa mostrou-se relacionada a uma maior desesperanca (BHS) e pior percepecao
geral de saude (SF-36).



Ao comparamos os trés grupos deste estudo, observamos nao haver
diferenca estatistica na escala de BAI (ansiedade) e BDI (depressao), nas quais
todos os grupos apresentaram sintomas de ansiedade e depressao minimos.

Entretanto ao avaliarmos a escala de desesperanga de Beck (BHS),
observamos uma diferenga estatisticamente significante no grupo em vigilancia

ativa, o qual apresentou maior escore em comparagdo aos outros grupos.

Tal achado pode ser relacionado ao fato de que no grupo de vigilancia ativa
nao ser utilizada nenhuma modalidade de tratamento, de modo que os pacientes
convivem com cancer 0 que poderia gerar maior desesperanga quando
comparados aos demais grupos deste estudo. Entretanto, observamos também
que ha correlacao entre idade e o escore da desesperanca. Logo, ndo se pode
descartar a hipétese de que pacientes em vigilancia ativa, por apresentarem uma
maior média de idade, demonstraram maior escore de desesperanca, quando
comparados aos demais pacientes que apresentaram menor média de idade.

Por outro lado, a idade parece ter uma relacao fraca a moderada com BHS
e com qualidade de vida, enquanto a correlacao entre a desesperanca e o estado
geral de saude foi considerada muito forte (Figura 7).

Os escores de qualidade de vida envolvem as percepgdes do proprio
paciente sobre a sua saude e capacidade funcional, e sua deterioragéo é causada
principalmente por estresse pela doenca, por sintomas fisiolégicos causados pelo
tratamento, pelo peso inexoravel da idade ou por uma combinacdo dos trés.
Destes, o sofrimento emocional relacionado a doenga é passivel de intervencdes

educacionais e de apoio (82).

Apesar dos potenciais beneficios, existem significantes barreiras
psicossociais para a compreensdo dos pacientes acerca da realizagdo da
vigilancia ativa como alternativa de tratamento para o cancer de prostata. O
conceito primario tipicamente relacionado a esta abordagem esta no fato de ndo

tratar um cancer que é passivel de tratamento. Existem evidéncias de que a
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percepcao de “ndo fazer nada” é dificil tanto de ser aceita pelo homem, como de

se manter a longo prazo (83).

Um recente estudo Finlandés sobre qualidade de vida em 126 homens em
vigilancia ativa percebeu que esta opcéao terapéutica nao provoca, a curto prazo,
distarbios na qualidade de vida. Entretanto, ha de se ressaltar que tal pesquisa
utilizou apenas os questionarios IIEF-35, IPSS e RAND-36 (84). Em nosso estudo,
quando avaliamos apenas estes questionarios, também nao obtivemos impacto na
qualidade de vida. Porém, quando analisamos o impacto de “ndo fazer nada” de
forma mais ampla, obtivemos um escore maior de desesperanca.

O impacto de viver com um céncer "néo tratado" deve ser sopesado, de
forma que, e ao optarem por submeter-se a vigilancia ativa, paciente e médico

devem avaliar o impacto psicolégico de se viver com cancer de prostata.

Conforme descrito por Mréz et al., a consideracdo chave para homens
aceitarem a vigilancia ativa esta no dialogo claro e franco entre médico e paciente.
Tal comportamento contribui para nossa crescente compreensédo da importancia
do papel do urologista na forma de comunicacdo do diagndstico do céancer e na
tomada de decisao pelo paciente (84).

Assim como Hubosky et al.,, encontramos nos pacientes submetidos a
braquiterapia maior escore de IPSS do que nos pacientes submetidos a
crioablacao focal ou seguimento vigilante de préstata. Este autor demonstrou que
a terapia ablativa focal, comparada a braquiterapia, apresentou menos irritacdo
local e menos sintomas obstrutivos miccionais no pdés-operatério precoce, com
melhor fungao urinaria, além de superioridade de 20% no retorno da funcao sexual
em 12 meses de seguimento (85).

No presente trabalho, o0s pacientes submetidos a braquiterapia
apresentaram melhor escore do estado geral da saude (SF36) que os pacientes
em vigilancia ativa. Estes pacientes em vigilancia ativa apresentaram maior idade
gue os pacientes dos demais grupos, o que pode comprometer o escore de estado

geral de saude.



Ainda que possa haver uma tendéncia de pacientes com maior idade
optarem pela vigilancia ativa, implicando potenciais vieses de piores escores de
BHS e estado geral da saude (SF36), um bom relacionamento médico- paciente
em todo acompanhamento permitira uma adequada adesdo a esta opgéo
terapéutica e melhores resultados, principalmente no que tange a desesperanca.

Apesar de recentemente introduzida e ainda considerada experimental no
Brasil, a crioablacao focal de préstata se apresentou como uma boa alternativa de
tratamento por apresentar menos sintomas miccionais, quando comparada a
braquiterapia, e melhores escores relacionados a desesperanca (BHS) e estado
geral de saude (SF-36), quando comparada a vigilancia ativa, mantendo a
qualidade de vida em pacientes com cancer de préstata.

Os dados gerais apresentados neste estudo ajudam a preencher a sutil
lacuna do impacto psicoldgico entre as diversas terapias minimamente invasivas
contra o cancer de prostata. Enquanto no grupo em vigilancia ativa
acompanhamentos e exames regulares poderiam potencialmente ter um impacto
negativo na qualidade de vida (complicagbes e  ansiedade),
nos grupos de crioablagédo focal e de braquiterapia, pelo fato de os pacientes
terem sidos tratados e ndo conviverem com a ideia de um céncer “n&o tratado”,

teriam um impacto psicolégico menor.

Como as decisdes sobre o recebimento de tratamento sdo, sem duvida,
influenciadas pelo medo relacionado ao cancer, os homens devem receber mais
apoio psicossocial para talvez retardar o tratamento e os possiveis impactos
negativos na qualidade de vida (86). Em tal cenario, durante a vigilancia ativa, o
apoio psicolégico pode ser indicado em um grupo selecionado de pacientes (87).

Por outro lado, deve-se reconhecer que a escolha dos pacientes pela
vigilancia ativa pode ter sido feita em razdo de terem experimentado baixa
ansiedade e sofrimento emocional, e estariam, em tese, psicologicamente mais
preparados para essa opg¢ao. As preferéncias individuais certamente
desempenham um papel central na decisdo de tratar o cancer ou de prosseguir a

vigilancia ativa e provavelmente influenciando os resultados em favor de vigilancia
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ativa — “os que optam por vigilancia sentem-se preparados para tal”’. gerando viés
(81).

Em linha com os nossos resultados, Acar et al. descobriram que os
pacientes tratados com vigilancia ativa eram mais velhos, apresentavam
diminuicao da fungéo erétil e apresentaram menores dominios fisicos relacionados
a qualidade de vida, em comparacdo com os homens que optaram pela
braquiterapia. Ademais, as queixas miccionais foram mais frequentes apo6s a

braquiterapia (58%) em comparacao com a vigilancia ativa (43%) (88).

Além disso, o presente estudo traz novas informacdes importantes que se
somam aos resultados oncol6gicos preliminares encorajadores da crioablacao
focal (89). Ficaram evidenciados resultados funcionais e psicossociais
potencialmente superiores quando comparados a outras opg¢des minimamente
invasivas, como a vigilancia ativa e a braquiterapia, fato este que inspira futuros

estudos.

Apoiando nossa hipétese de que o cancer de préstata nao tratado prejudica
dominios psicossociais, foi descrito recentemente que, em uma avaliagdo
longitudinal, houve menor aumento em sintomas fisicos no grupo cirurgico (45%
vs 60%) do que no grupo nao tratado, mas com taxas semelhantes de reducéao do
escore de qualidade de vida (61% vs 64%, respectivamente) (90). No entanto,

outros autores ndo encontraram isso.

A literatura também suporta a nogao de que a ansiedade e a depressao
tendem a deteriorar-se ao longo do acompanhamento quando ndo se trata o
tumor. Trata-se, no entanto, de literatura escassa, o que aponta para a
necessidade de se promover estudos futuros (91).

Na verdade, embora a magnitude do impacto funcional de vigilancia ativa
seja geralmente menos dramatica em comparagao com o tratamento curativo, ela
também pode ser melhorada através de mudancas de estilo de vida, que

resultariam em melhores dominios mental, fisico e sexual (92, 93).



Ademais, mesmo hoje em dia com o desenvolvimento de tratamentos
minimamente invasivos de cancer de préstata, o escore de qualidade de vida em
homens submetidos a vigilancia ativa ainda é geralmente comparado, na literatura,
com a prostatectomia radical (94). Apesar de ser foco de poucos estudos, a
melhor forma de comparagdo seria com tratamentos minimamente invasivos

contra o cancer de préstata, como os realizados por este estudo.

Enquanto a significativa discordancia de graduacdo de Gleason entre
biépsia e espécimes de prostatectomia radical pode ser uma preocupacao para o
tratamento minimamente invasivo do cancer de préstata, ha cada vez mais
evidéncias em favor de terapias minimamente invasivas suportadas pelos avancos
no monitoramento e no controle da doenca (95). No entanto, a falta de ensaios
clinicos randomizados que comparam as varias opg¢des de tratamentos
minimamente invasivos de cancer de préstata representam um grande desafio

para os urologistas (89).

Considerando que a qualidade de vida em homens com céncer de préstata
localizado tendem a deteriorar-se nos primeiros 12 meses apds o diagnoéstico, e
que a recuperacao das fungdes urinarias e sexuais geralmente ocorre dentro de 2
anos depois da identificacdo da doenca, praticamente em todos os tratamentos, o0s
doentes com < 12 ou = 24 meses de seguimento foram excluidos deste estudo
para a homogeneidade (96). O mesmo ocorreu para aqueles que apresentaram
eventos que impactam diretamente a qualidade de vida como progressao da
doenca / recorréncia ou quando sob terapia multimodal (97).

Nesta era de diagnésticos e tratamentos excessivos, questdes sobre
qualidade de vida sdo fundamentais. A habilidade metodoldgica dos instrumentos
de avaliacdo de qualidade de vida tem que ser estudada de forma mais ampla
(98). Para melhor definir o impacto do manejo minimamente invasivo do cancer de
prostata, diferentes ferramentas complementares foram utilizadas. Devido a

inexisténcia de dados de uma ferramenta ideal, ndo ha critérios padronizados
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disponiveis para avaliar a qualidade de questionarios subjetivos de medicdo em
saude.

E fundamental destacar que a literatura é escassa sobre o assunto, e que o
presente estudo segue os principios da teoria psicométrica de quantificar
fendbmenos qualitativos. Trata-se, portanto, de estudo pioneiro pelo fato de incluir
em sua analise um grupo que recebeu terapia focal.

Os pacientes analisados neste estudo representam uma populagéo de risco
muito baixo, cuidadosamente selecionada, composta por homens com cancer de
préstata sem comorbidade. Logo, o estudo ndo pode ser generalizado para grupos
com maior risco € com morbidades caracteristicas. Embora o tamanho da amostra
seja relativamente pequeno, uma andlise detalhada foi realizada, incluindo
extenso questiondario composto por diferentes medidas padronizadas relevantes.
Nao obstante as limitagdes, nosso estudo revela um forte impacto psicossocial em

pacientes com cancer de préstata de muito baixo risco em vigilancia ativa.

Para os homens que abrigam o cancer de préstata de muito baixo risco e
suas parceiras, a compreensao tanto da histéria natural da doenga e das disparas
influéncias dos diversos tratamentos minimamente invasivos, com impacto sobre a
qualidade de vida, é fundamental para as decisdes individualizadas de tratamento.
Tal compreensédo poderia ainda ter o conddao de dissuadir outros homens na

mesma condi¢do ao rastreamento do cancer da prostata.

Além disso, os ganhos de sobrevivéncia devem ser equilibrados com
decréscimos previstos, incluindo aqueles no dominio psicossocial, destaque neste

estudo.

Ao analisarmos a vigilancia ativa, a braquiterapia e a crioablacdo focal
como modalidades de tratamento do cancer de préstata, podemos concluir que
elas impactam pouco a qualidade de vida destes pacientes, mantendo indices
minimos de depressdo e ansiedade, apresentando-se, pois, como opg¢oes

terapéuticas atrativas que minimizam o “super tratamento”.



Uma limitacdo encontrada neste trabalho foi o custo da realizacdo da
crioablacao focal de prostata, fato este que restringiu 0 numero de pacientes
envolvidos neste estudo.

Para avaliarmos se o numero de pacientes envolvidos na pesquisa foi
suficiente estatisticamente, devemos calcular o seu poder de amostra. Ao
realizarmos o célculo do poder atual da amostra, observamos que este
apresentou-se em torno de 60% para as trés variaveis que diferenciaram os
grupos (BHS, IPSS e Estado Geral da Saude (SF36)).

Nos trabalhos cientificos em geral € impossivel garantir isencéo de erros,
sendo util admitir que para o erro tipo | ou alfa, considera-se que 5% é aceitavel e
para o tipo Il ou beta, aceita-se geralmente 10 - 20%. Portanto, o objetivo é
alcancar um poder de 0,8 ou 80% de probabilidade de detectar um efeito se ele
realmente existe. Por exemplo, um poder de 80% significa que, se de fato houver
alguma diferencga, havera uma probabilidade de 80% de detecta-la.

No caso das ciéncias sociais e humanas, refere-se que o poder nunca
devera ser menor de 50% (99).

Também é de conhecimento cientifico que num estudo comparativo, quanto
maior for a diferenca realmente existente entre as incidéncias nos grupos
estudados, menor serd a amostra total necessaria para detecta-las. E conveniente
planejar o tamanho das amostras para que se possa té-las em numero suficiente
para detectar diferencas importantes. Por outro lado, amostras exageradamente
grandes podem elevar o custo do estudo sem garantia de beneficios.

Devemos salientar que qualquer tamanho amostral para uma investigacéao
epidemiologica implicara em custos. Entdo, a determinagdo do tamanho da
amostra nem sempre poderd estar restrita a uma discussao puramente sobre
imprecisdo. Como objetivamente este conceito é determinante no tamanho da
amostra, em havendo limitagdo de recursos, o pesquisador podera chegar a um
tamanho amostral “viavel” se relaxar um pouco em suas especificacbes de erro
(100).

Com base nestes conceitos apresentados, podemos considerar 0s
resultados deste estudo como estatisticamente significantes devido ao grande
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cuidado de selecao da amostra, e por apresentarem um poder de amostra maior
de 50%, e resultados de p significativos, apesar das limitacdes acima descritas.



6 — CONCLUSAO

Considerando as variaveis estudadas, houve diferenca significativa entre os
grupos (vigilancia ativa versus braquiterapia versus crioablagdo focal no
tratamento do cancer de prostata localizado), sendo que pacientes submetidos a
vigilancia ativa tendem a apresentar maior escore BHS e menor escore SF-36
referente a estado geral de saude, enquanto pacientes submetidos a braquiterapia
tendem a apresentar maior escore de IPSS.

Na avaliacdo da funcéo erétil (IIEF-5), termémetros emocionais, ansiedade
(BAI), depressao (BDI) e demais dominios da qualidade de vida (SF-36), ndo
houve diferencas estatisticamente significantes entre os grupos estudados.
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8- ANEXOS

ANEXO 1:IIEF - 5

Nos ultimos seis meses:

1. Como vocé classifica sua confianca para ter e manter uma erecao?
1. Muito baixa
2. Baixa
3. Moderada
4. Alta
5. Muito alta

2. Quando vocé teve ere¢Oes através de um estimulo sexual, quando sua eregdo é dura o suficiente
para penetrar (entrar na sua parceira)?

1. N3o tenho atividade sexual

2. Quase nunca ou nunca

3. Algumas vezes (muito menos que metade das vezes)

4 Cerca de metade das vezes

5. Muitas vezes (muito mais que a metade das vezes)

6. Quase sempre ou sempre

3. Durante uma relagao sexual, quando vocé foi capaz de manter sua erec¢ao depois que vocé
penetrou (entrou) na sua parceira?

0. N3do tentei ter relagdes sexuais

1. Quase nunca ou nunca

2. Algumas vezes (muito menos que metade das vezes)

3. Cerca de metade das vezes

4. Muitas vezes (muito mais que a metade das vezes)

5. Quase sempre ou sempre

4. Durante uma relagao sexual, quanto foi dificil para manter sua ere¢do até completar a relagdo?
0. N3o tentei ter relagbes sexuais
1. Extremamente dificil
2. Muito dificil
3. Dificil
4. Pouco dificil
5. Nao foi dificil

5. Quando vocé tentou uma relagdo sexual, quando foi satisfatéria para vocé?
0. N3o tentei ter relagbes sexuais
1. Quase nunca ou nunca
2. Algumas vezes (muito menos que metade das vezes)
3. Cerca de metade das vezes
4. Muitas vezes (muito mais que a metade das vezes)
5. Quase sempre ou sempre



ANEXO 2 - IPSS

IPSS

Durante o ultimo
més, quantas
vezes...

Nunca (0)

Menos de

uma vez
em5(1)

Menos de
metade
das vezes

(2

Metade
das vezes

3)

Mais de
metade
das vezes

@

Quase
sempre

®)

Teve a sensacao
de nao esvaziar a
bexiga
totalmente?

Urinou com
menos de 2h de
intervalo?

Teve miccao
interrompida?

Teve dificuldade
em conter a
urina?

Teve jato urinario
fraco?

Teve dificuldade
em iniciar
micgao?

Nenhuma

0

1vez (1)

2 vezes

(2

3 vezes

3

4 vezes

4

5 vezes

®)

Quantas vezes se
levantou para
urinar?

Total: (0-
35)

Sintomas leves: 0 — 7

Sintomas moderados: 8 — 19

Sintomas graves: 20 — 35



ANEXO 3 - Escalas de Beck: BHS, BAI e BDI

I —_— .
L I ' Data:
Nome: Estado Civil: Idade: Sexo:
Ocupacio: Escolaridade:

Este questiondrio consiste em 20 afirmagdes. Por favor, leia as afirmagdes cuidadosamente, uma por uma. Se a
afirmacio descreve a sua atitude na ultima semana, incluindo hoje, escureca o circulo com “C”, indicando CERTO,
na mesma linha da afirmacdo. Se a afirmacfio nio descreve a sua atitude, escureca o circulo com “E”, indicando
ERRADO, na mesma linha da afirmacéo. Por favor, procure ler cuidadosamente cada afirmacio.

1. Penso no futuro com esperanca ¢ entusiasmo.

ONC,
® ®

2. Seria melhor desistir, porque nada hi que eu possa fazer para tornar as
coisas melhores para mim.

3. Quando as coisas vio mal, me ajuda saber que elas ndo podem continuar
assim para sempre.

©)

4. Nio consigo imaginar que espécie de vida sera a minha em dez anos.
5. Tenho tempo suficiente para realizar as coisas que quero fazer.
No futuro, eu espero ter sucesso no que mais me interessa.

Meu futuro me parece negro.

@eeeae
®EEE® @

L

Acontece que tenho uma sorte especial e espero conseguir mais coisas boas
da vida do que uma pessoa comum.

9. Simplesmente ndo consigo aproveitar as oportunidades e ndo hé razdo para
que consiga, no futuro.

®

10. Minhas experiéncias passadas me prepararam bem para o futuro.

11. Tudo o que posso ver a minha frente é mais desprazer do que prazer.
12. Nao espero conseguir o que realmente quero.

13. Quando penso no futuro, espero ser mais feliz do que sou agora.

14. As coisas simplesmente nfo se resolvem da maneira que eu quero.
15. Tenho uma grande f& no futuro.

16. Nunca consigo o que quero. Assim, € tolice querer qualquer coisa.
17. E pouco provével que eu va obter qualquer satisfagdo real, no futuro.
18. O futuro me parece vago e incerto.

19. Posso esperar mais tempos bons do que maus.

20. Nao adianta tentar realmente obter algo que quero, porque provavelmente
ndo vou conseguir,

Jelclelelelelelclclc e
PEEOOEPOPO® G

“Traduzido e adaptado por permissio de The Psychological Corporation. U.S A Direitos reservados ©1991, a Aaron T. Beck.
Traducdo para a lingua portuguesa. Direitos reservados ©1993 a Aaron T. Beck. Todos os direitos reservados.”™

Tradugdo e adaptacdo brasileira, 2001, Casa do Psicologo Livraria e Editora Ltda.
BHS é um logotipo da Psychological Corporation.
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I ; iach
[N I Crivo de Avaliagiio do BHS

Instrucées de Uso: coloque o crivo sobre o questionario do BHS de forma que o logotipo do erivo fique sobre o do

questionario e use as linhas horizontais como referéncia. Some as respostas assinaladas dentro dos circulos e escreva o
total no retdngulo colorido no rodapé do questionério.

“Traduzido e adaptado por permiss3o de The Psychological Corporation. U.S.A. Direitos reservados 1991, a Aaron T. Beck.
Tradugdo para a lingua portuguesa. Direitos reservados ©1993 a Aaron T. Beck. Todos os direitos reservados.”

Tradugdo e adaptacio brasileira, 2001, Casa do Psicologo Livraria e Editora Ltda.
BHS ¢ um logotipo da Psychological Corporation.
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e

. I Data:
Nome: Estado Civil: Idade: Sexo:
Ocupacdo: Escolaridade:

Abaixo estd uma lista de sintomas comuns de ansiedade. Por favor, leia cuidadosamente cada item da lista. Identifique
o quanto vocé tem sido incomodado por cada sintoma durante a ultima semana, incluindo hoje, colocando um “x’” no
espago correspondente, na mesma linha de cada sintoma.

Moderada-
Absoluta- Levem_ente : m_ente (_}r:_weme nte
B Nio me inco- Foi mmito desagra-  Dificilmente pude
modou muito davel mas pude suportar
suportar

1. Dorméncia ou formigamento.

| o]

. Sensacdo de calor.

[F¥]

. Tremores nas pernas.

4. Incapaz de relaxar.

5. Medo que aconteca o pior.
6. Atordoado ou tonto.

7. Palpitagdo ou aceleracdo do coragio.
8. Sem equilibrio.

9. Aterrorizado.

10. Nervoso.

11. Sensacio de sufocacio.
12. Tremores nas maos.

13. Trémulo.

14. Medo de perder o controle.

15. Dificuldade de respirar.

16. Medo de morrer.

17. Assustado.

18. Indigestdo ou desconforto no abdémen.

19. Sensacdo de desmaio.

20. Rosto afogueado.

21. Suor (ndo devido ao calor).

“Traduzido e adaptado por permissdo de The Psychological Corporation. U_S A Direitos reservados “1991, a Aaron T. Beck
Tradugio para a lingua portuguesa. Direitos reservados 1993 a Aaron T. Beck. Todos os direitos reservados.”

Tradugdo e adaptacdo brasileira, 2001, Casa do Psicologo Livraria e Editora Ltda. BAI € um logotipo da Psychological Corporation.




Data:
|

Nome: Estado Civil: Idade: Sexo:

Ocupagio: Escolaridade:

Este questiondrio consiste em 21 grupos de afirmagdes. Depots de ler cuidadosamente cada grupo, fagca um circulo em torno
do mamero (0, 1, 2 ou 3) proximo 4 afirmacéo, em cada grupo, que descreve melhor a maneira que vocé tem se sentido na
ultima semana, incluindo hoje. Se vérias afirmacdes num grupo parecerem se aplicar igualmente bem, faga um circulo em
cada uma. Tome o cuidado de ler todas as afirmacoes, em cada grupo, antes de fazer a sua escolha.

1 0 Nio me sinto triste. 8 © Nio me sinto de qualquer modo pior que os outros.
1 Eu me sinto triste. 1 Soucritico em rela¢fio a mim por minhas fraquezas
2 Estou sempre triste e nfo consigo sair disto. ou erros.
3 Estou tdo triste ou infeliz que ndo consigo suportar. 2 Eu me culpo sempre por minhas falhas.

3 Eu me culpo por tudo de mal que acontece.
2 0 Nio estou especialmente desanimado quanto ao
futuro. 9
Eu me smto desanimado quanto ae futuro.

Acho que nada tenho a esperar.

Acho o futuro sem esperanca e tenho a impressio
de que as coisas ndo podem melhorar.

Nio tenho guaisquer idéias de me matar.

Tenho 1déi1as de me matar. mas nio as executana.
Gostaria de me matar.

Eu me mataria se tivesse oportunidade.

[FERE G
[

Nio choro mais que o habitual.

Choro mais agora do que costumava.

Acho que fracassei mais do que uma pessoa comum. Agora. choro o tempo todo.

Quando olho para tras, na minha vida, tudo o que Costumava ser capaz de chorar. mas agora nio
posso ver é um monte de fracassos. CONS1ZOo, MEesmo que o queira.

Acho que. como pessoa, sou um completo fracasso.

10

Nio me sinto um fracasso.

[
[

[

11 © Nio sou mais irritado agora de que ja fui.

4 0 Tenho tanto prazer em tudo como antes. 1 Fico aberrecido ou irmtado mais facilmente do que
1 Nio sinto mais prazer nas coisas como antes. costumava.
2 Nio encontro um prazer real em mais nada. 2 Agora. eu me sinto irritado o tempo todo.
3 Estou msatisfeito ou aborrecido com tudo. 3 Niome irrito mais com coisas que costumavam me
irritar.
5 0 Nio me sinto especialmente culpado.
1 Eu me sinto culpado grande parte do tempo. 12 0 Nio perdi o interesse pelas outras pessoas.
2 Eu me sinto culpado na maior parte do tempo. 1 Estoumenos interessado pelas outras pessoas do que
3 Eu me sinto sempre culpado. costumava estar.
2 Perdi a maior parte do meu interesse pelas outras
6 0 Nio acho que esteja sendo punido. pessoas.
1 Acho que posso ser punido. 3 Perditodo o interesse pelas outras pessoas.
2 Cre1o que vou ser punido.
3 Acho que estou sendo pumdo. 13 0 Tome decisdes tio bem quanto antes.
1 Adio as tomadas de decisdes mais do que
7 0 Nio me sinto decepcionado comigo mesmo. costumava.
1 Estou decepcionado comigo mesmo. 2 Tenho mais dificuldades de tomar decisdes do que
2 Estou enojado de mim. antes.
3 Eume odeio. 3 Absolutamente nio consigo mais tomar decisdes.
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14 0 Nio acho que de qualquer modo pareco piordo que |19 0 Nio tenho perdido muito peso se é que perdi
antes. algum recentemente.
1 Estou preocupado em estar parecendo velho ou sem 1 Perdi mais do que 2 quilos e meio.
atrativo. 2 Perdi mais do que 3 quilos.
2 Acho que ha mudancas permanentes na minha 1 Perdi mais do que 7 quilos.
aparéncia, que me fazem parecer sem atrativo.
3 Acredito que parego feio. Estou tentando perder peso de proposito.
comendo menos: Sim Nio
15 0 Posso trabalhar tdo bem quanto antes.
1 E preciso algum esforco extra para fazer alguma 20 0 Nio estou mais preocupado com a minha satide
coisa. do que o habitual.
2 Tenho que me esforgar muito para fazer alguma 1 Estou preocupado com problemas fisicos, tais
coisa. comeo dores, indisposicio do estdmago ou
3 Nio consigo mais fazer qualquer trabalho. constipacio.
2 Estou muito preocupado com problemas fisicos e
& dificil pensar em outra coisa.
16 0 Consigo dormir tio bem como o habitual. 3 Estou tio preocupado com meus problemas fisicos
1 Nio durmo tio bem como costumava. que nio consigo pensar em qualquer outra coisa.
2 Acordo 1 a 2 horas mais cedo do que habitualmente
e acho dificil voltar a dormuir. 21 o Nio notei qualquer mudanca recente no meu
3 Acordo varias horas mais cedo do que costumava e interesse por sexo.
ndo consigo voltar a dormir. 1 Estou menos interessado por sexo do que
costumava.
17 o Nio fico mais cansado do que o habitual. 2 Estou muito menos interessado por sexo agora.
1 Fico cansado mais facilmente do que costumava. 3 Perdi completamente o interesse por sexo.
2 Fico cansado em fazer qualquer coisa.
3 Estou cansado demais para fazer qualquer coisa.
18 0 O meu apetite ndo esta pior do que o habitual.
1 Meu apetite ndo € tio bom como costumava ser.
2 Meu apetite é muito pior agora.
3 Absolutamente nfo tenho mais apetite.
Subtotal da Pagina 2

Subtotal da Pagina 1
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ANEXO 4 — Questionario de Qualidade de Vida — SF 36

Versao Brasileira do Questionario de Qualidade de Vida -SF-36

1- Em geral vocé diria que sua saude é&:

Excelente Muito Boa Boa Ruim Muito Ruim
1 2 3 4 5
2- Comparada ha um ano atras. como voce se classificaria sua idade em geral, agora?
Muito Melhor | Um Pouco Melhor | Quase a Mesma | Um Pouco Pior | Muito Pior
1 2 3 4 5
3- Os seguintes itens sdo sobre atividades que vocé poderia fazer atnalmente durante um dia
comum. Devido a sua sainde. vocé teria dificuldade para fazer estas atividades? Neste caso.

quando?
: . . . N&o. ndo
. Sim. dificulta | Sim. dificulta -
Atividades ) ‘ % | dificulta de
muito uim pouco
modo algum

a) Atividades Rigorosas. que exigem
muito esforco, fais como correr. 1 ) 3

levantar objetos pesados. participar em
esportes arduos.
b) Atividades moderadas. tais como

mover uma mesa. passar aspirador de 1 2 3
Po. jogar bola. varrer a casa.

c) Levantar ou carregar mantimentos 1 2 3
d) Subir varios lances de escada 1 2 3
e) Subir um lance de escada 1 2 3
f) Curvar-se. ajoelhar-se ou dobrar- 1 2 3
se

g) Andar mais de 1 quilémetro 1 2 3
h) Andar varios quarteirdes 1 2 3
i) Andar v quarteirio 1 2 3
i) Tomar banho ou vestir-se 1 2 3

4- Durante as ultimas 4 semanas. voce teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho
ou com alguma atividade regular. como conseqiiéncia de sua saide fisica?

Sim Nio
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que voce gostaria? 1 2
c) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a oufras atividades. 1 2
d) Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades (p. 1 2
ex. necessitou de um esforco extra).

5- Durante as ultimas 4 semanas. vocé teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho
ou oufra atividade regular diaria. como conseqiiéncia de algum problema emocional (como
se sentir deprimido ou ansioso)?

Sim Nio
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c) Nao realizou ou fez qualquer das atividades com tanto cuidado 1 2
como geralmente faz.
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6- Durante as ultimas 4 semanas. de que maneira sua saude fisica ou problemas emocionais
interferiram nas suas atividades sociais normais. em relacdo a familia. amigos ou em grupo?

De forma nenhwma

Ligeiramente

Moderadamente

Bastante

Extremaments

1

2 3

4

5

7- Quanta dor no corpo voce teve durante as ultimas 4 semanas?

Nenhuma

Muito leve

Leve

Moderada

Grave

Muito grave

1 2

3

4

5

5]

8- Durante as ultimas 4 semanas. quanto a dor interferiu com seu trabalho normal (incluindo
o trabalho dentro de casa)?

De maneira alguma

Um pouco

Moderadamente

Bastante

Exfremamente

1

2 3

4

5

9- Estas questdes sdo sobre como voce se sente e como tudo tem acontecido com voce
durante as ultimas 4 semanas. Para cada questdo. por favor dé uma resposta que mais se
aproxime de maneira como vocé se sente. em relacao as ultimas 4 semanas.

A maior
parte do
tempo

Todo
Tempo

TUma boa
parte do
tempo

Alguma
parte do
tempo

Uma
pequena
parte do

tempo

Nunca

a) Quanto tempo voce
tem se sentindo cheio
de vigor. de vontade. de
forca?

¥

Lh
(=)

b) Quanto tempo voce
tem se senfido uma
pessoa muito nervosa?

Lh
(o)

¢) Quanto tempo voce
tem se sentido tao
deprimido que nada
pode anima-lo?

[F¥]

A
=3

d) Quanto tempo voce
tem se sentido calimo on
trangiiilo?

]
[#)

e) Quanto fempo vocé
tem se sentide com
muita energia?

LM
o

f) Quanto rempo
vocé tem se sentido
desanimado ou abatido?

[¥5]

/]
[=3)

g) Quanto tempo
vocé tem se sentido
esgotado?

]
(o)

h) Quanto tempo voce
tem se senfido wma
pessoa feliz?

]
(o4

i) Quanto fempo vocé
tem se sentido cansado?

Lh
oy




6- Durante as ultimas 4 semanas, de que maneira sua sanude fisica ou problemas emocionais
interferiram nas suas atividades sociais normais. em relacio a familia. amigos ou em grupo?

De forma nenhuma

Ligeiramente

Moderadamente

Bastante

Extremamente

1

gl

3

_._1_

5

7- Quanta dor no corpo voce teve durante as ultimas 4 semanas?

Nenhuma

Muito leve

Leve

Moderada

Grave

Muito grave

1 2

3

4

5

6

8- Durante as ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com seu trabalho normal (incluindo
o trabalho dentro de casa)?

De maneira alguma

Um pouco

Moderadamente

Bastante

Extremamente

1

2

3

5

0- Estas questdes s@o sobre como vocé se senfe e como fudo tem acontecido com voce
durante as ultimas 4 semanas. Para cada questio. por favor dé uma resposta que mais se
aproxime de maneira como voce se sente, em relacdo as ultimas 4 semanas.

Todo
Tempo

A maior
parte do
tempo

Uma boa
parte do
tempo

Alguma
parte do
tempo

Uma
pequena
parte do

tempo

Nunca

a) Quanto tempo vocé
tem se senfindo cheio
de vigor, de vontade, de
forca?

[ ]

L
[}

b) Quanto tempo vocé
tem se senfido uma
pessoa muito nervosa’

]

Lh
[}

¢) Quanto tempo vocé
tem se sentido tdo
deprimido que nada
pode anima-1o?

[ ]

L
L=

d) Quanto tempo vocé
tem se sentido calmo ou
trangiiilo?

]

L
(=3

e) Quanto tempo vocé
fem se sentido com
muita energia?

[ ]

L
[}

1) Quanto tempo
vocé tem se sentido
desanimado ou abatido?

[ ]

L
L=

g) Quanto tempo
vocé tem se sentido
esgotado?

[

LA
L=

h) Quanto tempo vocé
tem se senfido uma
pessoa feliz?

]

L
(=3

i) Quanto tempo vocé
tem se sentido cansado?

]

L
(=3
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10- Durante as ultimas 4 semanas. quanto de seu tempo a sua saude fisica ou problemas
emocionais interferiram com as suas atividades sociais (como visitar amigos. parentes, etc)?

Todo A maior parte do Alguma parte do Uma pequena Nenhuma parte
Tempo tempo tempo parte do tempo do tempo
1 2 3 4 5
11- O quanto verdadeiro ou falso € cada uma das afirmacdes para voce?
. A maioria . A maioria .
Definitivamente ‘ Nio Definitiva-
. das vezes . das vezes
verdadeiro . sei . mente falso
verdadeiro falso
a) Eu costumo obedecer
um pouco mais -
. 1 2 3 5

facilmente que as outras
pessoas
b) Eu sou tdo saudavel
quanto qualquer pessoa 1 2 3 5
que eu conheco
¢) Eu acho que a minha 1 N 3 <
saude vai piorar - ) B
d) Minha saude & 1 5 3 5
excelente

CALCULO DOS ESCORES DO QUESTIONARIO DE QUALIDADE DE VIDA

Fase 1: Ponderacdo dos dados

Questao Pontuacao
01 Se a resposta for Pontuacio
1 5.0
2 4.4
3 3.4
4 2.0
5 1.0
02 Manter 0 mesmo valor
03 Soma de todos os valores
04 Soma de todos os valores
05 Soma de todos os valores
06 Se a resposta for Pontuacio
1 5
2 4
3 3
4 2
5 1
07 Se a resposta for Pontuacio
1 6.0
2 5.4
3 4.2
4 3
5 2.




6 | 1.0

08

A resposta da questdo § depende da nota da questao 7
Se7=1ese 8=1. 0 valor da quest:
Se7=2a6ese8=1.0valor daque:
= 2. o valor da questao € (4)
=2 a6 ese 8 =3 ovalor daquestido ¢ (3)
. o valor da questao € (2)
Se7=2a6ese8=3.o0valor daquestio e (1)
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Se a questio 7 ndo for respondida, o escorre da questdo 8 passa a ser 0 seguinte:
Se a resposta for (1). a pontuacio sera (6)
Se a resposta for (2), a pontuagdo sera (4,75)
Se a resposta for (3). a pontuacio sera (3.5)
Se a resposta for (4). a ponfuacdo sera (2.25)
Se a resposta for (5). a pontuacdo sera (1.0)

09

Nesta questio. a ponfuacio para os itens a. d, e .h, devera seguir a seguinte
orientagio:
Se a resposta for 1. o valor sera (6)
Se a resposta for 2. o valor sera (5)
Se a resposta for 3. o valor sera (4)
Se a resposta for 4. o valor sera (3)
Se a resposta for 5. o valor sera (2)
Se a resposta for 6. o valor sera (1)
Para os demais itens (b, c.f.g. i). o valor sera manfido o mesmo

10

Considerar o mesino valor.

11

Nesta questdo os itens deverdo ser somados. porém os itens b e d deverdo seguir a
seguinte ponfuacio:
Se a resposta for 1. o valor sera (5)
Se a resposta for 2. o valor sera (4)
Se a resposta for 3. o valor sera (3)
Se a resposta for 4. o valor sera (2)
Se a resposta for 5. o valor sera (1)

Fase 2: Calculo do Raw Scale

Nesta fase vocé ira transformar o valor das questdes anteriores em notas de 8 dominios que
variam de 0 (zero) a 100 (cem), onde O = pior e 100 = melhor para cada dominio. E chamado
de raw scale porque o valor final ndo apresenta nenhuma unidade de medida.

Dominio:

* (Capacidade funcional

+ Limitacdo por aspectos fisicos
* Dor

s Estado geral de saude

* Vitalidade

* Aspectos sociais

* Aspectos emocionais

+ Saude mental

Para isso vocé devera aplicar a seguinte formula para o calculo de cada dominio:

Dominio:
Walor obtido nas questdes correspondentes — Limite inferior x 100
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Variacdo (Score Range)

Na formula. os valores de limite inferior e variacdo (Score Range) sdo fixos e estio
estipulados na tabela abaixo.

Dominio Pontuacdo das questdes Limite inferior Variacdo
correspondidas
Capacidade funcional 03 10 20
Limitacdo por aspectos 04 4
fisicos
Dor 07 + 08 2 10
Estado geral de sande 01+11 5 20
Vitalidade 09 (somente os itens a +e + 4 20
gti)
Aspectos sociais 06+ 10 2 8
Limitacdo por aspectos 05 3 3
emocionais
Saude mental 09 (somente os itens b + ¢ + 3 Z5
d+f-+h)

Exemplos de calculos:
» (Capacidade funcional: (ver tabela)

Dominio: Valor obtido nas questdes correspondentes — limite inferior x 100
Variagdo (Score Range)

Capacidade fincional: 21 — 10 x 100 =155
20

O wvalor para o dominio capacidade funcional é 55. em uma escala que varia de 0 a 100,
onde o zero € o pior estado e cem € o melhor.

= Dor (ver tabela)

- Verificar a pontuacio obtida nas

somando-se as duas. feremos: 9.4

I7 e 08; por exemplo: 5.4 e 4. portanto

- Aplicar féormula:
Dominio: Valor obtido nas questdes correspondentes — limite inferior x 100

Variacdo (Score Range)

10

O valor obtido para o dominio dor € 74. numa escala que varia de 0 a 100, onde zero é
o pior estado e cem € o melhor.
Assim. voce devera fazer o calculo para os oufros dominios. obtendo oito notas no
final. que serdo mantidas separadamente. ndo se podendo soma-las e fazer uma meédia.

Obs.: A questdo numero 02 ndo faz parte do calculo de nenhum dominio. sendo utilizada
somente para se avaliar o quanto o individuo esta melhor ou pior comparado a um ano atras.

Se algum item ndo for respondido. voce podera considerar a questio se esta tiver sido
respondida em 50% dos seus itens.
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ANEXO 5 — Termometros Emocionais

Termometros Emocionais

Instruces:

MNas primeiras quatro coluras, por favor margue o namero (0-10) que methor descreve o seu grau de aleragdc emocional na Glima semana. incluindo o
dia de hoje. Na dltima coluna por favor indique o quanto precisa de ajuda para lidar com essas alleragbes.

1. Sofrimento 2. Ansiedade 3. Depressao 4. Revolta 5. Necessidade de
Emocional Ajuda
s~ N RS AN s N PN /‘x—;\
Extremo 1‘;{1—-“ ;Em-" ;‘a—ﬂ*’ ;‘a— fac :I‘En"‘ Dese speradaments
8 - = 9 4+ 0 = ] L B o
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ANEXO 6 — Aprovacao CEP

FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS - UNICAMP wﬂ il -
(CAMPUS CAMPINAS)

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AVALIACAO DO NIVEL DE ANSIEDADE E QUALIDADE DE VIDA NOS PACIENTES
SUBMETIDOS A TRATAMENTO DO CANCER DE PROSTATA

Pesquisador: Leonardo Oliveira Reis

Area Tematica:

Versao: 3

CAAE: 22066513.0.0000 5404

Instituigao Proponente: Faculdade de Ciéncias Medicas - UNICAMP
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 511.459
Data da Relatoria: 17/01/2014

Apresentacdo do Projeto:

Estudo prospectivo observacional envolvendo pacientes com diagnostico histopatolégico de
adenocarcinoma de prostata que foram submetidos a uma das seguintes opcoes de tratamento:
prostatectomia radical, radioterapia externa, seguimento vigilante, crioablacéo de prostata total ou focal, e
que apresentam a doenca sob controle. Serédo avaliados nivel de ansiedade e qualidade de vida de 120
pacientes (20 em cada modalidade terapéutica), através dos seguintes questionarios validados: IIEF-5
(funcéo eretil), IPSS (funcdo miccional), BAl (ansiedade), BHS (desesperanca), EPIC (qualidade de vida),
SF 36 (qualidade de vida) e Qluestionarno de Estresse Marilda Lipp (estresse). Cnténios de Incluséao: assinar
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido; diagnostico histopatologico de adenocarcinoma de prostata;
ter sido submetidos a uma das seguintes opcdes de tratamento: prostatectomia radical, radioterapia externa,
seguimento vigilante, crioablacdo de prostata total ou focal. Critérios de Exclus&o: nao aceitar participar do
estudo; ndo preencher critérios de inclusdo. Os momentos da avaliacdo serdo no primeiro e terceiro
semestres apos o tratamento. Os resultados em termos de desfechos primarios serdo comparados aqueles
publicados na literatura e nos diferentes momentos do estudo (6 meses e 18 meses apds o tratamento). A
hipotese é que os niveis de ansiedade e qualidade de vida nas diferentes modalidades terapéuticas do
cancer de prostata localizado sejam diferentes, e que fatores

Endereco: Rua Tessdlia Vieira de Camargo, 126

Bairro: Bardo Geraldo CEP: 13.083-887
UF: SP Municipio: CAMPINAS
Telefone: (19)3521-8936 Fax: (19)3521-T187 E-mail: cep@fcm.unicamp.br
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FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS - UNICAMP gzmﬂ,ﬂp
(CAMPUS CAMPINAS) ol

Confinuagdo do Parecer: 511.459

emocionais e psicoldgicos impactem negativamente as fungdes erétil e miccional.

Objetivo da Pesquisa:

Avaliar o nivel de ansiedade e qualidade de vida nas seguintes modalidades terapéuticas do cancer de
prostata: prostatectomia radical, braquiterapia, radioterapia externa, seguimento vigiado, crioterapia total e
crioterapia focal.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

N&o ha riscos previsiveis; os pesqguisadores afirmam que medidas de resguardo para o paciente serdo
tomadas, como entrevista em sala especifica e ndo em comredor e por equipe multidisciplinar especializada,
minimizando o potencial constrangimento do paciente ao ser entrevistado sobre questdes de foro intimo.
Nao ha beneficios diretos aos pacientes, mas o estudo permite identificar aspectos que sdo habitualmente
negligenciados e impactam negativamente a vida sexual dos pacientes, permitindo agdes e orientagdes para

a melhora da qualidade de vida.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

O projeto foi reformulado, incluindo a atualizagao biliografica. Foi informado que o servigo de saude onde os
pacientes serdo captados & o Hospital Municipal de Paulinia. A justificativa para o uso de 7 questionarios
seria que eles "se complementam” e que "em conjunto avaliam fatores importantes relacionados
especificamente 4 modalidade terapéutica do cancer de prdstata”. Fol acrescentado ao projeto que serdo
garantidos aos pacientes orientagcdes e encaminhamento adequado nas situacdes em que se identifique
sofrimento e transtornos psicologicos.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Apresentados Folha de rosto, assinada pela direcdo da FCM/Unicamp, e documento de ciéncia e
concordancia com a pesquisa assinado pelo coordenador da Urologia do Hospital Municipal de Paulinia. O
TCLE foi reformulado, contemplando as recomendacdes feitas em parecer anterior.

Recomendagoes:
Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

No parecer anterior (n. 494.252) as seguintes pendéncias haviam sido listadas:
1- O TCLE deve informar quem & o pesquisador responsavel e prever espaco para sua assinatura nas duas

copias do documento.
Comentano: pendéncia atendida.

Enderego: Rua Tessalia Vieira de Camargo, 126

Bairro: Bardo Geraldo CEP: 13.083-887
UF: SP Municipio: CAMPINAS
Telefone: (19)3521-8936 Fax: (19)3521-T187 E-mail; cep@fcm.unicamp.br
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FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS - UNICAMP S}mgm
(CAMPUS CAMPINAS) asl

Continuagdo do Parecer: 511.459

2- Corrigir no TCLE a expressdo: tempo "desprendida” na resposta.
Comentario: pendéncia atendida.

3- Readequar o cronograma da pesquisa para inicio da coleta de dados somente apds a aprovacdo do
projeto pelo CEP.

Comentario: pendéncia atendida.

Conclusdo: aprovado apos resposta as pendéncias.

Situagio do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

MNao

Consideragoées Finais a critério do CEP:

- O sujeito de pesquisa deve receber uma copia do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, na integra,
por ele assinado.

- O sujeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu consentimento em
qualquer fase da pesquisa, sem penalizacdo alguma e sem prejuizo ao seu cuidado.

- O pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado e descontinuar o
estudo somente apds analise das razdes da descontinuidade pelo CEP que o aprovou, aguardando seu
parecer, exceto quando perceber risco ou dano ndo previsto ao sujeito participante ou quando constatar a
superioridade de regime oferecido a um dos grupos da pesquisa que requeiram acao imediata.

- O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o curso normal do
estudo. E papel do pesquisador assegurar medidas imediatas adequadas frente a evento adverso grave
ocorrido (mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificacdo ao CEP e a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria — ANVISA — junto com seu posicionamento.

- Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser apresentadas ao CEFP de forma clara e
sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas. Em caso de projetos do
Grupo | ou Il apresentados anteriormente @ ANVISA, o pesquisador ou patrocinador deve envia-las também
a mesma, junto com o parecer aprovatorio do CEP, para serem juntadas ao protocolo inicial.

- Relatérios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, inicialmente seis meses apds a data

Enderego: Rua Tessalia Vieira de Camargo, 126

Bairro: Bardo Geraldo CEP: 13.083-887
UF: SP Municipio: CAMPINAS
Telefone: (19)3521-8935 Fax: (18)3521-T187 E-mail: cep@fcm.unicamp.br
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MEDICAS - UNICAMP g ngmo
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Continuagdo do Parscer: 511.459

deste parecer de aprovacao e ao término do estudo.

CAMPINAS, 16 de Janeiro de 2014

Assinador por:

Monica Jacques de Moraes
{Coordenador)



ANEXO 7 — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

“Avaliacao do nivel de ansiedade e qualidade de vida nos pacientes submetidos a
tratamento do cancer de prostata” — Pesquisador responsavel: Dr. Leonardo
Oliveira Reis.

O tratamento do cancer de prostata pode interferir na qualidade de vida, por
apresentar impacto sobre fatores psicolégicos como a ansiedade.

Este estudo objetiva avaliar o nivel de ansiedade e qualidade de vida nas
seguintes modalidades terapéuticas do cancer de préstata: prostatectomia radical,
braquiterapia, radioterapia externa, seguimento vigiado, crioterapia total e
crioterapia focal.

Este estudo ndo envolve intervengcbes e se limita a respostas a sete
questionarios que se complementam, permitindo entendimento de aspectos
psicolégicos e de qualidade de vida, com eventual desconforto e tempo
despendido na resposta aos mesmos: aproximado de 20 a 30 minutos.

Sua participacéo é voluntaria e vocé tem liberdade de recusar ou de retirar
este consentimento em qualquer momento, sem penalizacdo alguma ou
comprometimento dos atendimentos oferecidos, bem como buscar junto ao(s)
responsavel(is) esclarecimento de qualquer natureza.

Serao garantidos aos pacientes orientagdes e encaminhamento adequado
nas situacdées em que se identifique sofrimento e transtornos psicolégicos.

Em caso de duvida ou necessidade de apoio especializado a equipe de
urologia estara a disposi¢ao para esclarecimentos por contato telefénico (19 3874-
5537).

Certifico que este formulario me foi explicado, que o li, ou que o0 mesmo foi
lido para mim, e que entendi todo o seu conteldo e que posso me recusar a
participar em qualquer momento, sem que isto acarrete qualquer penalidade ou

prejuizo ao meu tratamento, nem represalias de qualquer natureza. “Nao vai haver
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nenhuma forma de reembolso de dinheiro, ja que com a participacdo na pesquisa
nao terei nenhum gasto”.

Sao a mim garantidos o sigilo de identidade e de dados confidenciais ou
que, de algum modo, possam provocar constrangimentos ou prejuizos, assim

como uma cépia do TCLE.

Data: / / Hora:

Local:

Assinatura do paciente:

Nome:
R.G.:

Assinatura da testemunha:

Parentesco:

Nome:
R.G.:

Orientacdes ao paciente:

Para denuncias e/ou reclamagbes referentes aos aspectos éticos da
pesquisa faca contato com o Comité de Etica em Pesquisa - FCM/UNICAMP: Rua
Tessalia Vieira de Camargo, 126 — CEP 13083-887 Campinas — SP Fone (019)
3521-8936 ou 3521-7187, e-mail: cep@fcm.unicamp.br

Para possiveis duvidas sobre o projeto, contate: Dr. Leonardo Oliveira Reis.
Funcdo: Médico Urologista / Carreira PAEPE. Local de trabalho: Faculdade de
Ciéncias Médicas — Universidade Estadual de Campinas — Unicamp. Endereco:
Rua: Tessalia Vieira de Camargo, 126 — CEP 13083-887, Campinas, SP.
Telefones de contato: 19 — 35217481.



