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RESUMO: Objetivos: O objetivo desse estudo foi determinar o
valor preditivo da Avaliacdo Geriatrica Ampla (AGA) em relagao
a toxicidade e mortalidade nos pacientes oncologicos idosos
classificados como vulneraveis, submetidos a quimioterapia.
Meétodo: Foi realizado um estudo de coorte prospectivo com
coleta de informagdes extraidas de banco de dados ja construido
do projeto ANCORA e disponivel online. Foram construidas
tabelas de distribuicdo de frequéncia das variaveis estudadas e
na andlise univariada foi usado o chi-quadrado e Teste de Fisher,
quando indicado. Por fim, considerou-se o nivel de significancia
de 5% e todos os testes foram aplicados com 95% de confianga.
Resultados: Em uma amostra total de 254 pacientes, o percentual
de mortalidade foi de 37% e de intercorréncias foi de 46,5%,
sendo infec¢ao a mais frequente. Houve associagdo entre o déficit
nutricional e o aumento da mortalidade (p=0,003). Conclusdo:
Observou-se associagdo estatistica entre o aumento da mortalidade
em pacientes vulneraveis que realizaram quimioterapia (p=0,046),
quando comparados aos pacientes saudaveis. Os resultados deste
estudo reforcam constatagdes da literatura como o uso da AGA
pode ajudar oncologistas e geriatras em suas tomadas de decis@o.

Descritores: Oncologia; Geriatria; Avaliagdo geriatrica; Valor
preditivo; Indicadores de morbimortalidade; Tratamento
farmacologico; Pacientes.

ABSTRACT: Objectives: to determine the predictive value of
the Comprehensive geriatric assessment (CGA) regarding toxicity
and mortality in elderly cancer patients classified as vulnerable
who were submitted to chemotherapy. Method: A prospective
cohort study was performed with data gathered from the database
already built by the anchor project and available online. Tables
of the frequency of distribution of the studied variables were
created. The chi-square test was used in the univariate analysis,
and the Fisher test when indicated. The level of significance
of 5% were considered and all the tests were applied with a
confidence of 95%. Results: The frequency of patients classified
as vulnerable by CGA was 40.2%, and the mortality rate in the
total number of patients was 37%. The association between
nutritional status and mortality (p=0.003) was observed, where
most of the denuded patients (51.4%) died during follow-up, and
most patients (46.5%) had some type of complication. Conclusion:
There was an association between the increase in mortality in
patients vulnerable to chemotherapy (p=0,046), when compared
to healthy patients. The results of this study follow the literature
on the use of CGA can help oncologists and geriatricians in their
decision making.

Keywords: Medical oncology; Geriatrics; Geriatric assessment;
Predictive value of tests; Indicators of morbidity and mortality;
Drug therapy; Patients.
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INTRODUCAO

Espera-se que até o ano de 2050 a populacao
idosa represente aproximadamente um quinto
da populagdo mundial, portanto tornam-se necessarias
inimeras mudangas nos planos de agao da satde publica
mundial. Essa transformagao inclui a substitui¢ao de
modelos curativos baseados na doenca pela prestacao
de aten¢do integrada e centrada nas necessidades da
populacdo, além da prevencdao de doencas cronicas nao
transmissiveis (DCNT), como por exemplo, o cancer'-.

O progressivo envelhecimento da populacdo
mundial esta aumentando o nimero de pessoas anualmente
diagnosticadas com cancer, uma vez que a maioria dos
tipos de tumores tem sua incidéncia aumentada com a
idade.* Estima-se que, nas proximas décadas, em paises
em desenvolvimento, o impacto do cancer na populacao
corresponda a 80% dos mais de 20 milhdes de casos novos
previstos para 202575,

Apesar de ser bastante discutido entre as instituigdes
de saude nacionais e internacionais, a populagdo geriatrica
com cancer precisa ser mais bem estudada, pois nao ¢
bem representada em ensaios clinicos que determinam
o manejo do tratamento para o cancer, resultando na
diminuicdo de evidéncias sobre o risco-beneficio do
tratamento oncologico na Geriatria. Portanto, um dos
grandes desafios para os profissionais de satide que tratam
pacientes geriatricos com cancer ¢ identificar preditores de
toxicidade do tratamento oncologico®*.

A avaliacdo de um paciente idoso com cancer deve
considerar aspectos multifatoriais como comorbidades
e alteragdes fisiologicas individuais*’®. Diante disso, a
Avaliagdo Geriatrica Ampla (AGA) tornou-se essencial
aos profissionais de saude, permitindo a determinagao de
interveng¢do mais adequada e individualizada®””.

Ela ¢ definida como meio de diagndstico com
abordagem interdisciplinar e multidimensional com o
proposito de determinar a capacidade médica, psicologica
e funcional do idoso, com a finalidade de tragar uma
estratégia de tratamento e acompanhamento a longo
prazo”!®. Os componentes da AGA sdo: funcionalidade,
cogni¢ao, humor/estado emocional, socioeconémico,
estado nutricional, polifarmacia, comorbidades’.

A AGA quando utilizada na oncogeriatria classifica
os pacientes em saudaveis (passiveis de tratamento
quimioterapico), vulneraveis (passiveis de intervengdes
menos invasivas) e frageis (indicacdo de tratamento
paliativo). Estudos relatam relag@o entre os resultados
obtidos na avaliagdo geriadtrica ampla e a tolerancia ao
tratamento quimioterapico, influenciando na escolha do
manejo adequado para cada individuo!'*'2. Num estudo
publicado em 2014, a AGA foi descrita como preditor
de mortalidade, principalmente em pacientes avaliados
como frageis". Apesar dessa relagdo ser bem estabelecida
quando se trata dos pacientes frageis, ainda se questiona
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a melhor conduta a ser tomada no que se refere aos
pacientes classificados como vulneraveis. O objetivo desse
estudo € determinar o valor preditivo da AGA em relagao
a toxicidade e mortalidade nos pacientes oncoldgicos
idosos classificados como vulneraveis, submetidos a
quimioterapia.

METODO

Realizou-se um estudo do tipo coorte prospectiva
para determinar o valor preditivo da AGA na avaliacdo da
toxicidade e mortalidade dos pacientes oncologicos idosos
submetidos ao tratamento quimioterapico, utilizando como
grupo controle os pacientes classificados como saudaveis.
Neste estudo participaram 254 pacientes e todos eles foram
submetidos a quimioterapia.

A coleta de dados foi realizada no periodo de marco a

abril de 2018, apos aprovagio no Comité de Etica e Pesquisa
do Instituto de Medicina Integral Professor Fernando
Figueira - IMIP/PE (CAAE:78309517.0.0000.5201), sendo
as informagdes extraidas do banco de dados ja construido
do estudo Ancora disponivel online no sistema ASPX
utilizando a ferramenta geneXus versdo X Ev2 MS SQL
SERVER versao 2008 R2 e disponibilizado no site. A
obtenc¢do de informagdes e seu preenchimento foram por
meio de equipe multidisciplinar, a qual preencheu multiplos
scores de avaliagdo do idoso.
Todos os sujeitos envolvidos na pesquisa assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
antes de serem incluidos voluntariamente no projeto
Ancora. Desta forma, o atual projeto solicitou Dispensa
de TCLE, visto que foi realizado baseado no banco de
dados ja construido a partir do projeto ancora. Do ponto
de vista normativo, o projeto esta em conformidade com a
Resolugao 466/12 do Conselho Nacional de Saude.

Este estudo esta livre de conflitos de interesse
particular ou institucional. Todos os equipamentos para
a pesquisa foram adquiridos com recursos dos proprios
pesquisadores e tendo o compromisso com a publicacao
independentemente dos resultados.

A amostra do estudo foi obtida através uma
amostragem ndo probabilistica, de conveniéncia,
obedecendo aos critérios de inclusdo: idosos portadores
de cancer e submetidos ao tratamento quimioterapico
acompanhados no ambulatério de oncogeriatria; e de
exclusdo: pacientes que ndo foram submetidos a tratamento
quimioterapico; Obitos com menos de 24 horas apds a
admissdo no estudo; cancer de pele, tipo basocelular ou
epidermdide ndo metastasico; pacientes com diagndstico
prévio de cancer, exceto cancer de pele, tipo basocelular
ou epidermoide ndo metastasico.

As variaveis do estudo incluiam: AGA;
Obito; Variaveis Socio Demograficas e Biologicas:
caracteristicas biologicas (idade, sexo, estado nutricional) e



sociodemograficas (escolaridade e estado civil) e Variaveis
Clinicas. As variaveis quantitativas foram apresentadas em
numero absoluto (N) e em percentual (%) da populacao
estudadas. O estado nutricional dos pacientes foi avaliado
de acordo com o questionario MAN (miniavaliagao
nutricional). Para definir a AGA, foram utilizados: indice
de Charlson, escala de performance de Karnofsky, Mini
Mental, Escala de Depressao geriatrica, ficha de atividade
fisica, time up and go, escala de performance paliativa,
indice de Katz, Questionario de qualidade de vida (EORTC
QLQ C30). Os pacientes, entdo, foram categorizados em
saudavel (independente), vulneravel (semi dependente) e
sinais de fragilidade (dependente).

A partir do levantamento das informagdes no banco
de dados do projeto Ancora, criou-se um novo banco
no Programa Excel 2013, composto pelas varidveis do
presente estudo, o qual foi cuidadosamente digitado pelos
pesquisadores. Ao término da digitagdo, o banco de dados
foi analisado e foram corrigidas eventuais inconsisténcias.

A analise dos dados foi efetuada utilizando os
Softwares SPSS 13.0 (Statistical Package for the Social
Sciences) para Windows. Inicialmente, foram construidas
tabelas de distribuicdo de frequéncia das variaveis
estudadas e na analise univariada foi usado o chi-quadrado
e Teste de Fisher, quando indicado. Por fim, considerou-
se o nivel de significancia de 5% e todos os testes foram
aplicados com 95% de confianca.

RESULTADOS

Um total de 254 pacientes foram incluidos no
estudo, sendo a maioria menor de 75 anos (71,7%), 29,6%
eram analfabetos e 66,9% eram do sexo feminino (Tabela

1.

Tabela 1 — Caracteristicas sociodemograficas dos participantes

Variaveis n %
Idade
<75 anos 182 71,7
75 ou mais 72 28,3
Sexo
Feminino 170 66,9
Masculino 84 33,1
Estado Civil
Com Companheiro 112 44,1
Sem Companheiro 142 55,9
Escolaridade
Analfabeto 76 29,9
Menos de 8 anos de estudo 129 50,8
Mais de 8 anos de estudo 49 19,3
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O cancer de mama foi o tumor primario mais
frequente (30,7%) e 24,4% dos pacientes incluidos no
estudo quando receberam o diagnostico ja apresentavam
a doenga no cenario metastatico (Tabela 2). A maioria dos
pacientes realizou algum tipo de tratamento complementar
€ 46,5% apresentaram alguma intercorréncia clinica durante
0 acompanhamento (Tabela 2).

Tabela 2 Caracteristicas clinicas dos participantes

Variaveis n %

Tumor Primario

Mama 78 30,7
Ginecologico 56 22,0
Gastrointestinal 56 22,0
Prostata 37 14,6
Pulmao 20 7,9

Outros 7 2.8

Metastase

Sim 62 24,4
Nio 192 75,6
Tratamento complementar

Sim 133 52,3
Nio 121 47,7
Quais tratamentos complementares

Radioterapia 51 20,1
Hormonioterapia 44 17,3
Cirurgia 26 10,2
Mais de um tratamento 12 4,7

Intercorréncias

Sim 118 46,5
Nao 91 35,8
Sem informagao 45 17,7
Quais intercorréncias

Infecgdes 36 30,5
Internamentos 14 11,9
Outros 2 1,7

?gf;rscgirgtﬁ?a 66 55,9
Estado nutricional

Nutrido 116 45,7
Risco de desnutrigao 103 40,6
Desnutrido 35 13,8
Mortalidade

Sim 94 37,0
Nao 160 63,0
AGA

Saudavel 107 42,1
Vulneravel 102 40,2
Sinais de fragilidade 13 5,1

Sem informacgéo 32 12,6

AGA: Avalia¢do Geriatrica Ampla
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A mortalidade durante o seguimento foi em
torno de 37%. Dentre os pacientes classificados como
vulneraveis, observou-se uma taxa elevada de mortalidade
(58,1%) quando comparados aos pacientes saudaveis

Tabela 3 - Frequéncia dos participantes classificados pela AGA em vulneraveis e saudaveis de acordo com variaveis sociodemograficas

(p=0,046). No que se refere ao estado nutricional e aos
pacientes metastaticos, observou-se uma associagao
estatistica entre o déficit nutricional (p<0,001) e a presenga
de metastase (p=0,004) na populacdo vulneravel (Tabela 3).

e clinicas
AGA
Variaveis Vulneraveis Saudavel p-valor
n (%) n (%)

Idade
<75 anos 67 (45.,9) 79 (54,1) 0,200 *
75 ou mais 35 (55,6) 28 (44.,4)
Sexo
Feminino 65 (46,8) 74 (53,2) 0,405 *
Masculino 37 (52,9) 33 (47,1)
Mortalidade
Sim 43 (58,1) 31 (41,9) 0,046 *
Nio 59 (43,7) 76 (56,3)
Estado nutricional
Nutrido 27 (27,3) 72 (72,7) <0,001 *
Risco de desnutricdo 52 (64,2) 29 (35,8)
Desnutrido 23 (79,3) 6 (20,7)
Metastase
Sim 36 (65,5) 19 (34,5) 0,004 *
Nao 66 (42.,9) 88 (57,1)

(*) Teste Qui-Quadrado (**) Teste Exato de Fisher
AGA: Avaliacdo Geriatrica Ampla

Na Tabela 4, observa-se a associagdo entre o déficit
nutricional e mortalidade (p=0,003), na qual a maioria dos

pacientes desnutridos (51,4%) vieram a dbito durante o

seguimento.

Tabela 4 - Frequéncia de mortalidade de acordo com caracteristicas sociodemograficas e clinicas

MORTALIDADE
Variaveis Sim Niao p-valor
n (%) n (%)
Idade
<75 anos 63 (34,6) 119 (65.,4) 0,209 *
75 ou mais 31(43,1) 41 (56,9)
Sexo
Feminino 57 (33.5) 113 (66,5) 0,102 *
Masculino 37 (44,0) 47 (56,0)
Estado nutricional
Nutrido 30 (25,9) 86 (74,1) 0,003 *
Risco de desnutricdo 46 (44,7) 57 (55,3)
Desnutrido 18 (51,4) 17 (48,6)
Metastase
Sim 29 (46,8) 33 (53,2) 0,067 *
Nao 65 (33,9) 127 (66,1)

(*) Teste Qui-Quadrado (**) Teste Exato de Fisher
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No que se refere aos pacientes vulneraveis (40,2%),
nota-se que foi o grupo de pacientes que mais apresentou
intercorréncias durante o seguimento (46%), além disso
apresentou o maior percentual de mortalidade (46%),
quando comparados ao total de pacientes incluidos no
estudo. J4 em relacdo aos pacientes frageis (5,1%), os dados
mostram que apenas 5% apresentaram intercorréncias e
7% foram a dbito

DISCUSSAO

O presente estudo revela que dentre 254 pacientes
que realizaram tratamento quimioterapico no servigo de
Oncologia da institui¢do e foram submetidos a AGA, 94
pacientes (37,0%) foram a 6bito e 32 pacientes ndo tinham
seus dados sobre a AGA descritos. Os resultados também
apontam que a mortalidade foi de 58,1% nos pacientes
vulneraveis.

A descoberta e o desenvolvimento da quimioterapia
antineoplasica proporcionou queda na taxa de mortalidade
em pacientes com cancer, entretanto sabe-se que este tipo
de tratamento causa efeitos toxicos, pois os quimioterapicos
ndo atuam exclusivamente sobre as células cancerigenas,
atingindo também células saudaveis dos 6rgéos e sistemas'’.
Quando se trata de uma populacdo organicamente mais
fragil, como ¢ o caso da populacdo idosa, o tratamento
quimioterapico de forma plena deve ser avaliado com
cautela, visto que a toxicidade do mesmo pode ser tdo
prejudicial quanto os eventos naturais da propria doenga. '8
Ainda assim, 13 pacientes classificados como frageis neste
estudo fizeram ou estavam fazendo quimioterapia.

De acordo com Hamaker et al.’, os estudos que
avaliam efeitos quimioterdpicos na populacdo idosa
sdo escassos, 0 que muitas vezes leva o oncologista a
tratd-los em excesso, aumentando consequentemente a
morbimortalidade associada ao tratamento. Ha descrigdo
na literatura de que a fragilidade no idoso diagnosticada
pela AGA ¢ um preditor de mortalidade’®.

Quando se avalia a AGA e seus resultados em relagdo
a toxicidade ao tratamento quimioterapico, nao existe um
consenso na literatura. Ha estudos que concluiram que os
dados para uma tomada de decisdo do tratamento utilizando
a AGA como valor preditivo de toxicidade quimioterapica
sao inconsistentes, enquanto outros demonstraram relagao
direta entre estados de fragilidade, toxicidades e risco
nutricional com mortalidade e possibilidade de ndo
completar o tratamento quimioterapico!!+1¢,

Nao ha uma abordagem uniforme para classificar
os pacientes em diferentes grupos de risco. O esquema de
classificacao mais utilizado € a classificagdo em saudaveis,
vulneraveis e com sinais de fragilidade desenvolvida por
Balducci e Stanta'®. Essa abordagem de classificagdo
recomenda terapia padrao para pacientes saudaveis, terapia
ajustada para aqueles classificados como vulneraveis e
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melhor tratamento de suporte ou paliativo para aqueles
classificados como frageis®.

Neste estudo, identificamos um aumento da
mortalidade em pacientes tidos com vulneraveis, refor¢ando
o valor da AGA na predicdo de toxicidade neste grupo de
pacientes. Além disso, a maioria dos que apresentaram
complicacdes foram os vulneraveis, sendo infec¢des o
tipo de intercorréncia mais prevalente. Outrossim, alguns
participantes do estudo foram classificados como frageis,
apesar de a literatura determinar que esses pacientes
deveriam receber apenas tratamento paliativo, reforcando
que possivelmente haveria um tratamento excessivo para
estes pacientes®.

Um achado que merece discussdo é o fato de
que a maioria dos pacientes vulneraveis tinham risco de
desnutricdo ou eram desnutridos. Sabe-se que dominios
particulares, como nutri¢do e estado funcional, foram
preditores significativos de toxicidade relacionada ao
tratamento de pacientes com cancer’!, e o fato de que
a maioria dos pacientes vulneraveis tinham risco de
desnutricdo ou eram desnutridos nos faz sugerir se, dentre
os dominios incluidos na AGA, a nutri¢do seria um dos
maiores impactantes na toxicidade do tratamento oferecido
e que uma intervengao precoce poderia diminuir o impacto
negativo do tratamento nesta populacao.

Caillet et al.?!, através de uma revisdo sistematica,
analisaram os componentes da AGA e seu uso na pratica
clinica e descobriram que o comprometimento funcional,
a desnutri¢ao e comorbidades estavam independentemente
associados a toxicidade da quimioterapia.

Além desta revisao sistematica, um estudo holandés
avaliou prospectivamente, por meio da avaliagdo geriatrica,
pacientes idosos com céncer tratados com quimioterapia
antes e ap6s a conclusio de 6 meses de quimioterapia. Os
autores descobriram que o estado nutricional (baseado
na Mini Avalia¢do Nutricional) e a cogni¢ao (baseada no
Mini-Exame do Estado Mental) estavam associados de
forma independente a interrupg@o da quimioterapia. Ainda
afirmaram que o estado nutricional e aumento da pontuagdo
Groningen Frailty Index (instrumento que determina o
nivel de fragilidade em pacientes idosos) também foram
associados ao aumento da mortalidade®.

Vale ressaltar ainda que a maioria dos pacientes
deste estudo ndo apresentava metastases. Entretanto, dentre
aqueles que as apresentavam, a maioria era pacientes
vulneraveis. Sabe-se que o local e o grau de metastases
sdo fatores progndsticos em varios tipos de canceres ¢ em
um estudo publicado em 2018 foram identificados dois
fatores de risco associados a vulnerabilidade ao tratamento
de primeira linha com base na avaliagdo antes do inicio do
tratamento em pacientes idosos com céncer. Esses fatores
de risco foram metastases para> 2 6rgaos e estado funcional
fisico avaliado pelo EORTC-QLQC30; tais variaveis
indicam, respectivamente, a carga tumoral metastatica e o
estado funcional do paciente®.
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As limitagdes deste estudo foram: um ntmero
pequeno de participantes, a ndo descricdo do desfecho de
cada paciente apds conclusao do tratamento antineoplasico,
ter sido realizado em um uinico centro de oncologia e sem o
exato motivo do 6bito. Um niimero maior de pacientes e a
participacdo de outros centros de oncologia sdo necessarios
para melhor determinar o uso da AGA como preditor
de morbimortalidade em pacientes oncoldgicos idosos

classificados como vulneraveis, submetidos a quimioterapia

CONCLUSAO

A AGA ¢ uma ferramenta importante para auxiliar
no prognostico dos pacientes oncoldgicos submetidos
ao tratamento quimioterdpico, sendo a nutri¢do desses
pacientes um importante fator.

Participagdo dos autores: Informamos, para devidos fins, que o artigo foi confeccionado em conjunto pelo grupo de autores com o
grau de participag@o seguinte: Coleta de dados (Germano L, Macedo S, Domingues M). Orientagdo organizacional e sobre a esséncia,
argumentagdo e relevancia do trabalho: (Lima L, Travassos R). Analise, pesquisa dos artigos, leitura ¢ exclusdo de pesquisas nao
pertinentes ao envolvimento do tema escolhido: (Lima DL, Cordeiro RN, Lima L, Travassos R, Germano L, Macedo S, Domingues M).
Leitura e escrita do contetido: (Lima DL, Germano L, Macedo S, Cordeiro RN). Revisdo do texto quanto a integridade e veracidade
quanto as fontes utilizadas: (Lima L, Travassos R, Lima D, Cordeiro RN). Dessa forma, o grupo de autores certifica participagdo conjunta
na confec¢ao do artigo, esperando contribuir no tema em questao.
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