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RESUMO

Alves, Fabiola Vasconcelos. Instrumento de Avaliacdo Clinica para Prescricao
Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia: Construcéo e
Validagao. Dissertacdo (Mestrado) — Faculdade de Ciéncias da Saude, Universidade
de Brasilia, Brasilia, 2021.

Trata-se de pesquisa metodolégica com objetivo de desenvolver e validar um
instrumento de avaliacdo clinica enquanto estratégia para promover a seguranca da
prescricdo de tratamento antineoplasico sistémico em oncologia. O instrumento foi
desenvolvido a partir de revisdo integrativa da literatura e critérios de guidelines
disponiveis e é composto por: identificacdo e caracterizacdo clinica do paciente;
avaliacdo clinica e de toxicidade; avaliacdo de resposta ao tratamento; e plano
terapéutico. Para a validagéo, foi utilizada a Teoria da Psicometria proposta por
Pasquali como referencial te6rico-metodologico no processo de validagéo. Para isso,
foi considerado o indice de Concordancia de, no minimo, 80%, a fim de se garantir a
adequacao do material. Para a escolha dos participantes do estudo, foi usada a
amostragem ndo probabilistica intencional, com base nos critérios adaptados do
modelo de Fehring. Os dados foram obtidos por meio de ferramenta de avaliagéo na
forma de escala Likert, com 5 niveis de entendimento acerca dos itens, os quais foram
distribuidos em 3 blocos de analise. Compuseram a amostra 6 peritos na area
tematica do instrumento de avaliacdo clinica. Todos os itens abordados foram
considerados adequados e/ou totalmente adequados nos 3 blocos de analise
propostos: objetivos - 93,33%, estrutura e apresentacdo — 93,33%, relevancia — 100%.
Portanto, o instrumento, intitulado “Instrumento de Avaliagao Clinica para Prescricao
Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia”, foi considerado valido

segundo conteudo.

Palavras chaves: Antineoplasicos; Efeitos Colaterais e Reacdes Adversas

Relacionados a Medicamentos; Seguranca do Paciente.



ABSTRACT

Alves, Fabiola Vasconcelos. Clinical Assessment Instrument for Safe Prescription
of Systemic Antineoplastic Treatment in Oncology: Construction and Validation.
Dissertation (Masters) — Health Sciences School, University of Brasilia, Brasilia, 2021.

This is methodological research with the objective of developing and validating
a clinical assessment instrument as a strategy to promote the safety of the prescription
of systemic antineoplastic treatment in oncology. The instrument was developed from
an integrative literature review and criteria of available guidelines and is composed of:
identification and clinical characterization of the patient; clinical and toxicity
assessment; assessment of response to treatment; and therapeutic plan. For
validation, the Theory of Psychometry proposed by Pasquali was used as a theoretical-
methodological framework for the validation process. For this, the Agreement Index of
at least 80% was considered, to ensure the adequacy of the material. To choose the
study participants, intentional non-probabilistic sampling was used, based on criteria
adapted from the Fehring model. Data were obtained through an assessment
instrument in the form of a Likert scale, with 5 levels of understanding about the items,
which were distributed into 3 blocks of analysis. The sample consisted of 6 experts in
the thematic area of the clinical assessment instrument. All items addressed were
considered adequate and/or totally adequate in the 3 proposed blocks of analysis:
objectives - 93.33%, structure and presentation - 93.33%, relevance - 100%.
Therefore, the instrument entitled “Clinical Assessment Instrument for the Safe
Prescription of Systemic Antineoplastic Treatment in Oncology” was considered valid

according to content.

Keywords: Antineoplastics; Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions;
Patient safety.
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INTRODUCAO

EPIDEMIOLOGIA DO CANCER

Cancer € um termo que engloba um conjunto de mais de 200 doencas, em que
as células dividem-se descontroladamente e conseguem invadir outros tecidos. Esse
grupo de doencgas apresenta algumas caracteristicas comuns mas, ao mesmo tempo,
sdo diferentes quanto sua origem genética e histopatoldgica, progressao,

agressividade, prognastico, tratamento e resposta ao tratamento(1).

Nas ultimas décadas, as doencas crénico-degenerativas, como o0 cancer, estao
tornando-se cada vez mais incidentes e prevalentes. Isso se deve, em parte, ao
progressivo envelhecimento da populacdo e aumento na expectativa de vida ao
nascer, além de mudancas no estilo de vida e no ambiente, provenientes do

desenvolvimento socioecondmico, industrializacdo e urbanizagéo(2,3).

A Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer (International Agency for
Research on Cancer — IARC) divulgou relatério com dados estatisticos referentes a
36 tipos de cancer em 185 paises. Estima-se que havera 21,9 milhées de novos casos,
com 11,4 milh6es de morte por cancer no cenario mundial em 2025. Existe uma ampla
diversidade na incidéncia dos variados sitios primarios dentre as regiées do mundo

em decorréncia das diferencas socioeconémicas e de estilos de vida(4).

No Brasil, foi estimado o surgimento de cerca de 309 mil casos novos de cancer
para o sexo masculino e 316 mil para o sexo feminino no ano de 2020. Em homens,
os trés tipos mais incidentes foram os canceres de préstata, intestino (célon e reto) e
pulmao, enquanto, nas mulheres, foram os de mama, intestino (c6lon e reto) e colo do
Gtero. A Figura 1 mostra a distribuicdo dos dez tipos de cancer mais incidentes que

foram estimados para 2020 em homens e mulheres(5).
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Prostata 65.840 29,2% Mama feminina 66.280 29,7%
Colon e Reto 20.540 9,1% Homens Mulheres Colon e Reto 20.470 9,2%
Traqueia, Bronquio e Pulmao 17.760 7.9% Colo do utero 16.710 7.5%
Estémago 13.360 5,9% Traqueia, Brénguio e Pulméo 12.440 5,6%
Cavidade Oral 11.200 5,0% Glandula Tireoide 11.950 5,4%
Es6fago 8.690 3,9% Estdmago 7.870 3,5%
Bexiga 7.590 3,4% Ovério 6.650 3,0%
Linfoma n&o Hodgkin 6.580 2,9% Corpo do atero 6.540 2,9%
Laringe 6.470 2,9% Linfoma nao Hodgkin 5.450 2,4%
Leucemias 5.920 2,6% Sistema Nervoso Central 5.230 2,3%

Figura 1 - Distribuicdo proporcional dos dez tipos de cancer mais incidentes estimados para 2020 por
sexo, exceto o de pele ndo melanoma*.

*Numeros arredondados para multiplos de 10

Fonte: Brasil, 2020.

TRATAMENTO ANTINEOPLASICO

Os principais objetivos do tratamento antineoplasico séao: cura; prolongamento
da vida; e melhora da qualidade de vida. Cirurgia, radioterapia e tratamento
antineoplasico sistémico sdo as principais formas de tratar o cancer, podendo ser
usadas em conjunto. Atualmente, poucas sao as neoplasias malignas tratadas com
apenas uma modalidade terapéutica, sendo a melhor sequéncia do tratamento

escolhida a depender do tipo do tumor(2).

O tratamento antineoplasico sistémico, que envolve o uso de quimioterapia,
hormonioterapia e imunoterapia, € utilizado em uma ampla variedade de grupos de
pacientes com diagnéstico de céancer, podendo ser administrado com intuito
potencialmente curativo ou paliativo. Em regimes de tratamento que visam a cura,
doses maximas toleradas dos medicamentos sdo fornecidas para alcancar maior
efichcia. Em tratamentos paliativos, o objetivo principal € aliviar ou retardar os
sintomas relacionados ao cancer e, portanto, as doses dos antineoplasicos séo

frequentemente ajustadas para minimizar a toxicidade relacionada ao tratamento(6).

A quimioterapia tem como objetivo eliminar preferencialmente células do tumor
por explorar as caracteristicas que as tornam diferentes das células normais. O melhor

conhecimento sobre os mecanismos de controle da proliferagcdo celular e das
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mutacdes que, acumuladas, levam a promocéao e progressao de neoplasias, permite
o desenvolvimento de drogas citotdxicas que inibem pontos criticos no crescimento e

sobrevivéncia das células tumorais(1).

Alguns agentes aprimoram a resposta imune contra o tumor, quando atuam em
alvos moleculares, suprimindo a resposta imune ou ativando a sinalizagdo que
amplifica a resposta imune(l). Os Inibidores de checkpoints imunes (ICPis)
revolucionaram o tratamento de muitos tipos diferentes de cancer. Esses inibidores
funcionam bloqueando caminhos chamados pontos de checagens. Essas vias de
verificacdo sdo mecanismos para o sistema imunolégico humano controlar a resposta
imune. As proteinas do ponto de checagem imune, o linfécito T citotoxico associado a
4 (CTLA-4) e a proteina 1 da morte celular programada (PD-1) sdo receptores
expressos na superficie das células T citotdxicas que interagem com seus ligantes
CD80 / CD86 no caso de CTLA-4 e ligante de morte programada 1 (PD-L1) no caso
de PD-1. Essas vias podem ser cooptadas para ajudar as células cancerigenas a
evitar a morte mediada por células T citotdxicas. Os ICPis funcionam impedindo que
0S receptores e ligantes se juntem, interrompendo a sinalizacdo e liberando a

atividade citotéxica da célula T (7,8).

Embora haja reconhecido beneficio do tratamento antineoplasico sistémico,
ainda € muito comum a ocorréncia de eventos adversos associados, gerando atraso
na liberacdo dos ciclos dos protocolos de tratamento, ndo adeséo terapéutica e gastos
adicionais com cuidados de saude para manejo de toxicidades. Esse contexto pode,
ainda, piorar a qualidade de vida do paciente e levar a falta de confianca em relacao

ao tratamento(9).

Os pacientes submetidos a quimioterapia podem apresentar eventos adversos
em diferentes graus de gravidade, que incluem nauseas, vémitos, mucosite, diarreia,
fadiga e supressdo de medula 6ssea. Para reduzir a gravidade desses eventos
adversos e melhorar a tolerabilidade do tratamento, é possivel ajustar as doses dos
medicamentos e, prescrever antibioticos profilaticos, fatores de crescimento e
medicamentos de suporte, como antieméticos. A quimioterapia permanece, no
entanto, sendo um tratamento de alto risco com significativo potencial de

complicagBes permanentes e até fatais(6).
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A mortalidade dentro de 30 dias ap6s quimioterapia varia de <1% a 10%,
dependendo da populacéo de pacientes tratada, com maior mortalidade em pacientes
menos aptos que recebem tratamentos com intengao paliativa(10,11). A proporcao de
pacientes que morrem no periodo de 30 dias apds o recebimento de tratamento
antineoplasico sistémico esta potencialmente relacionada a ma tomada de decisao
médica com relacdo a indicacdo do tratamento. Para evitar tais danos a esses
pacientes, pode-se usar a proporcao de pacientes que morrem no periodo de 30 dias
apos tratamento antineoplasico como indicador de qualidade de atendimento; sendo,
consequentemente, uma medida que permite compreender melhor os fatores que
predizem a mortalidade precoce e identificar os pacientes para 0s quais o tratamento

poderia ser melhorado(12—-14).

Ja4 o0 uso de ICPis esta associado a um espectro de eventos adversos
relacionados ao seu mecanismo de ac¢ado que é bastante diferente de outras terapias
sistémicas, como a quimioterapia citotoxica. Esses eventos adversos geralmente sédo
imunomediados e podem afetar varios oOrgdos do corpo como pele, trato
gastrointestinal, pulmdes, tireoide, adrenal, hipdéfise, tecido musculoesquelético, rins;
além dos sistemas nervoso, hematoldgico, cardiovascular e ocular. A terapia com
ICPis geralmente pode ser continuada na presenca de eventos adversos relacionados
ao sistema imunologico (EAris) com monitoracdo rigorosa. No entanto, EAris
moderados a graves podem estar associados a declinios severos na funcdo dos
orgdos e na qualidade de vida, e resultados fatais foram relatados. Assim, essas

toxicidades requerem deteccdo precoce e gerenciamento adequado(8).

SEGURANCA DO PACIENTE

O tratamento antineoplasico sistémico vém melhorando continuamente e o
namero de pacientes que se beneficiam de tais tratamentos esta aumentando
rapidamente. Contudo, este € um tratamento de alto risco, com potencial para causar
morbidade e mortalidade significativas aos pacientes. Com isso, surge a necessidade
de rever a qualidade e seguranca da prescri¢cdo do tratamento antineoplasico(6).
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Eventos adversos no processo de assisténcia a saude sdo comuns, podendo
causar dano ao paciente. Sendo assim, é importante identificar a natureza e os
motivos determinantes dos erros, para que acdes preventivas sejam instituidas. Os
erros no processo de utilizagdo de medicamentos sdo considerados importantes
fatores contribuintes para a diminuigcdo da segurancga do paciente. Portanto, a adogao
de medidas para reduzir erros humanos, minimizando as falhas de memoria,
promovendo acesso a informacdes sobre os medicamentos e desenvolvendo padrbes
internos de treinamento, diminui a chance de erros e aumenta a possibilidade de sua

deteccgdo antes de resultar em prejuizo ao paciente(15).

No Reino Unido, questdes de seguranca relacionadas a prescricdo de
antineoplasicos foram destacadas no National Confidential Enquiry into Patient
Outcome and Death (NCEPOD), relatério de revisdo de pacientes que morrem dentro
de 30 dias ap6s a administracdo de tratamento antineoplasico sistémico. Concluiu-se
gue em 49% dos casos revisados havia espaco para melhoria na assisténcia prestada.
Para 19% dos pacientes a decisdo de iniciar o tratamento foi considerada
“inapropriada”, em 36% dos pacientes ndo havia documentacdo de toxicidade de
ciclos anteriores e em 46% dos casos a resposta ao tratamento ndo havia sido
avaliada. Apés a revisao, verificou-se que mais de 13% dos pacientes deveriam ter
tido reducédo da dose, 14% deveriam ter tido atraso no tratamento e em 12% dos
pacientes continuou-se a administrar a medicacdo apesar de progressao Obvia da
doenca(16).

As diretrizes da American Society of Clinical Oncology (ASCO) recomendam a
nao indicacdo de tratamento antineoplasico sistémico para pacientes com tumores
sélidos que ndo se beneficiaram de tratamento prévio e apresentam Eastern
Cooperative Oncology Group (ECOG) Performance Status com pontua¢cdo maior ou
igual a 3, isto é, paciente sintomatico, que se encontra acamado mais que 50% do
dia(17). O ECOG Performance Status esta relacionado a tentativa de quantificar o
bem-estar geral dos pacientes e é frequentemente usado como um indicador para

avaliar se o paciente sera capaz de tolerar e responder ao tratamento(18).

A Sociedade de Imunoterapia do Cancer (SITC) estabeleceu um grupo de
trabalho de gerenciamento de toxicidade multidisciplinar, que se reuniu para
desenvolver recomendacfes para padronizar o gerenciamento de eventos adversos

relacionados ao sistema imunolégico (EAris). O manejo eficaz de EAris depende do
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reconhecimento precoce e da intervencdo imediata com imunossupressédo e / ou
estratégias imunomoduladoras adequadas ao 6rgédo afetado e a gravidade da
toxicidade. Médicos especialistas, enfermeiras e farmacéuticos familiarizados com
EAris devem ser envolvidos precocemente, e a hospitalizagdo pode ser necessaria
em EAris graves (= grau 4), em grau 3 que ndo respondem a terapia, ou para agilizar
a investigacao e prevenir complicacbes com risco de vida. A educacao do paciente
sobre o potencial de desenvolvimento de EAirs € um componente-chave de qualquer
discussdo pré-tratamento com pacientes considerados candidatos para

imunoterapia(7).

Diretrizes nacionais e internacionais fornecem informacdes sobre elementos
essenciais que devem ser incorporados e documentados em avaliagdes de tratamento
antineoplasico sistémico, com o objetivo de auxiliar o profissional de satde na tomada
de decisao clinica, a fim de melhor avaliar os pacientes que estdo aptos a receber o
tratamento(19-29).

Esses critérios sao definidos com relacdo ao que deve ser registrado para cada
paciente antes de iniciar o tratamento antineoplasico sistémico. Inclui documentagéo
clara da intengcao do tratamento, selecao do protocolo de tratamento e definicdo do
namero de ciclos, bem como as investigacdes necessarias antes do inicio e durante
o tratamento para avaliacdo de resposta. Portanto, deve-se registrar antes de cada

ciclo de tratamento:

¢ Resultados de investigacdes seriadas essenciais aplicaveis aquele ciclo;

e Regime de tratamento, numero do ciclo e intencdo do tratamento;

e Modificacdes de doses e se serdo ou ndo permanentes;

e Atrasos no ciclo (ou administracéo);

e Novos medicamentos de suporte (antieméticos, fator estimulador de colénias
de granulécitos - G-CSF, por exemplo);

e Status de desempenho (classificado de acordo com o Sistema da
Organizacao Mundial de Saude - OMS);

e Toxicidade apos o ciclo anterior, classificagdo de acordo com os Critérios
Comuns de Terminologia para Eventos Adversos (CTCAE)(30);

e Avaliagado de resposta ao tratamento.
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INSTRUMENTO DE AVALIACAO CLINICA PARA PRESCRICAO SEGURA DO
TRATAMENTO ANTINEOPLASICO SISTEMICO EM ONCOLOGIA

Pensando em aumentar a seguranca da prescricdo do tratamento
antineoplasico sistémico, o Centro de Cancer do Hospital da Cidade de Belfast, na
Irlanda do Norte, desenvolveu um instrumento para melhorar a qualidade das
avaliacOes, de modo que a documentacéo incluisse pelo menos 95% dos parametros-
chave retirados dos padrdes do Manual for Cancer Services (MCS): Chemotherapy
Measures, que visa fornecer medidas nacionais de qualidade para melhor

atendimento do paciente(6,31).

Os registros das avaliagcbes estavam abaixo do ideal. A meédia da
documentacdo era de apenas 63%, com base em um sistema de pontuagcdo que
incorpora parametros de avaliagcdo do MCS, quando o alvo da documentagéo de
avaliacéo deveria ser de pelo menos 95%. A implantacdo do instrumento de avaliacao
correlacionou-se com melhorias na integridade geral da documentacéo de avaliacao,
incluindo documentacéo aprimorada do ECOG Performance Status para 99% de uma
linha de base de 88%. A melhora no registro foi vista positivamente pela equipe de
saude com 94% dos prescritores concordando que a iniciativa promove a seguranca

do paciente(6).

No Brasil, ndo ha instrumentos especificos, sejam eles desenvolvidos na lingua
portuguesa ou adaptados, que auxiliem na documentacdo apropriada das avaliagbes
de tratamentos antineoplasicos sistémicos ou de informagfes importantes
recomendadas em diretrizes internacionais. Dessa forma, a utilizacdo de um
instrumento de registro antes de cada ciclo do tratamento constitui-se em uma medida
simples e de baixo custo, que pode auxiliar na tomada de decisdes seguras em
relacdo as prescricdes de tratamento antineoplasico sistémico, melhorando a

gualidade e a seguranca da assisténcia prestada.
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CAPITULO 1 - REVISAO INTEGRATIVA DA LITERATURA

Para a construgéo do Instrumento de Avaliacdo Clinica para Prescrigcdo Segura
do Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia proposto no presente estudo,
foi realizada uma reviséo integrativa da literatura, com o objetivo de se agrupar a
literatura cientifica disponivel sobre o tema, tendo em vista o extenso contetdo
abordado na tematica do material. Foram identificados artigos sobre o cancer, o
tratamento antineoplasico sistémico e 0s seus eventos adversos, bem como 0s
cuidados necessarios para garantir a seguranca do paciente. Assim, esta revisao

integrativa da literatura foi essencial para embasar a elaborac&o do instrumento.

1.1 INTRODUCAO

Um dos propdsitos da Pratica Baseada em Evidéncias (PBE) é encorajar a
utilizacao de resultados de pesquisa junto a assisténcia a saude prestada nos diversos

niveis de atencgdo, reforcando a importancia da pesquisa para a pratica clinica(32).

No movimento da PBE, ha a necessidade de producdo de métodos de revisao
de literatura, os quais permitem a busca, a avaliacao critica e a sintese das evidéncias
disponiveis sobre o tema investigado, dentre 0s quais se destaca a revisdo integrativa.
Esse método tem a finalidade de reunir e sintetizar resultados de pesquisas sobre um
delimitado tema ou questao, de maneira sistematica e ordenada, contribuindo para o

aprofundamento do conhecimento do tema investigado (33).

1.2 REVISAO INTEGRATIVA

A revisdo integrativa foi realizada em seis etapas, a saber: definicdo da
hipotese ou questédo da pesquisa; amostragem ou busca na literatura; categorizacao
dos estudos; avaliagdo dos estudos incluidos na revisao; interpretacdo dos resultados;
e sintese do conhecimento e apresentacdo da revisdo(34). Foi utilizado o Fluxograma
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PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyzes)

como guia para conduzir esse estudo e relatar os resultados (35).

1.2.1 Pergunta Norteadora

Nesta etapa foi utilizada a estratégia PICO, acrénimo para Paciente/Problema,
Intervencdo, Comparagédo e Outcomes (desfecho), que se baseia na construgcéao de
uma pergunta para orientar a estratégia de busca(34). A pergunta definida foi: Quais
parametros relacionados ao perfil de toxicidade dos antineoplasicos devem ser
considerados para garantir a seguranca do paciente durante o tratamento

antineoplasico sistémico?

Desse modo, a estratégia PICO foi empregada conferindo-se a P: pacientes
com cancer submetidos a terapia antineoplasica sistémica, ao |: parametros para
prescricdo segura de antineoplasicos, ao C: sem comparador, e ao O: seguranca do

paciente.

1.2.2 Estratégia de Busca

Nesta revisdo integrativa, foram incluidos estudos originais publicados em
inglés, espanhol ou portugués, registrados nas bases eletronicas de dados no periodo
de 2010 a 2019, que continham informagdes sobre: eventos adversos relacionado ao
tratamento antineoplasico sisttmico em neoplasias ndo hematoldgicas; estratégias
para seguranca na prescricdo do tratamento antineoplasico sistémico; e estratégias
para farmacovigilancia e gerenciamento de risco.

Os critérios de exclusdo foram: estudos que ndo contemplavam informacdes
sobre eventos adversos relacionados ao tratamento antineoplésico sistémico em
neoplasias ndo hematolégicas, estratégias para seguranca na prescricdo do
tratamento antineoplasico sistémico e estratégias para farmacovigilancia e
gerenciamento de risco; estudos que incluiam pacientes menores de 18 anos; estudos

gue abordavam tumores hematoldgicos; estudos de pesquisa pré-clinica in vitro ou in
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Vvivo, e de pesquisa clinica em fase | ou fase Il; e revisdes sistematicas, meta-analises,
resumos, posters, cartas ao editor, opinides, capitulos de livro, relato de caso e,

protocolos de pesquisa.

Os estudos foram identificados por meio de estratégia de busca individual para
cada uma das seguintes bases eletronicas de dados: EMBASE (Excerpta Medica
dataBASE), LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude)
e PubMed (desenvolvido pelo National Center for Biotechnology Information), além de

busca na literatura cinzenta usando o Google Scholar.

Os descritores controlados indexados nas bases de dados, como Emtree,
DECs e MESH e palavras-chave selecionadas, foram cruzados utilizando os

operadores booleanos AND e OR, conforme Apéndice A.

As referéncias duplicadas foram removidas utilizando-se software apropriado
(EndNote Basic®). Todas as buscas eletronicas nas bases de dados foram realizadas
no dia 2 de julho de 2020.

A selecdo dos estudos foi realizada utilizando-se aplicativo online (Rayyan®,
Qatar Computing Research Institute). Na primeira fase, dois revisores (F.V.A. e
P.E.D.R.) analisaram, de forma independente, os titulos e resumos de todos os
estudos identificados e selecionaram aqueles que pareciam atender aos critérios de
inclusdo. Na segunda fase, 0s mesmos revisores procederam com a leitura completa
dos estudos selecionados na primeira fase, também de forma independente, e
excluiram aqueles que ndo atendiam aos critérios de inclusdo. Quaisquer divergéncias
na primeira ou na segunda fase foram resolvidas por discussao e consenso entre 0s

dois revisores.

A pesquisa bibliogréfica inicial identificou 1.595 estudos em 3 bases eletronicas
de dados. Ap6s a remocao das referéncias duplicadas, os titulos e resumos de 1.529
estudos foram analisados e 21 estudos foram selecionados para leitura na integra.
Adicionalmente, 1 estudo foi identificado no Google Scholar. Assim, dos 22 estudos
avaliados na integra, 14 foram excluidos e 8 preencheram os critérios de elegibilidade,

sendo incluidos nesta reviséo integrativa.
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Os estudos excluidos e 0 motivo de sua excluséo estao listados no Quadro 1.

Quadro 1 - Artigos excluidos da revisdo integrativa (n=14) e o motivo da exclusao

Autor, ano (n=14) Motivo da excluséo

Absolom et al, 2017
Baypinar et al, 2017
Belknap et al, 2010
Bhatt, 2019
Brutcher et al, 2018
Davis et al, 2019
Fyhr et al, 2015
Man et al, 2018
Otero et al, 2018
Palassin et al, 2019
Raschi et al, 2019
Reddy et al, 2019
Sendur et al, 2013
Thawer et al, 2017 2

(1) Estudos que ndo contemplavam informagdes sobre: eventos adversos relacionados ao tratamento
antineoplésico sisttmico em neoplasias ndo hematoldgicas ou estratégias para segurang¢a na
prescricdo do tratamento antineoplasico sistémico ou estratégias para farmacovigilancia ou
gerenciamento de risco;

(2) Resumos, posters, cartas ao editor, opiniées, capitulos de livro, relato de caso, protocolos de
pesquisa, meta-analises, revisdes sistematicas;

(3) Estudos que incluiam pacientes menores de 18 anos.

[E=Y
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A Figura 2 mostra o fluxograma dos processos de identificacéo, triagem e

inclusao dos estudos.
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Embase LILACS PubMed
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3 - Estudos que incluiam
pacientes menores de 18
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Estudos incluidos na sintese qualitativa
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J

Figura 2 - Diagrama de fluxo dos critérios de pesquisa e sele¢do de literatura (adaptado do Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses -PRISMA).

Fonte: Autoria prépria.
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1.2.3 Categorizacao e Avaliacdo dos Estudos Incluidos

Dois revisores (F.V.A. e P.E.D.R) organizaram e sumarizaram as informacoes
sobre os estudos incluidos: caracteristicas do estudo (autor, objetivo, pais e ano de
publicacdo), caracteristicas da populacdo (idade média, tamanho da amostra,
tratamento antineoplasico), delineamento do estudo, principais resultados e
conclusdes. Quaisquer divergéncias foram resolvidas por discusséo e concordancia

entre os dois revisores.

A avaliacdo da qualidade metodoldgica individual dos estudos incluidos na
amostra foi realizada por meio das ferramentas de avaliagdo metodol6gica proposta
pelo Joanna Briggs Institute (JBI) - Critical Appraisal Tools (36). Tal avaliacdo foi
realizada considerando a ferramenta adequada para o tipo de delineamento de cada
estudo. Dois revisores (F.V.A. e P.E.D.R.) avaliaram de forma independente os
estudos incluidos utilizando os checklists de acordo com o seu delineamento. Cada
uma das perguntas foi respondida com “sim”, “ndo” ou “n&o se aplica”. O objetivo da
avaliacdo da qualidade metodoldgica de um estudo é determinar até que ponto foi
abordada a possibilidade de viés em seu desenho, conducao e analise. Dessa forma,
os estudos incluidos foram categorizados conforme o risco de viés em: alto, quando o
estudo alcangou resposta “sim” abaixo de 49%; moderado, quando o estudo alcangou
o escore “sim” entre 50% e 69%; e, baixo, quando o estudo apresentou o escore de

“sim” acima de 70% (37).

Apos a andlise dos estudos, eles foram divididos em trés categorias. A primeira
categoria incluiu estudos que abordavam eventos adversos relacionados ao
tratamento antineoplasico sistémico em neoplasias ndo hematoldgicas. A segunda,
estudos que abordavam estratégias para seguranca na prescricdo do tratamento
antineoplasico. E a terceira categoria incluiu estudos que abordavam estratégias para

farmacovigilancia e gerenciamento de risco.

Todos os estudos foram publicados em inglés, de 2015 a 2019, e avaliaram o
tratamento antineoplasico sistémico. No total, 5 estudos abordaram eventos adversos
relacionados ao tratamento antineopldsico sistémico em neoplasias néo
hematoldgicas, incluindo 4.970 pacientes tratados com imunoterapia, terapia alvo e

guimioterapia (38—42). Um estudo avaliou questdes relacionadas a seguranca da
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prescricdo dos agentes antineoplasicos(9). Por fim, 2 estudos incluiram abordagem
de farmacovigilancia e gerenciamento de risco avaliando os efeitos adversos

relacionados a imunoterapia, quimioterapia e terapia alvo (43,44).

As caracterizacdes dos estudos incluidos nesta revisdo integrativa foram

descritas na Tabela 1.

Com base na avaliacdo da qualidade metodoldgica utilizando a ferramenta do
JBI , os escores totais dos estudos de acordo com o seu delineamento foram: 69,2%
para o ensaio clinico randomizado (ECR)(41); de 80% para os estudos
retrospectivos(40,42); de 87,5% a 100% para os estudos de prevaléncia(38,39,43,44)

e de 77,7% para o estudo quase-experimental(9) .

Portanto, 7 dos 8 estudos incluidos nesta revisdo integrativa, apresentaram
escore acima de 70%, alcancando baixo risco de viés e alta qualidade metodologica
segundo a ferramenta do JBI, e, um estudo apresentou score de 69,2%, alcancando

gualidade metodolégica moderada, conforme apresentado na Tabela 2.
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Tabela 1 - Sintese das caracteristicas dos estudos incluidos nesta reviséo integrativa (n=8)

(continua)
Numero de Tratamento
Ano, _ pacientes . A Delineamento do S S ~
. Objetivo < antineopla- Principais resultados Principais conclusdes
autor, pais ou reacdes sico estudo
adversas (n)
Estudos que abordaram eventos adversos relacionados ao tratamento antineoplasico sistémico em neoplasias ndo hematolégicas (n=5)
Caracterizar os 111 Sugere-se que eventos adversos
2018 _eventos ad_versos dg pacientes Estudo de A maioria recebgu imunoterapia relac_|onados a imunoterapia e
. imunoterapia e terapia o (63,1%). A frequéncia de eventos terapia alvo sejam identificados
Aguiar . prevaléncia . .
alvo relatados em Imunoterapia . adversos foi menor no grupo anti-PD-1. usando o banco de dados do
et al : 63 mulheres . realizado no . A
pacientes com Terapia alvo . Eventos adversos de grau 3 a 4 Registro do Cancer. A
| local e 48 homens periodo de 2011 a % d d botificacio d A
Portugal® melanoma localmente 2017 ocorreram em 15,3% dos casos, sendo  su notl_ icacao de EAs no cancer
avancado ou 61 anos mais comum no grupo de terapia alvo. pode ter implicagcdes potenciais para
metastatico a qualidade de vida do paciente.
A frequéncia de toxicidade cardiaca foi
Avaliar a associacdo maior no grupo que apresentava
0,

2019, entre FRCVs e Estudo de FnF;S\gS r(:ﬁigf[)asg ?3u§c;, ;’ %Jggsqgise Fatores de risco cardiovasculares
Canale toxicidade cardiaca 610 oT prevaléncia alzientes do ru’ o .ue N30 podem predizer toxicidade cardiaca
et al tardia em pacientes . . realizado no P grupo d tardia e seu controle deve fazer

tratados com pacientes Terapia alvo periodo de 2008 a apresentava FRCVs que . parte do programa de seguimento
Italia®®  antraciclinas com ou 2016 desenvolveram toxicidade cardiaca oncoldgico
tardia apresentaram FRCVs no 9
sem trastuzumabe L ~
momento da toxicidade néo relatado
anteriormente
A QT foi baseada em oxaliplatina
Investigar os fatores (40,1%), irinotecano (55,8%) ou ambos
2019 associados a Estudo (4,1%). O patologista descreveu 38,8% Existe uma provavel associacio
Des'aréin hepatotoxicidade retrospectivo das lesdes vasculares, incluindo entre esteatoﬁe atite nio alco%lica
eJ[ al devido a QT pré- 147 oT realizado no dilatacéo, regeneracado nodular e (NASH) e irinotegano A oxaliplatina
operatéria em pacientes periodo de janeiro peliose. A esteatohepatite foi arece levar a Iesﬁés vascu?ares
Franca® pacientes operados de de 2003 a maio de observada em 10,2% dos pacientes, P superiores
& metastase hepética por 2015 mais frequentemente apds o P

irinotecano e em pacientes com indice

céancer colorretal
de massa corporal > 25 kg/m?



Tabela 1 - Sintese das caracteristicas dos estudos incluidos nesta reviséo integrativa (n=8)

29

(continuacao)

Ndmero de
Ano I pacientes Tra;ament,o Delineamento do S L .
autor p;ais Objetivo ou reacdes antineopla- estudo Principais resultados Principais conclusfes
adversas (n) sico
ECR. Pacientes
20.15’ . Determinar S€ oS programados para Pacientes de alto risco tinham 2 a 4 Apesar da adi¢do de aprepitante,
Dranitsaris fatores de risco receber QT vezes mais probabilidade de sofrer de dexametasona e olanzapina, 0s
et al individuais do paciente adjuvante a base . P e : . pina,
com cancer de mama 152 oT de antraciclina niusea aguda, apesar da adicao de pacientes com alto risco de NVQT
41 AR pacientes aprepitante, dexametasona de duragdo devido a fatores de risco pessoais
Canada em estagio inicial foram . . ~ . .
. ) . prolongada e olanzapina em baixa ndo conseguiram atingir bom
poderiam piorar NVQT categorizadas .
entre baixo ou alto dosagem controle da nausea
risco para NVQT
30,6% das pacientes foram As hospitaliza¢bes de emergéncia
Avaliar o risco de hospitalizadas, sendo as causas mais a éspQT forgam relativamgnte
admissao hospitalar de comuns: neutropenia (30,8%), febre Eomuns Neutropenia foi 0
2019, emergéncia e Estudo (8,6%) e infecgbes (8%). As : r e Top
Tervonen resultados de retrospectivo hospitaliza¢des foram mais comuns em d|a_gn93t|c_o mais comum nas
etal sobrevida de 5 anos 3.950 QT realizado no mulheres usando protocolos contendo admissges, indicando que essas
< . pacientes Terapia Alvo P pr . admissdes podem estar
apo6s QT adjuvante periodo de 2008 a  docetaxel. A sobrevida global em cinco . N
(142 A . relacionadas a QT. Os resultados de
Australia® para cancer de mama 2012 anos foi semelhante para mulheres

operavel em estagio
inicial

sobrevida de cinco anos foram bons,
sem diferenga entre necessidade de
hospitalizagao

que foram (92,2%, IC 95% 90,7-93,8) e
nao foram hospitalizadas (93,1%, IC
95% 92,1-94,1)

Estudo que abordou estratégias para seguranga na prescricdo do tratamento antineoplasico (n=1)

Detectar e monitorar

2019, reacOes adversas da
Patel, QT e avaliar o impacto 1133
Gurumurthy das intervencdes dos . QT
pacientes

farmacéuticos clinicos
na minimizacao dessas
reacoes

india®

Estudo quase-
experimental de
centro Unico com
a primeira fase de
coleta de dados

de reacbes
adversas no
periodo de 2013 a
2014, seguido por
fase de
intervencao de
2014 a 2016

Reacdes mais comuns: vOomitos
(23,22%), alopecia (9,53%), diarreia
(8,67%) e mielossupressao (7,42%).

Administragdo inadequada de
antieméticos (22%), tratamento de
suporte subétimo (18%) e erros de

administracéo (16%) foram identificados
como fatores evitaveis. A taxa de
fatores evitaveis foi de 81% no periodo
pré-intervencgédo e 45% e 34% nos anos
pés-intervencdes

As interveng@es dos farmacéuticos
clinicos ajudaram a minimizar as
reacOes adversas evitaveis da QT
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Tabela 1 - Sintese das caracteristicas dos estudos incluidos nesta reviséo integrativa (n=8) (concluséo)

NUmero de

. Tratamento .
Ano, Objetivo pacientes antineopla- Delineamento Principais resultados Principais conclusbdes
autor, pais J ou reagdes sicop do estudo P P
adversas (n)
Estudos que abordaram estratégias para farmacovigilancia e de gerenciamento de risco (n=2)
Estudo de
prevaléncia,
2017, Caracterizar o perfi 1.018 anagseoetjvreer:?égrlos Inibidores de checkpoints estao
Ali and P reacoes As reacfes mais frequentes foram colite  associados a reacdes adversas
de seguranca do adversos ; X . ; ; .
Watson tratamento com adversas submetidos ao (51%), endocrinopatias (16%), imuno-mediadas, especialmente colite
ICPis em relacio as imuno- Imunoterapia Sistema de pneumonite (12 %), hepatite (11%), 4% e pneumonite. Estudos
Estados M relag mediadas o~ reacOes relacionadas a infusdo (4%), farmacoepidemiol4gicos séo
- rea¢es imuno- Notifica¢édo de . ~ . - g
Unidos da mediadas Eventos Adversos 3% nefrite (3%) e outras reagdes (3%) necessarios para avaliar os sinais
América*® 62 anos identificados
da Food and Drug
Administration
entre 2011 e 2015
Reacdes mais frequentes: nauseas e - ~
o : - A alta prevaléncia de reacdes
0, 0,
2016, Avaliar o padrédo de Eerlua?g n(?:?a Vorrgfj(;rso(ljﬁgfé)l’ irg%g?gsr(elg}gf)' adversas relacionadas a quimioterapia
Belachew reacOes adversas a 203 P lizad lafri P o - o € preocupante. A deteccao precoce
et al medicamentos em pacientes QT realizado no calafrios (11,3%) e anemia (9,3%). pode ajudar a minimizar o dano, seja
acientes com cancer 43,3 anos’ periodo de Sendo que, 65,8% foram grau 3-4 modificando a dose ou ’
244 P ' setembro de 2013  (nivel grave), 29,9% foram grau 1-2 . o : -
Etiopia tratados com QT . . disponibilizando terapias auxiliares e
a agosto de 2015 (nivel leve) e 4,3% foram grau 5 (nivel d
t6xico) e suporte

EAs: Eventos Adversos; ECR: Ensaio Clinico Randomizado; FRCVs: fatores de risco cardiovasculares; ICPis: Inibidores de Checkpoint Imunes; NVQT: nduseas e
vomitos induzidos por quimioterapia; QT: quimioterapia; PD-1: programmed cell death protein

Fonte: Autoria propria



31

Tabela 2 - Avaliacdo da qualidade metodoldgica dos estudos incluidos segundo checklist de avaliagao critica do JBI conforme delineamento do estudo

Referéncia Delineamento Q Q Q Q Q Q Q Q Q Q Q Q Q Total Risco
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
Aguiar et al., 2018938 Estudo de prevaléncia S N S S S S S S NA - - - - 875% Baixo
Ali, Watson, 2017943 Estudo de prevaléncia S s s s s s S S NA - . ; . 100% Baixo
Belachew et al., Estudo de prevaléncia 100% Baixo
20164 S S S S S S S S NA - - - -
Canale et al., 20199%° Estudo de prevaléncia S s s s N S S S NA - . , . 87,5% Baixo
Desjardin et al, 201940 Estudo retrospectivo S s S S S N N s . B, . 80% Baixo
1 i 0,
Dran|2tgal1r5|§4§:t al., ECR S N S N N N S s S s S 69,2% Moderado
Patey, Gurumurthy, Estudo quase experimental S S S N N S S S S 77, 7% Baixo
2019¢°° ) ) i )
Tervonen et al., Estudo retrospectivo 80% Baixo
2019542 S S S S S N N S S S - - -

Legenda: S (sim); N (ndo); NA (n&o se aplica)

aQuestdes da ferramenta JBI para ECR: Q1. A verdadeira randomizac¢do foi usada para atribuicdo de participantes a grupos de tratamento? Q2. A alocacao
para grupos de tratamento foi ocultada? Q3. Os grupos de tratamento eram semelhantes na linha de base? Q4. Os participantes eram cegos para a atribuicéo
do tratamento? Q5. Aqueles que administravam o tratamento estavam cegos para a atribuicdo do tratamento? Q6. Os avaliadores dos resultados estavam
cegos para a atribuicdo do tratamento? Q7. Os grupos de tratamento foram tratados de forma idéntica, exceto pela intervencdo de interesse? Q8. O
acompanhamento foi completo e, em caso negativo, as diferencas entre os grupos em termos de acompanhamento foram adequadamente descritas e
analisadas? Q9. Os participantes foram analisados nos grupos para os quais foram randomizados? Q10. Os resultados foram medidos da mesma forma para
os grupos de tratamento? Q11. Os resultados foram medidos de forma confiavel? Q12. Foi usada uma analise estatistica apropriada? Q13. O desenho do
estudo foi apropriado e quaisquer desvios do desenho RCT padrdo (randomizacéo individual, grupos paralelos) foram levados em considera¢do na condugéo
e andlise do estudo?

b Questdes da ferramenta JBI para estudo retrospectivo: Q1. Os grupos eram comparaveis, exceto pela presenca do evento nos casos ou auséncia do evento
nos controles? Q2. Os casos e controles foram combinados adequadamente? Q3. Os mesmos critérios foram usados para identificagao de casos e controles?
Q4. A exposicao foi medida de forma padrao, valida e confiavel? Q5.A exposicao foi medida da mesma forma para casos e controles? Q6. Foram identificados
fatores de confusdo? Q7. Foram estabelecidas estratégias para lidar com fatores de confusdo? Q8. Os resultados foram avaliados de forma padronizada,
vdlida e confiavel para casos e controles? Q9. O periodo de exposi¢do de interesse foi longo o suficiente para ser significativo? Q10. Foi usada analise
estatistica apropriada?

¢ Questbes da ferramenta JBI para estudo quase-experimental: Q1. Estéa claro no estudo qual é a "causa" e qual é o "efeito" (ou seja, ndo ha confusdo sobre
qual variavel vem primeiro)? Q2. Os participantes foram incluidos em alguma comparacéo semelhante? Q3. Os participantes foram incluidos em quaisquer
comparacdes que receberam tratamento / cuidados semelhantes, além da exposicdo ou intervencéo de interesse? Q4. Existia um grupo de controle? Q5.
Houve varias medicdes do resultado antes e depois da intervencéo / exposicao? Q6. O acompanhamento foi completo e, em caso negativo, as diferencas
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entre os grupos em termos de acompanhamento foram adequadamente descritas e analisadas? Q7. Os resultados dos participantes incluidos em alguma
comparacao foram medidos da mesma forma? Q8. Os resultados foram medidos de forma confiavel? Q9. Foi usada uma analise estatistica apropriada?

4 Questbes da ferramenta JBI para estudo de prevaléncia: Q1. O quadro de amostra foi apropriado para abordar a populagdo-alvo? Q2. Os participantes do
estudo foram amostrados de maneira apropriada? Q3. O tamanho da amostra foi adequado? Q4 Os sujeitos do estudo e o ambiente foram descritos em
detalhes? Q5. A andlise dos dados foi realizada com cobertura suficiente da amostra identificada? Q6. Foram usados métodos validos para a identificacdo do
evento? Q7. A condigdo foi medida de maneira padrdo e confiavel para todos os participantes? Q8. Houve analise estatistica apropriada? Q9. A taxa de
resposta foi adequada e, em caso negativo, a baixa taxa de resposta foi gerenciada de maneira adequada?

Fonte: Autoria propria
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1.2.4 Interpretacdo dos Resultados e Sintese do Conhecimento

Alguns estudos avaliaram o perfil de toxicidade de quimioterapia, terapia alvo e
imunoterapia no tratamento antineoplasico sistémico. Em uma meta-analise que
incluiu 20 ECR, observou-se que os ICPis tém perfil de toxicidade diferente da
guimioterapia, sendo que os inibidores PD-1/PD-L1 tiveram menos eventos adversos
degrau 3,4 e5doqueaQT (13,8% vs 39,8%, p <0,001) ou inibidores CTLA-4 (13,4%
vs 22,8%, p <0,001) (45). Dois estudos incluidos na revisao integativa relataram que
ICPis estdo associados a reacdes adversas imuno-mediadas, sendo as trés areas de

toxicidade principais as enddcrina, hepatobiliar e disturbios respiratorios(38,43)

Com relagcdo a quimioterapia, as reacdes mais frequentes foram nauseas e
vomitos (18,9%), infeccbes (16,7%), neutropenia (14,7%), febre e / ou calafrios
(11,3%) e anemia (9,3%), conforme relatado em outro estudo (44). Em um ECR
observou-se que fatores de risco individuais do paciente, tais como nauseas,
ansiedade e sono reduzido antes do ciclo de tratamento, podem piorar nauseas e

vOomitos induzidos pela quimioterapia(41).

Ademais, um estudo avaliou o risco de admissao hospitalar de emergéncia em
pacientes submetidas a quimioterapia adjuvante para cancer de mama em estagio
inicial, tendo observado que 30,6% das pacientes foram hospitalizadas, sendo as

causas mais comuns: neutropenia (30,8%), febre (8,6%) e infec¢des (8%)(42).

Um dos estudos abordou toxicidade cardiaca em pacientes tratadas com
qguimioterapia e terapia alvo(39), tendo verificado que fatores de risco
cardiovasculares podem predizer toxicidade cardiaca tardia e seu controle deve fazer
parte do programa de seguimento oncoldgico, pois a incidéncia de toxicidade cardiada
foi maior no grupo que apresentava fatores de risco cardiovascular (4,7%) do que no

grupo controle (3,2%).

Em outros dois estudos, a alta incidéncia de eventos adversos relacionados a
guimioterapia entre pacientes com cancer foi avaliada. Verificou-se que a deteccéo
precoce pode ajudar a minimizar o dano, seja modificando a dose ou disponibilizando
terapias auxiliares e de suporte (44). Além disso, 0 monitoramento desses eventos

adversos também podem minimizar o dano, pois as intervenc¢des dos farmacéuticos
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clinicos ajudam a reduzir os eventos adversos evitdveis relacionados a

guimioterapia(9).

O uso de guimioterapia e outros agentes sistémicos para o cancer esta
mudando rapidamente. O tratamento esta melhorando continuamente, a taxa de
introducdo de novos medicamentos esta acelerada e o nimero de pacientes que se
beneficiam de tais tratamentos e inovagfes também estd aumentando. Com esses
beneficios,surgem as preocupacfes em relacdo a seguranca na prescricdo do

tratamento antineoplasico sistémico e ao gerenciamento de risco(46).

A questdo da seguranca da prescricdo € altamente significativa quando o
tratamento antineoplasico sistémico € utilizado como uma modalidade terapéutica
devido ao alto potencial de danos desses agentes e ao contexto da doenca em que
estdo sendo aplicados. A complexidade dos regimes de tratamento utilizados para
atingir o melhor efeito terapéutico possivel com uma toxicidade aceitavel deixa uma
margem de erro limitada. A sobredosagem pode resultar em morte devido aos eventos
adversos do tratamento, enquanto a subdosagem pode ter implicagdes significativas

no controle da doenca(16).

Estratégias para segurancga na prescricdo do tratamento antineoplasico foram
abordadas em uma reviséo de literatura, na qual foram definidas 68 recomendac¢des
para garantir a seguranca dos pacientes submetidos a tratamento antineoplasico
sistémico. Essas recomendacdes estao relacionadas a formacéo dos profissionais de
saude, aos recursos tecnoldgicos necessérios, ao planejamento do tratamento, a
informacdo ao paciente e sua familia, aos processos de prescricdo, preparacao,
dispensacdo e administracdo da terapia oncoldgica e, a avaliacdo da adesao do

paciente e da toxicidade do tratamento(47).

Os potenciais eventos adversos da quimioterapia incluem nauseas e vomitos,
ulceracdo na boca, diarreia, queda de cabelo e depressdo da medula éssea. Tais
toxicidades relacionadas ao tratamento variam em gravidade e sdo classificadas por
meio dos CTCAEs(30). Os ajustes na dose do tratamento e o uso profilatico de
antieméticos, antibioticos e estimulantes da medula éssea resultaram na reducéo da
gravidade desses efeitos adversos. No entanto, uma das complicacdes mais graves
do tratamento é a sepse neutropénica. A depressdo da medula 6ssea leva a reducao

no nimero de neutrofilos no sangue periférico e, por sua vez, a redugdo da capacidade
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do sistema imunoldgico em combater infeccdo. Como resultado da neutropenia, uma

infeccao sistémica pode ser fatal (16).

Por outro lado, a imunoterapia transformou o tratamento do cancer. No entanto,
0 uso crescente de terapias de base imunoldgica, incluindo a classe amplamente
utilizada de ICPis, expds um grupo de EAris. Muitos deles sédo impulsionados pelos
mesmos mecanismos imunoldgicos responsaveis pelos efeitos terapéuticos das
drogas, ou seja, 0 bloqueio dos mecanismos inibidores que suprimem o sistema
imunoldgico e protegem os tecidos do corpo de uma resposta imune aguda ou crénica
irrestrita.  Os  EAris cutaneos, intestinais, enddécrinos, pulmonares e
musculoesqueléticos sao relativamente comuns, enquanto os EAris cardiovasculares,
hematoldgicos, renais, neuroldgicos e oftalmolégicos ocorrem com muito menos
frequéncia. A maioria dos EAris é de gravidade leve a moderada. No entanto, EAris
graves e ocasionalmente com risco de vida sao relatados na literatura, e mortes
relacionadas ao tratamento ocorrem em até 2% dos pacientes, variando de acordo
com o ICPi. Os EAris geralmente tém inicio tardio e duracdo prolongada em
comparagao com eventos adversos da quimioterapia, e 0 seu manejo eficaz depende
do reconhecimento precoce e da intervencédo imediata com imunossupressao e/ou
estratégias imunomoduladoras adequadas ao 6rgdo afetado e a gravidade da
toxicidade(7).

Nesse contexto, a abordagem multidisciplinar faz-se necessaria para
reconhecer, relatar e gerenciar toxicidades especificas de 6rgdos relacionadas a
imunoterapia. Médicos especialistas, enfermeiros e farmacéuticos familiarizados com
EAris devem ser envolvidos para que ocorra o reconhecimento precoce e a

intervencao imediata adequada para cada caso(7).

1.2.5 Recomendacdes para Pratica Clinica

Com relacdo aos eventos adversos relacionados ao tratamento antineoplasico
sistémico, observou-se que quimioterapia, terapia alvo e imunoterapia apresentam

diferentes perfis de toxicidade. E importante a identificacdo e documentacéo desses
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eventos adversos pois as abordagens séo direcionadas para cada tipo de tratamento

especifico.

Estratégias para seguranca na prescricao do tratamento antineoplasico, como
a deteccéo precoce e monitoramento dos eventos adversos, ajudam a minimizar o
dano causado pelos eventos adversos. A abordagem multidisciplinar é de fundamental

importancia para reconhecer, relatar e gerenciar o risco do tratamento.

As evidéncias dos estudos incluidos nesta revisdo integrativa sao limitadas,
mas sugerem que a avaliacdo dos eventos adversos relacionados ao tratamento, bem
como estratégias de gerenciamento de risco devem ser consideradas para melhorar

a qualidade e a seguranca da prescricao do tratamento antineoplasico sistémico.
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CAPITULO 2 - CONSTRUCAO E VALIDACAO DO INSTRUMENTO DE
AVALIACAO CLINICA

Esse capitulo ira apresentar as etapas percorridas durante o processo de
desenvolvimento e validacdo de um instrumento de avaliacéo clinica para pacientes
oncoldgicos, denominado “Instrumento de Avaliagdo Clinica para Prescricdo Segura

do Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia”.

2. 1 OBJETIVOS

2.1.1 Objetivo Geral

Desenvolver e validar instrumento de avaliacdo clinica destinado aos
prescritores de tratamento antineoplasico sistémico, a fim de melhorar a seguranca

da prescricdo, otimizando a qualidade do atendimento prestado.

2.1.2 Objetivos Especificos

- Desenvolver instrumento de avaliacdo clinica, o qual contém informacBes de
interesse para os prescritores de tratamento antineoplasico, com base em revisao
integrativa da literatura e diretrizes nacionais e internacionais disponiveis sobre o

tema;
- Avaliar o instrumento de avaliacao clinica proposto quanto a validade de conteldo;

- Disponibilizar instrumento de avaliacdo clinica validado segundo contetdo para guiar

e subsidiar a assisténcia médica prestada ao paciente oncologico.

2.2 REFERENCIAL TEORICO-METODOLOGICO

A variavel em estudo, validacdo de um instrumento de avaliacdo clinica para

ser utilizado por prescritores de tratamento antineoplasico sistémico, gera uma
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resposta complexa e abstrata, além de que s6 poder ser verificada a longo prazo. Para
mensura-la, € necessario mové-la do abstrato para o concreto, identificando as

propriedades que caracterizam esse conceito(48).

O foco da mensuracéo é quantificar as caracteristicas do conceito a ser medido.
Em virtude de a resposta ao uso de um instrumento de avaliacdo clinica ser um
conceito abstrato, de natureza comportamental, adotou-se a Teoria da Psicometria
proposta por Pasquali (1997) como referencial teérico e metodoldgico para o processo

de validacéo do instrumento (48-51).

2.2.1 Teoria da Psicometria Proposta por Pasquali

Os recursos metodoldgicos da psicometria sdo fundamentais para o processo
de validac&o de construtos porque podem auxiliar no refinamento dos conceitos que

eles representam (48).

Psicometria, etimologicamente, representa a teoria e a técnica de medida dos
processos mentais. Ela se fundamenta na teoria da medida em ciéncias em geral, ou
seja, do método quantitativo, que tem como principal caracteristica e vantagem, o fato
de representar o conhecimento da natureza com maior precisdo do que a utilizacao

da linguagem comum para descrever a observacéo dos fenbmenos naturais (52).

O Modelo de Pasquali (1997) € composto por trés conjuntos de procedimentos:
tedricos, empiricos (experimentais) e analiticos (estatisticos). O primeiro
procedimento contempla a fundamentacéo teodrica sobre o construto para o qual se
quer elaborar um instrumento de medida; o segundo consiste nas etapas e técnicas
de aplicagéo do instrumento piloto, bem como na coleta de informagdes que possam
avaliar as propriedades psicométricas do instrumento; e o terceiro, os procedimentos
analiticos, determina as analises estatisticas dos dados com vistas a validacdo do

instrumento.

O polo tedrico enfoca a questdo da teoria que deve fundamentar qualquer
empreendimento cientifico, no caso a explicitacdo da teoria sobre o construto ou

objeto psicoldgico para o qual se quer desenvolver um instrumento de medida, bem
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como a operacionalizacdo do construto em itens. Esse polo expde a teoria do traco
latente, bem como a explicitacdo dos tipos e categoriais de comportamentos que
constituem uma representacdo adequada desse traco. O polo empirico ou
experimental define as etapas e técnicas da aplicagdo do instrumento piloto e da
coleta valida da informacéo para proceder a avaliagdo da qualidade psicométrica do
instrumento. E o polo analitico estabelece os procedimentos de analises estatisticas
a serem efetuadas sobre os dados para levar a um instrumento valido, preciso e, se

for o caso, normatizado (53,54).

Esses trés conjuntos de procedimentos indicardo o fundamento psicométrico
do instrumento, possibilitando avaliar a coeréncia entre o seu conteddo e o conceito
(48).

Em virtude de o instrumento a ser validado se constituir de um instrumento de
avaliacédo clinica e ndo de uma escala psicométrica, foram realizadas adaptacfes da

teoria ora apresentada usando apenas os procedimentos teéricos (48,50,51,55).

No presente estudo foi realizado a analise teorica do instrumento de avaliacédo

clinica por meio da validacao de conteldo como descrito a seguir.

2.2.2 Anéalise Tebérica dos ltens

Ao formular a hipétese de que os itens representam adequadamente o tal
construto, € importante avalia-la contra a opinido de outros para assegurar que ela
apresenta garantias de validade. Essa avaliacdo ou analise da hipotese, ainda tedrica,
é feita por juizes e comporta dois tipos distintos deles, segundo a andlise incida sobre
a compreensao dos itens (analise semantica) ou sobre a pertinéncia dos itens ao

construto que representam - propriamente chamada de analise dos juizes (53,54,56).

A anélise semantica tem como objetivo precipuo verificar se todos os itens sdo
compreeensiveis para todos os membros da populagéo a que o instrumento se destina
(54). Para tal validacdo, sdo analisados aspectos relacionados a estrutura da
apresentacdo das informacdes, como clareza, entendimento e facilidade de
leitura(57).
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Ja a andlise dos juizes, conhecida também por validade de contetdo, tem como
objetivo verificar a adequacéo da representacdo comportamental dos atributos. Nessa
analise, os juizes devem ser peritos na area do construto, pois sua tarefa consiste em
formar um juizo sobre se os itens estdo se referindo ou ndo ao trago em discusséo.
Um namero de seis juizes é recomendavel para essa tarefa, sendo eles peritos na
area. O critério de pertinéncia do item deve ser de pelo menos 80% de concordancia
entre os juizes, sendo que os itens que ndo atingirem esta porcentagem podem se

descartados do instrumento piloto (54,56).

2.3 METODO

2.3.1 Tipo de Estudo

Trata-se de uma pesquisa de desenvolvimento metodolégico. O objetivo desse
tipo de estudo é o desenvolvimento, avaliacdo e aperfeicoamento de instrumentos ou
estratégias metodoldgicas, para torna-los confiaveis (58). Sendo assim, o presente
estudo tenciona o desenvolvimento e a validacdo segundo conteldo de um
instrumento de avaliacdo clinica, contendo assuntos de interesse aos prescritores de
tratamento antineoplasico, como estratégia a ser usada na pratica assistencial de

médicos oncologistas a fim de melhorar a seguranca da prescricao.

A proposta metodoldgica para a validacdo do instrumento foi adaptada dos
critérios estabelecidos no modelo de Pasquali (1997), que envolve a teoria da
elaboracdo de instrumentos de medida de fenbmenos subjetivos e é composta por

trés conjuntos de procedimentos: tedricos, empiricos e analiticos.

Em virtude de o instrumento a ser validado se constituir de um instrumento de
avaliacao clinica e ndo de uma escala psicométrica, procedeu-se a adaptacdes da
teoria ora apresentada usando apenas os procedimentos tedéricos. O polo teorico
desse modelo é importante para realizacdo de pesquisas voltadas para a construcao
e a validagdo de instrumentos, ja que se referem a preocupag¢do com a teorizagao

sobre o construto de interesse.
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2.3.2 Etapas do Estudo

Um instrumento de avaliacdo clinica, o qual contém informacdes de interesse
aos médicos oncologistas, pode ser considerado uma importante ferramenta na
terapéutica oncologica. Considerando-se a importancia de se garantir a validade de
um material antes da sua utilizacdo, o objetivo deste estudo foi validar o instrumento
de avaliacdo clinica segundo seu conteudo. Para tanto, algumas etapas foram

realizadas:

e Submissao do projeto de pesquisa para avaliacéo e aprovacao do Comité de
Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias da Salde da Universidade de
Brasilia (CEP/FS-UnB);

e Reviséo da literatura cientifica disponivel relacionada as tematicas abordadas

no instrumento de avaliacdo clinica a ser validado;
e Elaboracédo do instrumento de avaliacao clinica;

e Validacao de conteudo.

2.3.3 Levantamento Bibliografico e Construcao do Instrumento

Realizou-se uma Revisao Integrativa (RI) para obtencéo de artigos cientificos
com o objetivo de analisar as evidéncias cientificas disponiveis na literatura a respeito
da toxicidade do tratamento antineoplasico e das estratégias para seguranca da
prescricdo do tratamento sistémico contra o cancer(59). Este método de pesquisa teve
como finalidade reunir o conhecimento cientifico ja produzido sobre o tema
investigado e permitiu buscar, avaliar e sintetizar estas evidéncias para sua

incorporacgdo na pratica (32).

ApoOs a Revisdo Integrativa foram selecionados também alguns manuais e
diretrizes nacionais e internacionais que abordavam o tema em questao. Esta busca
teve como intencédo conferir se o contetdo obtido na Revisao Integrativa contemplava

todas as orientacdes necessarias aos prescritores de tratamento antineoplasico.
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Os materiais selecionados foram: National Comprehensive Cancer Network
Guidelines(26—29); COSA guidelines for the safe prescribing, dispensing and
administration of cancer chemotherapy(19); Society for immunotherapy of cancer
clinical practice guideline on immune checkpoint inhibitor-related adverse events(20);
General Medical Council .Good practice in prescribing and managing medicines and
devices(22,23); Management of toxicities from immunotherapy: ESMO Clinical
Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up(24); Practical assessment
and management of vulnerabilities in older patients receiving chemotherapy: Asco
guideline for geriatric oncology(25); Diretrizes brasileiras de manejo de toxicidades

imunomediadas associadas ao uso de bloqueadores de correceptores imunes(21).

Dessa forma, o instrumento foi intitulado “Instrumento de Avaliacao Clinica para
Prescricao Segura de Tratamento Antineoplasico em Oncologia” e foi direcionado aos

médicos oncologistas.

Sobre sua estrutura geral, o0 material apresenta 02 paginas, sendo constituido
por itens que contém as seguintes informacdes: identificacdo do paciente, diagnéstico
oncolégico, comorbidades, alergias, medicamentos em uso, avaliagdo clinica,
avaliacao de toxicidade, exame fisico, avaliacdo de resposta ao tratamento, exames
laboratoriais, plano de tratamento, prescricdo e conduta médica. Foi utilizada uma
linguagem clara e acessivel, com perguntas diretas e objetivas para facilitar o seu
preenchimento. As informagbes selecionadas para constar no instrumento foram
aguelas realmente indispensaveis para que o material fosse significativo, atrativo,

conciso e objetivo.

Portanto, procurou-se elaborar um instrumento de avaliagéo clinica contendo
informacBes essenciais a populacdo-alvo com a finalidade de aumentar a seguranca

no atendimento do paciente oncolégico.

2.3.4 Validacao de Conteudo

A validade de contetdo de um instrumento ocorre por meio de julgamento. Esse
tipo de validacédo é relevante para verificar a adequacdo do material em relacdo a

conceituacdo minuciosa do constructo de interesse(54). No presente estudo foi
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realizado a andlise tedrica do instrumento de avaliacao clinica por meio da validacao

de conteudo.

2.3.5 Escolha dos Participantes da Pesquisa

Foi utilizada a amostragem ndo probabilistica intencional, cuja principal
caracteristica € ndo fazer uso de formas aleatdrias de selecdo, para a escolha dos
participantes do estudo. Vale dizer que o pesquisador esta interessado na opiniao
(acado, intencdo, etc.) de determinados elementos da populacdo, e ndo em sua

representatividade numeérica(60).

Portanto, para participar da validagdo de conteudo, os juizes escolhidos
deveriam ser peritos na area tematica do instrumento, atendendo ao objetivo do
processo de validacdo no que concerne ao juizo que é feito acerca dos itens e da sua
relacdo com o propdsito do material em questdo. Pasquali (1997) recomenda a

participacdo de, no minimo, seis (6) peritos.

Como critério de inclusdo para compor o comité de especialistas, era
indispenséavel que os juizes possuissem as devidas qualificacbes necessarias, como
especializacao, titulacdo, producéo cientifica, conhecimento e tempo de atuagdo com a
tematica em discussédo, adaptados do sistema de pontuacdo de especialistas adotado
no modelo de Fehring (1987), conforme mostra o Quadro 2. Apenas 0s profissionais
gue possuiam escore minimo de cinco pontos foram incluidos para compor o grupo
de juizes para participar da etapa de validacdo de conteldo e aparéncia. Os curriculos
desses profissionais, disponibilizados pela Plataforma Lattes no portal do Conselho
Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico (CNPq), foram previamente

avaliados (61).
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Quadro 2 - Sistema de pontuacdo de peritos adaptado do modelo de validacdo de Fehring(1987).
Brasilia, DF, Brasil, 2021

Critérios Pontuacao

Ter grau de doutor e ter desenvolvido tese de doutorado na teméatica abordada no 2
presente estudo

Ter grau de mestre 4
Ter desenvolvido dissertacdo de mestrado na tematica abordada no presente 1
estudo

Possuir especializagdo na area de oncologia 2
Ter trabalhos cientificos publicados na tematica abordada no presente estudo 2
Ter experiéncia profissional na area de oncologia 2
Participar de grupos de pesquisa/projetos que envolvam a temética abordada no 2
presente estudo

Fonte: Adaptado de Melo et al, 2011.

A amostra desse estudo foi composta por seis (6) peritos na tematica do
instrumento de avaliacdo clinica a ser validado. Os juizes foram convidados a
participar da pesquisa mediante contato formal por meio de Carta Convite (APENDICE
B), enviada por e-mail. Nessa carta eram explanados os objetivos do estudo e como
eles poderiam contribuir no processo de validagdo do instrumento, para assim,
despertar-lhes o interesse em participar. Foram contatados 18 profissionais, dos quais
12 ndo responderam a Carta Convite e, ap0s mais duas tentativas de contato
malsucedidas, tais profissionais ndo foram incluidos no estudo. Os demais, 06

profissionais, manifestaram interesse em participar.

Apds o aceite desses profissionais, os materiais relativos a avaliagdo foram
encaminhados também por correio eletrénico, sendo eles o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) (APENDICE C), a ferramenta de avaliacdo (APENDICE
D), a ferramenta de caracterizacdo dos participantes (APENDICE E) e o Instrumento
de Avaliacado Clinica para Prescricdo Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico
em Oncologia. A ferramenta de avaliacdo e o TCLE deveriam ser devolvidos em um

prazo maximo de 30 dias.

Com afinalizagéao do processo de validagéo, foi enviado por e-mail, o certificado
de participacéo de cada especialista nesse estudo (APENDICE F).
Apoés isso, o instrumento a ser validado foi analisado novamente pela

pesquisadora e orientadora, e tentou-se acatar as sugestdes pertinentes.
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2.3.6 Coleta de Dados

A coleta de dados foi realizada no periodo de dezembro de 2020 a janeiro de
2021. A avaliacdo dos peritos ocorreu em duas etapas: preenchimento da ferramenta
de avaliacdo (apéndice D) e preenchimento da ferramenta de caracterizacdo dos

participantes (apéndice E).

A ferramenta de avaliac&o, a qual permitiu o julgamento do material em relagéao
ao seu conteudo, foi adaptada de questionario preexistente(62), apds autorizacdo da
autora, com as devidas modificacbes em relacdo a temética que foi abordada no
Instrumento de Avaliacdo Clinica para Prescricdo Segura de Tratamento
Antineoplasico Sistémico em Oncologia. Foi construida em forma de escala tipo Likert,
com cinco niveis de entendimento acerca dos itens: inadequado (I), parcialmente
adequado (PA), ndo tenho certeza (N), adequado (A) e totalmente adequado (TA).
Segundo Pasquali (1997), a escala Likert tem a preocupacédo de verificar o nivel de
concordancia do sujeito sobre uma série de afirmacdes, que expressam algo favoravel

ou desfavoravel sobre um objeto.

Apés analisar o instrumento de avaliacao clinica a ser validado, os peritos,
responderam os itens que estavam distribuidos em trés (3) blocos: objetivos, estrutura
e apresentacdo, e relevancia. Os juizes também foram orientados a fazerem
comentarios ou sugestdes caso julgassem necessario. O primeiro bloco foi composto
por 5 afirmacdes que se referiam aos propdsitos metas ou fins que se desejava atingir
com a utilizacao do instrumento de avaliacéo clinica. O segundo bloco foi composto
de 10 questdes referentes a forma de apresentagdo do conteudo, incluindo a
organizacao geral do instrumento, a sua estrutura e a formatacéo do instrumento de
avaliacao clinica como um todo. E o terceiro bloco, foi composto por 5 itens, os quais
se referiam as caracteristicas que avaliavam o grau de significacdo do instrumento de

avaliacéo clinica apresentado.

J4 a ferramenta de caracterizacdo dos participantes, foi composta por
perguntas relacionadas a informacfes sobre o perito relacionadas a idade, sexo,
tempo de formacéo, tempo de atuacéo na area, titulacao e producdao cientifica na area

de oncologia, com a finalidade de melhor caracterizar a elegibilidade dos peritos, bem
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como de confirmar a pontuacdo dada a cada um deles por meio da analise do

Curriculo Lattes.

2.3.7 Anélise de Dados

Todos os dados coletados foram tabulados, processados, interpretados e
analisados utilizando-se uma planilha no Microsoft Excel, versdo 2019, com o
proposito de se alcancar os resultados que fundamentaram o resultado final da
pesquisa. Na organizacdo dos dados, usaram-se tabelas. Os escores descritos por
medidas estatisticas: média, desvio padrdo, minimo, mediana e maximo das variaveis

estudadas.

Foi considerado o indice de Concordancia (IC) de, no minimo, 80% entre os
peritos, para fins de validacdo, conforme preconizado por Pasquali (2010). Sendo
assim, o grupo formado pelas opcbes adequado (A) e totalmente adequado (TA)
deveria obter, no minimo, 80% das respostas de todos 0s participantes para garantir

gue o item fosse considerado valido.

2.3.8 Aspectos Eticos

O projeto de pesquisa foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Ciéncias da Saude da Universidade de Brasilia (CEP/FS-UnB), tendo
sido aprovado por meio do Parecer Consubstanciado n° 4.310.939, CAAE:
34871020.4.0000.0030 (ANEXO A).

Foram seguidas as normas éticas regulamentadoras de pesquisa envolvendo
seres humanos de acordo com a Resolucdo n® 466, de 12/12/12, da Comissédo

Nacional de Etica em Pesquisa do Ministério da Saude. (63).

Os participantes da pesquisa foram comunicados e orientados sobre a
relevancia e os objetivos do estudo, bem como sobre a voluntariedade de sua

participacdo e garantia de total sigilo e anonimato, além da possibilidade de desistir
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de participar da pesquisa a qualquer momento. Apds concordar com essas instrucoes,
todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

(TCLE), reconhecendo sua permissao legal para participagdo na pesquisa.

2.4 RESULTADOS

2.4.1 Caracterizacao dos Juizes

Seis peritos avaliaram o instrumento de avaliacéo clinica e emitiram sugestdes
e comentarios para melhor adequar o material a seu proposito. As principais

caracteristicas dos juizes estao descritas na Tabela 3.

Tabela 3 — Caracterizagédo dos profissionais quanto a profissdo, sexo, faixa etéaria, titulagdo méaxima,
tempo de formacédo e tempo de atuagéo na area. Brasilia, DF, Brasil, 2021

(continua)
Caracteristicas n* %
Profisséo
Médico(a) oncologista 6 100
Sexo
Masculino 3 50
Feminino 3 50
Faixa etéria
Entre 25 e 35 1 16,66
Entre 36 e 45 4 66,66
Acima de 46 1 16,66
Titulagdo maxima
Doutorado 2 33,33
Mestrado 3 50
Especializacéo 1 16,66
Tempo de formacgéo
1 a5 anos - -
6 a 10 anos - -
11 a 15 anos 4 66,66

Acima de 15 anos 2 33,33
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Tabela 3 — Caracterizagdo dos profissionais quanto a profissao, sexo, faixa etaria, titulagdo méxima,
tempo de formac&o e tempo de atuacéo na area. Brasilia, DF, Brasil, 2021

(concluséo)
Caracteristicas n* %

Tempo de atuagéo na area

1ab5anos - -
6 a 10 anos 4 66,66
11 a 15 anos 2 33,33

Acima de 15 anos

* nimero de profissionais

Fonte: Autoria prépria

A idade dos peritos variou de 35 a 46 anos ( x= 40 anos * 3,87). Portanto, todos
0s participantes apresentam idade superior a 30 anos, caracterizando-se como uma
populacdo adulta, economicamente ativa e estavel profissionalmente. Quanto ao
género, trés eram mulheres e trés eram homens. No quesito profissédo, todos eram
médicos especializados em oncologia clinica, ou seja, prescritores de tratamento

antineoplasico sistémico.

Ao analisar o tempo de formacéo dos peritos, todos apresentavam mais de dez
anos de formados, variando de 11 a 19 anos ( x = 15,16 % 2,49). O tempo de atuacgéo
na area tematica do instrumento de avaliagdo clinica variou de 6 a 15 anos (x= 10,5 +
2,87), demonstrando experiéncia profissional na area de interesse, critério essencial

para uma boa analise do material a ser validado (48).

Sobre a titulagdo, dois possuiam o titulo de doutor e quatro de mestre,
ressaltando-se que uma Unica pessoa pode ter mais de um titulo. Em relacdo aos
trabalhos cientificos, 83,33% dos peritos possuiam publicacdes na tematica abordada

no presente estudo.

Os meédicos oncologistas foram identificados com a inicial de sua profissao e
numerados de acordo com a ordem de envio da avaliacdo apds ser devidamente
preenchida. O Quadro 3 apresenta 0s peritos participantes, caracterizando a
pontuacédo recebida por cada um deles apds andlise do Curriculo Lattes de acordo
com os critérios do sistema de pontuacdo adaptado do modelo de validacdo de
Fehring (1987), tendo sido exigido o minimo de 5 pontos para o0 especialista ser

caracterizado como juiz (61). A pontuacao obtida variou de 6 a 15 pontos ( x= 11 £ 3)
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Quadro 3 - Pontuacao dos peritos de acordo com o sistema de pontuacdo de especialistas adaptado

do modelo de validacédo de Fehring (1987). Brasilia, DF, Brasil, 2021

Peritos Namero dos critérios (valor das respectivas pontuagdes) Total
- 1(2) 2(4) 3(1) 4(2) 5(2) 6 (2) 7(2) -
M1 X X X X X X X 15
M2 X X X X X X 13
M3 X X X X 9
M4 X X X X X 10
M5 X X X X X X 13
M6 X X X 6

Fonte: Autoria prépria

2.4.2 Validacéo do Instrumento de Avaliacédo Clinica

Para a etapa de validacéo utilizou-se a ferramenta de avaliacdo adaptada do
estudo de Cruz (2015). Apos a leitura e avaliacao do instrumento a ser validado, os
avaliadores indicaram até que ponto concordavam ou discordavam com as
afirmacdes. Sendo assim, os juizes (n=6) responderam 0s itens em cinco niveis de
entendimento: inadequado (I), parcialmente adequado (PA), ndo tenho certeza (N),
adequado (A), e totalmente adequado (TA). As opg¢Oes: adequado (A) e totalmente
adequado (TA) foram agrupadas para representar a adequacéao do item. A ferramenta
de avalicdo abordou trés blocos de analise: objetivos; estrutura e apresentacdo; e
relevancia. Os participantes também foram orientados a dar sugestdes e/ou fazer

corre¢des no instrumento, caso julgassem necessario.

O primeiro bloco de avaliacéo verificou a opinido dos peritos em relacdo ao
objetivo e a finalidade do instrumento de avaliacao clinica. Todos os itens desse bloco
alcancaram o indice de Concordancia (IC) de 80%, variando de 83,33 a 100%, sendo
gue o IC médio do bloco foi de 93,33%, conforme mostra a Tabela 4.
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Tabela 4 - Avaliacdo dos peritos quanto aos objetivos do instrumento de avaliacdo clinica. Brasilia, DF,
Brasil, 2021

Itens de avaliacéo I PA N A TA %*

A- O instrumento de avaliagdo clinica é coerente com
as necessidades dos pacientes submetidos ao 0 0 0 2 4 100

tratamento antineoplésico sistémico

B- E coerente do ponto de vista do processo de
tratamento (etapas de avaliacdo do paciente para 0 0 1 1 4 83,33

prescricdo do tratamento antineoplasico sistémico)

C- E coerente do ponto de vista do processo de
seguranga de prescricdo do paciente oncologico 0 0 0 1 5 100

(fornece informacdes importantes e necessarias)

D- Pode circular no meio cientifico da area de 0 0 0 1 5 100

oncologia

E- Atendem aos objetivos de instituicbes publicas e
privadas que trabalham com cancer, podendo seu uso 0 0 1 2 3 83,33

ser estendido para centros de atendimento oncologico

Total 0 0 2 7 21 93,33

I=Inadequado, PA=Parcialmente adequado, N=N&o tenho certeza, A=Adequado, TA=Totalmente
adequado.

*Indice de Concordancia calculado pela soma do numero de julgamentos adequado e totalmente
adequado considerados pelos juizes: TA+A x 100 / total de respostas.

Fonte: Autoria prépria

No item B, um dos peritos escolheu a opgao “nao tenho certeza” e justificou a

sua escolha da seguinte maneira:

Faltam informacdes sobre tratamentos prévios (M4).

Um dos peritos escolheu a opgédo “ndo tenho certeza” para o item E, nao

justificando sua resposta.

Com relacdo ao segundo bloco de avaliacdo, € apresentado na Tabela 5 as
respostas dadas pelos especialistas, bem como o IC de cada item. Nesse bloco

verificou-se a opinido dos peritos em relacdo a estrutura e a apresentacao do material
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e todos os itens também alcancaram o IC de 80%, variando de 83,33 a 100%, sendo
o IC médio do bloco de 93,33%.

Tabela 5 — Avaliacdo dos peritos quanto a estrutura e a apresentacdo do instrumento de avaliacao
clinica. Brasilia, DF, Brasil, 2021.

Itens de avaliagcéo I PA N A TA %*

A- O instrumento de avaliacdo clinica é apropriado 0 0 0 1 5 100
para médicos oncologistas prescritores de tratamento

antineoplasico sistémico (publico-alvo)

B- Esta apropriado ao nivel sociocultural do publico- 0 0 0 0 6 100
alvo
C- As informagfes estdo apresentadas de maneira 0 0 1 0 5 83,33

clara e objetiva

D- As informacdes apresentadas estédo 0 0 0 1 5 100

cientificamente corretas

E- Ha sequéncia logica no contetido abordado 0 0 1 0 5 83,33

F- As informacBes estdo bem estruturadas em 0 1 0 1 4 83,33

concordancia e ortografia

G- O estilo de redacao corresponde com o nivel 0 0 0 2 4 100

sociocultural do publico-alvo

H- Informac@es e apresentacdo do instrumento estdo 0 0 0 0 6 100

coerentes

I- O tamanho do titulo e dos tdpicos estd adequado 0 1 0 1 4 83,33

J- A quantidade de paginas esta adequada 0 0 0 2 4 100
Total 0 2 2 8 48 93,33

I=Inadequado, PA=Parcialmente adequado, N=N&o tenho certeza, A=Adequado, TA=Totalmente
adequado.

*Indice de Concordancia calculado pela soma do numero de julgamentos adequado e totalmente
adequado considerados pelos juizes: TA+A x 100 / total de respostas.

Fonte: Autoria propria

Um dos peritos escolheu a opg¢ao “ndo tenho certeza” para os itens C e E, e

justificou sua resposta da seguinte maneira:

Sugiro colocar “exames laboratoriais” antes do “plano terapéutico”.
Sugiro colocar o item de “avaliacdo de resposta” apos “exames

laboratoriais” para melhorar o sequenciamento do atendimento. Além
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de acrescentar no campo de “resposta radioldgica”: progressao de

doenca, resposta completa, resposta parcial e doenca estavel (M3).

Outro perito escolheu a opgao “parcialmente adequado” para os itens F e |, e

deu os respectivos motivos para sua escolha:

No topico “presenca de sintomas” sugiro aumento do numero de

linhas. Recomendo mudancga do termo “ciclo de quimioterapia” para

“ciclo de tratamento”, considerando o crescente uso de imunoterapia

e anticorpos monoclonais no nosso meio. Em “resposta radiologica”

considerar parametrizar as respostas com os respectivos quadrinhos:

doenca estavel, progressdo de doencga, resposta completa, resposta

parcial; e colocar a data do exame. Incluir a possibilidade de

pseudoprogressao na avaliacdo da imunoterapia (M6).

Todos os itens relacionados ao terceiro bloco de avaliagao alcancaram o IC de

100%, conforme é apresentado na Tabela 6. Esse bloco avaliou as caracteristicas que

determinaram o grau de relevancia do instrumento de avaliacdo clinica apresentado.

Tabela 6 - Avaliagcao dos peritos quanto a relevancia do instrumento de avaliagéo clinica. Brasilia, DF,

Brasil, 2021

(continua)

Itens de avaliacao

PA

A

TA

%*

A- Os temas abordados retratam aspectos essenciais
na avaliacdo do paciente oncolégico em tratamento
antineoplasico sistémico e devem ser reforcados no

publico-alvo

1

5

100

B- O instrumento de avaliagdo clinica permite obter
informacdes importantes que promovam aumento na
seguranca da  prescricdo do tratamento

antineoplasico sistémico

100

C- O instrumento de avaliacdo clinica € efetivo
quando propde ao oncologista adquirir informacdes
sobre o processo de tratamento (etapas de avaliagdo
do paciente para prescricdo do tratamento

antineoplasico sistémico)

100
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Tabela 6 - Avaliacdo dos peritos quanto a relevancia do instrumento de avaliacdo clinica. Brasilia,
DF, Brasil, 2021
(concluséo)

Itens de avaliacdo I PA N A TA %*

D- Aborda os assuntos mais pertinentes para 0 0 0 2 4 100

prescricdo do tratamento antineoplasico sistémico

E- Estd adequado para ser utlizado como 0 0 0 3 3 100
instrumento de avaliacdo na prética de profissionais
de saude prescritores de tratamento antineoplasico

sistémico

Total 0 0 0 8 22 100

I=Inadequado, PA=Parcialmente adequado, N=N&o tenho certeza, A=Adequado, TA=Totalmente
adequado.
*Indice de Concordancia calculado pela soma do nimero de julgamentos adequado e totalmente
adequado considerados pelos juizes: TA+A x 100 / total de respostas.

Fonte: Autoria prépria

Os juizes ainda emitiram as seguintes opinides em relacédo ao instrumento de
avaliacao clinica como um todo:

O instrumento € muito interessante e importante para a area

oncologica. Parabenizo a mestranda pelo excelente trabalho e

escolha de tema relevante na nossa area (M1).

O ponto forte do instrumento € aumentar a seguranga na prescri¢ao.
O ponto fraco do instrumento é ndo levar em consideracdo o
tratamento posterior caso o paciente apresente recidiva da doenca ou
progressao (M4).

Ao englobar os aspectos de dose, toxicidade, avaliagdo clinica e
radioldgica, acredito que o modelo apresentado abrange de forma
objetiva o cuidado necessario para prescricdo de antineoplasicos

(M6).
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2.4.3 Sugestdes dos Juizes

Apés a avaliacdo dos peritos, surgiram consideracdes pertinentes para o
aperfeicoamento do instrumento de avaliacdo clinica analisado. Apesar de todos os
itens avaliados terem atingido a meta de concordancia estabelecida, a maioria das

sugestdes feitas pelos especialistas foi acatada, conforme mostra o Quadro 4.

Quadro 4 - Sintese das alterac8es propostas pelos peritos e 0 posicionamento da autora. Brasilia, DF,
Brasil, 2021
(continua)

Alteracdes propostas pelos juizes

Posicionamento da autora

Acrescentar um cédigo na identificacdo do paciente para

preservar a identidade na hora da publicacdo dos dados.

Sugestdo ndo acatada. Pode-
se utilizar o registro do

paciente.

Acrescentar estadiamento da doenca

Sugestdo acatada

Acrescentar data do diagnéstico

Sugestdo acatada

Acrescentar data da primeira consulta

Sugestdo nao acatada.

Acrescentar escala de avaliagdo de dor

Sugestédo acatada

Alterar o termo “ciclo de quimioterapia” para “ciclo de

tratamento”.

Sugestédo acatada.

Acrescentar o topico “tratamentos prévios”

Sugestdo acatada

Acrescentar o topico “comorbidades”

Sugestdo acatada

Acrescentar o tépico “interagdo medicamentosa”

Sugestdo ndo acatada.
Necessério avaliagdo de um

farmacéutico

Aumentar o nimero de linhas no topico “presencga de sintomas”.

Sugestédo acatada

Acrescentar o topico “reagao infusional aguda no momento da

aplicagéo do tratamento”

Sugestdo ndo acatada. Essa
reagdo pode ser descrita no
campo de toxicidade ao
tratamento

Acrescentar os seguintes tépicos no campo de avaliacédo de

"«

resposta ao tratamento: “progressao de doencga”, “resposta

completa”, “resposta parcial”, “doenga estavel’ e

“pseudoprogresséo”

Sugestédo acatada

Alterar a ordem do tépico “exames laboratoriais compativeis
com liberagéo de tratamento”, colocando antes de Plano de

Tratamento.

Sugestdo acatada
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Quadro 4 - Sintese das alteracdes propostas pelos juizes e o posicionamento da autora. Brasilia,
DF, Brasil, 2021

(concluséo)

Alteragcdes propostas pelos juizes Posicionamento da autora
Acrescentar o nivel de concordéncia do paciente com o Sugestdo ndo acatada. Item ja
tratamento proposto. avaliado no termo de

consentimento

Acrescentar como tratamento antineoplasico: hormonioterapia e | Sugestdo ndo acatada. Esses
imunobiolégicos tratamentos ja estao
englobados no instrumento de

avaliacéo clinica

Acrescentar o seguinte tépico como observacgao: “presenca de Sugestdo ndo acatada. Esse
um representante legal para os pacientes semianalfabetos ou topico ja é abordado no termo

com deficiéncia visual”. de consentimento

Fonte: Autoria propria

2.5 DISCUSSAO

2.5.1 Caracterizacao dos Juizes

Todos os peritos que participaram da etapa de validacao possuiam titulacéo de
especialista na area tematica do instrumento de avaliacdo clinica, quatro atendiam ao
critério de possuir o titulo de mestrado, sendo que dois deles possuiam o titulo de
doutor. O aperfeigoamento profissional, por meio da realizacdo de pés-graduacgéo, €

importante para obtencéo de conhecimento cientifico e manter-se atualizado.

Na fase de validacdo por especialistas, estes devem possuir conhecimentos
acerca da natureza da tematica em estudo para poderem avaliar a relevancia do
contetdo dos itens submetidos. O recrutamento desses especialistas torna-se uma
tarefa ardua diante da lacuna, em muitos estados do pais, de profissionais com
titulacdo especifica para a area de interesse de cada estudo (61). Portanto, foi
realizada busca criteriosa de profissionais capacitados para avaliar o Instrumento de
Avaliacao Clinica para Prescricdo Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico em
Oncologia, tendo em vista a preocupagdo em se recrutar especialistas com dominio

da area tematica do referido material.
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Outro aspecto importante é a pratica clinica do especialista na tematica
abordada tendo em vista que apenas o0 conhecimento tedrico ndo € suficiente para
formacao plena do profissional de saude. Todos os peritos apresentavam tempo de
formacao acima de 11 anos, com tempo de atuacao na area de oncologia por mais de
6 anos; sendo que dois deles apresentavam tempo de atuagéo na area superior a 11

anos.

2.5.2 Validagéo do Instrumento de Avaliacéo Clinica

A ideia de desenvolver o instrumento de avaliacdo clinica em questao surgiu a
partir da necessidade de rever a qualidade e a seguranca da prescricéo do tratamento
antineoplésico sistémico, tendo em vista que este € um tratamento de alto risco, com
potencial para causar morbidade e mortalidade significativas aos pacientes (6).
Ademais, no Brasil ndo ha instrumentos especificos, com a finalidade de ajudar o
prescritor, quer sejam desenvolvidos na lingua portuguesa ou adaptados, que auxiliem
na documentacdo apropriada das avaliagbes de tratamentos antineoplasicos

sistémicos ou de informacdes importantes recomendadas em diretrizes internacionais.

Realizou-se, entdo, uma Revisdo Integrativa com o objetivo de analisar as
evidéncias cientificas disponiveis na literatura a respeito da toxidade do tratamento
antineoplasico e das estratégias para seguranca da prescricdo do tratamento
sistémico contra o cancer. Este método de pesquisa teve como finalidade reunir o
conhecimento cientifico ja produzido sobre o tema investigado e permitiu buscar,
avaliar e sintetizar estas evidéncias para sua incorporacao na prética (32). Além disso,
foram selecionados também alguns Manuais e Guidelines nacionais e internacionais
gue fornecem informacdes sobre elementos essenciais que devem ser incorporados
e documentados em avaliacbes de tratamento antineoplasico sistémico, com o
objetivo de auxiliar o profissional de salde na tomada de decisdo clinica, a fim de

melhor avaliar os pacientes que estédo aptos a receber tratamento(19-29).

Podem comprometer a seguranca e a qualidade da prescricdo do tratamento
antineoplasico sistémico: inicio de quimioterapia sem um planejamento adequado
e/ou quando os pacientes apresenta status de desempenho muito baixo; registro

deficiente de toxicidade de ciclos anteriores de tratamento; cuidado inadequado para
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pacientes que apresentam complicacfes ap0s o tratamento, especialmente sepse
neutropénica; dentre outros (46). A partir da preocupacdo em aumentar a seguranca
do atendimento ao paciente oncoldgico, elaborou-se um instrumento organizado, com
um sequenciamento logico da anamnese e da avaliagdo clinica do paciente, levando
em consideracdo os principais aspectos a serem incluidos na abordagem ao paciente
oncologico. Foi importante que o instrumento de avaliacdo clinica fosse pratico e
conciso, sendo de facil aplicacdo na pratica clinica dos prescritores de tratamento

antineoplasico sistémico.

Todos os trés blocos de analise obtiveram média do indice de Concordancia
acima dos 80% estabelecidos: objetivos - 93,33%, estrutura e apresentacéo — 93,33%,

relevancia — 100%, o que reflete concordancia dos juizes de um modo geral.

O primeiro bloco avaliado foi sobre o0s objetivos, que se referem aos propésitos,
metas ou fins que se desejam atingir com a utilizacdo do instrumento de avaliacéao
clinica. Ao analisar a opinido dos peritos, foi possivel verificar que todos os itens foram
validados, visto que atribuiram Totalmente Adequado e Adequado a todos o0s quesitos.

Os especialistas que participaram do estudo exerciam atividades em diferentes
servicos de oncologia, sendo que essa caracteristica permitiu-lhes avaliar se o
instrumento de avaliacdo clinica atendia aos objetivos de instituicbes publicas e
privadas que trabalham com cancer, podendo seu uso ser estendido para centros de
atendimento oncologico. O item E do primeiro bloco de andlise atingiu Indice de
Concordancia de 83.33%. Apenas um perito marcou a opgao “nao tenho certeza”, ndo
justificando, entretanto, sua resposta. Sendo assim, o uso do instrumento de avaliacao

clinica pode ser estendido para diferentes centros de atendimento oncolégico.

Com relacdo a analise dos itens relacionados a coeréncia do instrumento a ser
validado, levando em consideracdo as etapas de avaliagdo do paciente para
prescricao do tratamento antineoplasico sistémico, apenas um perito marcou a opgao
“nao tenho certeza” no item B do primeiro bloco de analise. Esse profissional justificou

sua escolha ao relatar que faltavam informacgdes sobre tratamentos prévios.

Manuais e diretrizes nacionais e internacionais definem critérios com relacéo
ao que deve ser registrado para cada paciente antes de iniciar o tratamento
antineoplasico sistémico, incluindo a documentacgédo clara da intencéo do tratamento,
0 protocoloco selecionado e o numero de ciclos, bem como as investigactes

necessarias antes e durante o tratamento para avaliacdo da resposta
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terapéutica(19,20,29,21-28). A partir desses dados foram incluidos tais critérios no
instrumento a ser validado, a fim de obter os registros oncologicos necessarios para
adequada avaliagdo do paciente, aumentando a qualidade e a seguranca da

prescricdo do tratamento antineoplasico sistémico.

O segundo bloco aborda a estrutura e a apresentacdo do material, ou seja, a
organizacdo geral do instrumento, a estratégia de apresentacéo de suas informacdes
e a sua formatacdo como um todo. Os peritos consideraram o instrumento de
avaliacdo adequado e coerente em relacdo ao sequenciamento légico das
informacgdes, visto que o bloco que avaliou tais caracteristicas alcangou IC médio de
93,33%. Nesse bloco surgiu o maior nimero de sugestdes, as quais foram acatadas

em sua grande maioria.

Ainda no segundo bloco de andlise, um dos peritos recomendou a mudanca do
termo “ciclo de quimioterapia” para “ciclo de tratamento”, considerando o crescente
uso de imunoterapia e terapia alvo no tratamento antineoplasico sistémico. Terapia
alvo e imunoterapia vém sendo cada vez mais incorporados nos tratamentos

oncoldgicos e apresentam perfis de toxidade diferentes da quimioterapia (45).

Ao se perguntar se o instrumento de avaliagdo clinica € apropriado para
médicos oncologistas prescritores de tratamento antineoplasico sistémico (publico-
alvo), todos os juizes responderam Totalmente Adequado e Adequado. Sobre o item,
se as informacbBes apresentadas estdo cientificamente corretas, cinco juizes

atribuiram valoragdo Totalmente Adequada e um avaliou como Adequada.

Segundo o protocolo de seguranga na prescricdo, no uso e na administracao
de medicamentos da ANVISA, que tem a finalidade de promover préaticas seguras no
uso de medicamentos em estabelecimentos de saude, € fundamental identificar a
natureza e determinantes do erros no processo de utilizacdo de medicamentos, para
gue medidas de prevencdo sejam implantadas (15). O presente instrumento de
avaliacdo clinica contém informacGes sobre o paciente e seu tratamento,
apresentadas em um sequenciamento logico e cientificamente embasadas, e que
podera auxiliar o prescritor na deteccdo de possiveis falhas no processo do

atendimento ao paciente oncoldgico.

O Uultimo bloco avaliado esta relacionado a relevancia do instrumento de

avaliacao clinica e alcancou IC de 100% entre os peritos. Esse fato confirma o grau
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de significacdo do material apresentado, ou seja, que o material alcangou os aspectos-
chave relacionados a populacdo-alvo e que pode auxiliar na documentacéo

aprimorada das avalia¢gdes clinicas dos oncologistas.

Quando interrogados se o instrumento de avaliacdo clinica permite obter
informacgdes importantes que promovam aumento na seguranca da prescricdo do
tratamento antineoplasico sistémico, bem como se o instrumento esta adequado para
ser utilizado na pratica de oncologistas clinicos, todos os peritos responderam que 0

material € “totalmente adequado” e “adequado”.

A introducdo de um instrumento de avaliacdo durante o atendimento do
paciente oncoldgico pode resultar em melhora da documentacdo das avaliacfes,
servindo de base para a tomada de decisdo segura em relacdo as prescricdes do
tratamento antineoplasico sistémico (6). Tendo em vista que ndo se conhece no Brasil
instrumentos especificos com essa finalidade, a construcdo e validacao do presente

instrumento de avaliacao clinica é de relevancia significativa para essa populacéo.

Dessa forma, o Instrumento de Avaliacao Clinica para Prescricdo Segura de
Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia pode ser utilizado antes da
liberacao de cada ciclo do tratamento e é uma medida simples e de baixo custo que
pode auxiliar na tomada de decisGes seguras, melhorando a qualidade e seguranca

do atendimento prestado.

2.5.3 Acatando as Sugestdes dos Juizes

A partir das recomendac0es realizadas pelos peritos, foram realizadas algumas
alteracbes no instrumento de avaliacdo clinica, conforme mostra o quadro 3. As
consideragcdes mais frequentes realizadas por eles estiveram relacionadas ao
acréscimo de tdépicos importantes para complementacdo da anamnese, bem como
alteracédo da ordem dos topicos a fim de melhorar o sequenciamento légico da coleta
de informacbes. As sugestbes acatadas foram consideradas importantes e
adequadas, tendo em vista a intengao de tornar o material 0 mais completo possivel

e de facil preenchimento, facilitando seu uso pelo oncologista clinico.

Durante a construcdo e elaboracdo do instrumento de avaliacdo clinica,

preocupou-se em acrescentar informagdes essenciais relacionadas a histoéria clinica
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do paciente, bem como ao seu tratamento oncologico, fornecendo subsidios
necessarios para tomada de decisdo do médico oncologista, aumentando, assim, a
seguranca da prescricdo de tratamento antineoplasico sistémico. Um perito avaliou o
instrumento de avaliag&o clinica de forma positiva nesse aspecto, considerando que
o ponto forte do instrumento € aumentar a seguranca da prescricdo. Outro perito
relatou que ao englobar os aspectos de dose, toxicidade, avaliacdo clinica e
radiolégica, o instrumento apresentado abrangeu de forma objetiva o cuidado

necessario para a prescricdo de antineoplésicos.

Dois peritos sugeriram acrescentar informagdes mais detalhadas no campo de
“avaliagcéo de resposta ao tratamento”, considerando parametrizar as respostas como
doenca estavel, progressdo de doenca, resposta completa e resposta parcial. Um
outro perito considerou acrescentar informacdes sobre tratamentos oncoldgicos
prévios do paciente. Essas sugestfes foram acatadas, tendo em vista que o registro
dessas informacgdes é importante para o prescritor tomar decisdes sobre o tratamento

e garantir que cada prescri¢cao seja apropriada para o paciente avaliado (16,19,31,46).

O prescritor devera conhecer a histéria clinica e os medicamentos de que o
paciente faz uso e concilia-los com a nova prescricao, procurando evitar duplicidades,
interacdes, doses inadequadas e outras discrepancias, podendo nessa etapa contar
com o suporte do farmacéutico. As atividades clinicas dos farmacéuticos devem ser
incentivadas, pois podem diminuir os erros de prescricao e medicacdo em geral e tém
embasamento em evidéncia cientifica comprovada (15). Um dos peritos sugeriu
acrescentar o topico “interagdo medicamentosa” no campo de medicamentos em uso
do instrumento de avaliacdo clinica. Essa sugestdo ndo foi acatada, pois seria
necessario a avaliagdo de um farmacéutico, 0 que seria inviavel durante o

preenchimento do instrumento em questao no consultério médico.

Dessa forma, apos serem acatadas as recomendacdes sugeridas pelos juizes,
considerou-se o instrumento de avaliacdo clinica validado. Esse material contém
informacdes de interesse aos prescritores de tratamento antineoplasico, tornando-se
uma ferramenta para guiar e subsidiar a assisténcia médica prestada ao paciente
oncoldgico (APENDICE G).
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2.6 CONSIDERACOES FINAIS

A avaliagdo adequada do paciente oncoldgico pelos prescritores de tratamento
antineoplasico sistémico € de fundamental importancia para aumentar a seguranca da
prescricdo e minimizar os efeitos colaterais e mortalidade relacionados ao tratamento.
Sendo assim, foram realizadas algumas etapas durante essa pesquisa metodologica
com a finalidade de construir e validar um instrumento de avaliag&o clinica direcionado

a otimizar a qualidade do atendimento prestado pelo oncologista clinico.

O instrumento foi construido a partir de extensa revisdo de literatura sobre
cancer, tratamento antineoplasico sistémico, seus efeitos colaterais e os cuidados
necessarios para garantir a seguranca do paciente. Contudo, durante a elaboracéo de
um instrumento, ha a necessidade de submeté-lo a um processo de validacdo com
especialistas na area da tematica em questdo, para possiveis correcdes e ajustes. A
validacdo do instrumento de avaliacdo clinica foi realizada por 6 peritos, todos
oncologistas clinicos com vasta experiéncia na area do cancer e tratamento

antineoplasico sistémico.

Todos os itens abordados na ferramenta de avaliagdo foram considerados
adequados e/ou totalmente adequados nos trés blocos de analise, a saber: objetivos
- 93,33%, estrutura e apresentacao — 93,33%, relevancia — 100%. Apesar de todos os
itens atingirem a meta de concordancia estabelecida, a maioria das modificagbes
sugeridas pelos peritos foi inserida no instrumento de avaliacdo clinica apds serem

confrontadas com a literatura e evidéncias clinicas.

Acredita-se que o0 instrumento de avaliacdo clinica, a ser aplicado no
atendimento do paciente oncoldgico, € uma medida simples e de baixo custo, que
pode auxiliar na tomada de decisfes seguras em relacdo as prescri¢des do tratamento
antineoplasico sistémico, melhorando a qualidade e seguranca do atendimento

prestado.

Portanto, pode-se afirmar que o instrumento proposto, intitulado “Instrumento
de Avaliacado Clinica para Prescricao Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico
em Oncologia”, é valido segundo conteudo, apropriado e pertinente, podendo ser

utilizado por oncologistas clinicos durante atendimento ao paciente oncoldégico.
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APENDICES

APENDICE A - ESTRATEGIA DE BUSCA NAS BASES ELETRONICAS DE DADOS

Base de

dados Termos de pesquisa

(((('drug-related side effects and adverse reactions"'[MeSH
Terms] OR "Adverse Reactions"[All Fields]) OR "Drug Toxicity"[All
Fields]) OR "Drug Related Side"[All Fields]) OR "Effects and Adverse
Reactions"[All Fields]) OR "Side Effects of Drugs"[All Fields]) OR
"Drug Side Effects"[All Fields]) OR "Adverse Drug Reaction"[All
Fields]) OR "Adverse Drug Reactions"[All Fields]) OR "Adverse Drug
Event"[All Fields]) OR "Adverse Drug Events"[All Fields]) OR "Drug
Toxicities"[All Fields]) AND ("Patient Safety"[MeSH Terms] OR
((("Patient Safety"[MeSH Terms] OR ("patient[All Fields] AND
"safety"[All Fields])) OR "Patient Safety"[All Fields]) OR ("patient"[All
Fields] AND "safeties"[All Fields])))) AND (((((((((("Antineoplastic
Agents"[MeSH Terms] OR "Anticancer Agents"[All Fields]) OR
PubMed "Antineoplastic Drugs"[All Fields]) OR "Antineoplastics"[All Fields]) OR
(02/07/2020) "Antitumor Agents"[All Fields]) OR "Antitumor Drugs"[All Fields]) OR
"Cancer Chemotherapy Agents"[All Fields]) OR "Cancer
Chemotherapy Drugs"[All Fields]) OR "Chemotherapeutic Anticancer
Agents"[All Fields]) OR "Chemotherapeutic Anticancer Drug"[All
Fields]) OR ((((((((((("antineoplastic agents, immunological'[MeSH
Terms] OR "immune-checkpoint"[All Fields]) OR "checkpoint
inhibitors"[All Fields]) OR "checkpoint inhibitor"[All Fields]) OR
"antineoplastic agents immunological”[All Fields]) OR "Immunological
Antineoplastic Agents"[All Fields]) OR "Immune therapy"[All Fields])
OR "Immunotherapy"[All Fields]) OR "checkpoint inhibitors"[All
Fields]) OR "immune-checkpoint"[All Fields]) OR "immune checkpoint
inhibitor"[All Fields]) OR "immune checkpoint inhibitors"[All Fields]))

((("Antineoplastic Agents" OR “anticancer agents” OR “antineoplastic
drugs” OR “antineoplastics”) OR ("Immunotherapy" OR
"Immunological Antineoplastic Agents” OR "Antineoplastic Agents,
Immunological” OR "immune checkpoint"))) AND ((("Drug-Related
Side Effects and Adverse Reactions" OR “adverse reactions” OR
“drug toxicity” OR “drug related side”) OR ("Medical History Taking"
OR “family medical history” OR “family health history” OR “medical
family history”))) AND ((("Quality of Health Care" OR “health care
quality” OR “quality of healthcare” OR “quality of care”) OR ("Patient
Safety" OR “patient safeties”)))) AND (("LILACS") AND ("Efeitos
Colaterais e Reacbes Adversas Relacionados a Medicamentos” OR
"Antineoplasicos" OR "Qualidade de Vida" OR "Assisténcia a Saude"
OR "Neoplasias" OR "Interacbes Medicamentosas" OR "Anamnese"
OR "Assisténcia ao Paciente" OR "Rela¢Bes Médico-Paciente” OR
"Papel do Médico"))

LILACS
(02/07/2020)



EMBASE
(Elsevier)
(02/07/2020)

Google

Scholar

LIVIVO
(02/07/2020)
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("Antineoplastic Agents" OR “Anticancer Agents” OR “Antineoplastic
Drugs” OR “Antineoplastics” OR “Antitumor Agents” OR “Antitumor
Drugs” OR “Cancer Chemotherapy Agents” OR “Cancer
Chemotherapy Drugs” OR “Chemotherapeutic Anticancer Agents” OR
“Chemotherapeutic Anticancer Drug” OR "Antineoplastic Agents,
Immunological® OR "immune checkpoint” OR "checkpoint inhibitors"
OR "checkpoint inhibitor" OR "Antineoplastic Agents, Immunological”
OR "Immunological Antineoplastic Agents” OR "Immune therapy” OR
"Immunotherapy"” OR "checkpoint inhibitors" OR "immune-checkpoint"”
OR "immune checkpoint inhibitor" OR "immune checkpoint inhibitors"
AND "Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions" OR
“‘Adverse Reactions” OR “Drug Toxicity” OR “Drug Related Side” OR
“Effects and Adverse Reactions” OR “Side Effects of Drugs” OR “Drug
Side Effects” OR “Adverse Drug Reaction” OR “Adverse Drug
Reactions” OR “Adverse Drug Event” OR “Adverse Drug Events” OR
“Drug Toxicities”) AND ( "Patient Safety" OR “Patient Safeties”)

("Antineoplastic Agents" AND "Drug-Related Side Effects and
Adverse Reactions" AND "Patient Safety")
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APENDICE B — CARTA CONVITE

—

Universidade de Brasilia - Faculdade de Ciéncias da Saude
Programa de P6s-Graduacdo em Ciéncias da Salude — Mestrado Académico

Campus Universitario Darcy Ribeiro — Brasilia/DF

CARTA CONVITE
Prezado(a),

E com grande satisfacdo que convidamos o(a) senhor(a) para avaliar o
instrumento de anamnese intitulado: “Instrumento de Avaliagcao Clinica para
Prescrigcao Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia” que
visa melhorar a qualidade das avaliacGes pré-quimioterapia a fim de aumentar a
seguranca da prescri¢cdo do paciente oncolégico. A validagdo do instrumento ocorrera
durante o projeto de mestrado intitulado “Instrumento de Avaliagao Clinica para
Prescricdo Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia:
Construcao e Validagao”.

Caso concorde em participar dessa avaliacdo, favor responder ao e-mail no
prazo de 5 (cinco) dias apos o recebimento desse convite, confirmando sua
disponibilidade de participacdo. Dessa forma, encaminharemos por email: 0 Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), o Instrumento de Avaliacdo Clinica para
Prescricdo Segura de Tratamento Antineoplésico Sistémico em Oncologia e o
instrumento de avaliacdo a ser preenchido pelo perito. O TCLE e o instrumento de
avaliacdo deverdo ser reenviados para nos apos preenchimento.

Ao final da coleta de dados, sera emitido um certificado comprovando a sua
participagcdo enquanto perito dessa pesquisa. Qualquer davida, estamos a
disposicéo pelo email: fabiolavalves@yahoo.com.br ou pelo telefone (61) 8256-6944.
Sua participacdo é muito importante, esperamos a sua colaborac¢ao!

Atenciosamente,

Fabiola Vasconcelos Alves Paula Elaine Diniz dos Reis

Mestranda PPGCS/UnB Orientadora
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APENDICE C — TERMO DE CONCENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Universidade de Brasilia - Faculdade de Ciéncias da Saude

Programa de P6s-Graduacdo em Ciéncias da Saude — Mestrado Académico
Campus Universitario Darcy Ribeiro — Brasilia/DF

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE

Convidamos o(a) Senhor(a) a_participar voluntariamente do projeto de Pe_squisa intitulado:
Instrumento de Avaliagao Clinica para Prescricdo Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico em
Oncologia: construcdo e validacdo, sob a responsabilidade da {)esqmsad_ora abiola Vasconcelos
Alves. O projeto visa disponibilizar aos prescritores um instrumento de avaliagcao a fim de melhorar a

seguranca da prescricao do tratamento oncolégico.

] O objetivo desta pesquisa é validar um instrumento de avaliag&o, o qual contém informacoes
de interesse aos médicos oncologistas, como estratégia a ser aplicada na sua pratica profissional a fim
de melhorar a qualidade do atendimento prestado.

. O(a) senhor(a) recebera todos os esclarecimentos necessarios antes e no decorrer da
pesquisa e Ihe asseguramos que seu nome ndo aparecerd sendo mantido o mais rigoroso sigilo pela
omissao total de quaisquer informacdes que permitam identifica-lo(a).

A sua participacéo se dara por meio de preenchimento de questionario em seu domicilio ou
local de sua preferéncia com um tempo estimado de 30 minutos para sua realizag&o.

. Os riscos decorrentes de sua participacéo na pesquisa sao referentes ao preenchimento de
questionarios, tendo em vista que isso pode ser desconfortavel para alguns individuos, causando
cansaco ou aborrecimento. Para minimizar esses riscos sera garantido local reservado e liberdade para
néo responder questdes constrangedoras. Se o(a) senhor(a) aceitar participar, estara contribuindo para
melhorar a assisténcia dos pacientes com diagnéstico de cancer.

O(a) Senhor(a) pode se recusar a responder (ou participar de qualquer procedimento) qualquer
questdo que lhe traga constrangimento, podendo desistir de participar da pesquisa em qualquer
momento sem nenhum prejuizo para o(a) senhor(a). Sua participacao € voluntaria, isto €, ndo ha
pagamento por sua colaboracéo. _ ) _ ) )

) Todas as despesas qlue o(a) senhor(a) tiver relacionadas diretamente ao projeto de pesquisa
(tais como, passagem para o local da pesquisa, alimentagéo no local da pesquisa) serdo cobertas pelo
pesquisador responséavel. ) o o ]

Caso haja algum dano direto ou indireto decorrente de sua participacdo na pesquisa, o(a)
senhor(ag devera buscar ser indenizado, obedecendo-se as disposigdes legails vigentes no rasil.

) s resultados da 8esqwsa serdo divulgados na Universidade de Brasilia, podendo ser
publicados posteriormente. Os dados e materiais seréo utilizados somente para esta pesquisa e ficaréo
sob a guarda do pesquisador por um periodo de cinco anos, apos isso serao destruidos. )

Se o(a% enhor(ag tiver qualguer divida em relacéo a pesquisa, por favor telefone para: Fabiola
Vasconcelos Alves, pelo telefone (61) 8256-6944 ou pelo email: fabiolavalves@yahoo.com.br, ou com
a orientadora da pesquisa Paula Elaine Diniz dos Reis, telefone: (61) 3107-1877 e email:
pauladiniz@unb.br. Disponivel inclusive para ligagéo a cobrar.

) Este Erojeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias da
Saude (CEP/FS) da Universidade de Brasilia. O CEP € composto por profissionais de diferentes areas
cuja funcédo é defender os interesses dos participantes da pesquisa em sua integridade e dignidade e
contribuir no desenvolvimento da pesquisa dentro de padrdes éticos. As duvidas com relacdo a
assinatura do TCLE ou os direitos do_participante da pesquisa podem ser esclarecidos pelo telefone
5612) 3107-1947 ou do e-mail cepfs@unb.br ou ceprsunb@agmail.com, horario de atendimento de
0:00hs as 12:00hs e de 13:30hs as 15:30hs, de segunda a sexia-feira. O CEP/FS se localiza na
Klactjldade de Ciéncias da Saude, Campus Universitario Darcy Ribeiro, Universidade de Brasilia, Asa
orte.

) Caso concorde em participar, pedimos que assine este documento que foi elaborado em duas
vias, uma ficara com o pesquisador responsavel e a outra com o(a) Senhor(a).

Nome e assinatura do Participante de Pesquisa

Nome e assinatura do Pesquisador Responsavel
Brasilia, de de
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APENDICE D- FERRAMENTA DE AVALIACAO

FERRAMENTA DE AVALIAQAO - PERITOS
Data: / / N©°:

Instrumento de Avaliacdo Clinica para Prescri¢cdo Segura de Tratamento
Antineoplasico Sistémico em Oncologia

Orientacdes de preenchimento:

Leia minuciosamente o Instrumento de Avaliacdo Clinica para Prescricdo Segura de
Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia. Em seguida, preencha a
ferramenta de avaliagdo abaixo, marcando um “X” em um dos numeros que estdo ao

lado de cada afirmagao conforme a escala a seguir:

1-Inadequado
2-Parcialmente adequado
3-N&o tenho certeza
4-Adequado

5-Totalmente adequado
Para as opcoes 1 e 2, descreva o motivo pelo qual atribuiu esse valor ao item. Sua

opinido € muito importante para que possamos fazer as devidas adequacOes

sugeridas. Dessa forma, pedimos que responda todos os itens em questao.

1.0Objetivos — As afirmagdes abaixo se referem aos propdsitos metas ou fins que
desejamos atingir com a utilizagdo do Instrumento de Avaliagcdo Clinica para

Prescricdo Segura de Tratamento Antineoplasico Sistémico em Oncologia.

A- O instrumento de avaliacdo clinica € coerente com as|1|2|3|4|5
necessidades dos pacientes submetidos a tratamento
antineopléasico sistémico

B- E coerente do ponto de vista do processo de tratamento |12 3|4 |5
(etapas de avaliagéo do paciente para prescricao do tratamento
antineopléasico sistémico)

C- E coerente do ponto de vista do processo de seguranca de
prescricdo do paciente oncologico (fornece informacbes |12 |34 |5
importantes e necessarias)
D- Pode circular no meio cientifico da area de oncologia 112|3|4]|5




E- Atendem aos objetivos de instituicbes publicas e privadas
gue trabalham com cancer, podendo seu uso ser estendido para
centros de atendimento oncoldgico

Comentarios:
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2.Estrutura e apresentacdo — Referem-se a forma de apresentar as informacoes.

Isto inclui sua organizagdo geral, estrutura, estratégia de apresentagdo, coeréncia e

formatacgéao.
A- O instrumento de avaliacdo clinica € apropriado para|1|2|3|4|5
meédicos oncologistas prescritores de tratamento antineoplasico
sistémico (publico-alvo)
B- Esta apropriado ao nivel sociocultural do publico-alvo 112|3|4|5
C- As informagbes estdo apresentadas de maneira clara e |12 (3|4 |5
objetiva
D- As informacgdes apresentadas est&o cientificamente corretas |1 (2|3 |4 |5
E- Ha sequéncia légica no conteudo abordado 112|3|4]|5
F- As informacdes estdo bem estruturadas em concordanciae |12 3|4 |5
ortografia
G- O estilo de redacéao corresponde com o nivel socioculturaldo |1 |2 (3|4 |5
publico-alvo
H- Informacdes e apresentacdo do instrumento estdo coerentes |1 (2 |3 |4 |5
I- O tamanho do titulo e dos tépicos esta adequado 112|3|4]|5
J- A quantidade de péaginas est4 adequada 112(3|4|5

Comentarios:




3.Relevancia — Refere-se a caracteristica que avalia o grau de

instrumento de avaliacao clinica apresentado.
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significacdo do

A- Os temas abordados retratam aspectos essenciais na
avaliacao do paciente oncoldgico em tratamento antineoplasico
sistémico e devem ser refor¢cados no publico-alvo

B- O instrumento de avaliagdo clinica permite obter informacdes
importantes que promovam aumento na seguranca da
prescricdo do tratamento antineoplasico sistémico

C- O instrumento de avaliacéo clinica é efetivo quando propde
ao oncologista adquirir informacées sobre o processo de
tratamento (etapas de avaliacdo do paciente para prescricdo do
tratamento antineoplasico sistémico)

D- Aborda os assuntos mais pertinentes para prescricdo do
tratamento antineoplasico sistémico

E- Estd adequado para ser utilizado como instrumento de
avaliacdo na prética de profissionais de salude prescritores de
tratamento antineoplasico sistémico

Comentarios:

Comentérios gerais e sugestoes:
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APENDICE E - FERRAMENTA DE CARACTERIZACAO DOS PARTICIPANTES

FERRAMENTA DE CARACTERIZACAO DOS JUIZES

Iniciais do avaliador: Idade: Sexo: M () F()
Profisséao: Tempo de formacgao:
Area de atuacao: Tempo de atuacdo na area:

Titulacédo: Especializacédo ( ) Mestrado ( ) Doutorado ( )

Especificar a area/linha de pesquisa:

Tema do trabalho de concluséo: Especializacdo/Dissertacao/Tese:

Publicacéo de pesquisa cientifica na tematica:
( ) Oncologia ( ) Validacdo de instrumento ( ) Outro

Especificar:

Participacédo de grupos de pesquisa/projetos na tematica:
( ) Oncologia ( ) Validacdo de instrumento ( ) Outro

Especificar:
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APENDICE F - CERTIFICADO DE PARTICIPACAO
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APENDICE G — VERSAO FINAL DO INSTRUMENTO

INSTRUMENTO DE AVALIAGAO CLINICA PARA PRESCRICAD SEGURA DE
TRATAMENTO ANTINEOPLASICO SISTEMICO EM ONCOLOGIA

IDENTIFICACAO DO PACIENTE

MNome: Registro:
Mome da mie: D=
Data da consulta: Hora:
DIAGNOSTICO ONCOLOGICO

Estadiamento: | Data do diagnéstico: CID 10:
Protocolo de Tratamentao: Cicla:
Intencdo do tratamento Mec-adjuvante Adjuvante/curativo | Paliativo
Tratamentos prévios Mdo Sim. Descreva:

COMORBIDADES | [ nEo | | sim. Descreva:

ALERGIA | | N&o | | sim. Descreva:

MEDICAMENTOS EMUSO | | Ndo | | sim. Descreva:

AVALIACRD CLINICA

Presenga de sintomas | | NEo | | Sim. Descreva:

Dor R Sim EVN-:

MNecessidade de internagdo desde Gltima consulta Mao | Sim. Descreva:
Meutropenia febril Mdo Sim. Escore de risco MASCC=+:

Rizco baixo (escore 2 21) ou Risco zlto (escore < 21)

AVALIACAO DE TOXICIDADE

Presenca de toxicidade Mao Sim. Descreva:

Toxicidade Grau Data inicio | Data término Comentarios
(CTCAE®****)

EXAME FisICO

Peso (Kg): Altura (cm): SC+e=++ (m?):

PS-ECOGH+++* : 0 HE 2 IE | [a

Exame fisico alterado Mo Sim. Descreva:
*OM= Data de Hascimenta: *“CWH = Cscala Viswal Mumérica; ***MASCT = Multinational Assaciation for Supportive Care in Cancer: *** *CTCAL = Common

Terminology Criteria for Adverse Dvents; &L = Superficie Carpdres; PE-ECOG= Cscale Performonce Status do Castern Cooperative Oncology Group
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AVALIACAO DE RESPOSTA AD TRATAMENTO

Resposta Clinica R [ | sim | | N30 avaliade
Descreva:
Diminuicio marcador tumoral | | NSo [ | sim | | NBo avaliado
Descreva:
Resposta Radicldgica R [ | sim | | NBo avaliado
Descreva:

Resposta ao tratamentao

Progressao de Doenca Resposta Parcial | | Resposta Completa | | Doenca Estdvel

Pseudoprogressdo Mdo avaliado

EXAMES LABORATORIAIS

Cormpativeis com liberagdo do tratamento [ | sim | | Ngo

Resultados:

PLANO DE TRATAMENTO

Seguir sem alteracdo da prescricdo.

Alteracdo de dose. Justifigue:

| Suspender tratamento. Justifigue:

| Tratamento concluido.

Paciente assinou termo de consentimento (primeiro ciclo de quimioterapia) | | 8im | | Mo

PRESCRICAQ/CONDUTA

ASSINATURA CARIMBO f CRM




ANEXO

ANEXO A — PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

UNB - FACULDADE DE
CIENCIAS DA SAUDE DA %M‘W““F
UNIVERSIDADE DE BRASILIA

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titule da Pesquisa: MODELD DE AVALIACAD DO TRATAMENTO SISTEMICO CONTRA O CANCER:
COMSTRUGAD E VALIDAGAD.

Pesquisador: FABIOLA VASCONCELOS ALVES

Area Tematica:

Versdo: 2

CAAE: 34871020 .4.0000.0030

Instituicdo Proponente: Faculdade de Ciéncias da Salde da Universidade de Brasilia
Patrocinador Principal: Financiameanta Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.310.939

Apresentacdo do Projeto:

"Resuma: Um instrumento de avaliagdo, o qual contém informagdeas da inleressa aos madicos oncologisias,
pode sar considerado uma importanie ferramenta na lerapdutica oncoldgica. Considerando-sa a importancia
de se garantir a validade de um malterial antles da sua ulilizagda, o objetive desle estudo & validar o
contaido @ a aparéncia do Modelo de Avaliagdo do Tralameanto Sistémico contra o Cancer.

Trala-s& de um astudo meladaldgico, de carater descritive, com abordagem guantitativa, em que s& ulilizara
a Teoria da Psicomalria proposta por Pasquali como referencial ledrico-metodologico para o processo de
validacdo. Para isso, serd considerado o Indice de Concord&ncia de, no minima, 80%, a fim de se garantir a
adequagdo do material. Para a escolha dos parlicipantes do astudo, sera usada a amestragem nao
probabilistica inlencional, com basa nos critérios adapltados do modelo de Fehring. Os dados serdo
coletados em dois momentos: analise de contaddo por juizes e analise samantica por prescrilores de
quimiolerapia (populagio alvo). Os guestionarios serdo organizados na escala Likerl, com 5 niveis de
antendimento, o quais serdo distribuidos am blocos e analisados altravés da estalislica descritiva.
COhbjetiva-se melhorar a assisténcia dos pacientes com diagndstico de cancer, tendo em visla que a
implantagio de um modele de avaliagdo pré-prescricdo de tratamento sistémico oncologico pode auxiliar na
lomada de decisdes saguras em relagio as prescrigies de guimiolerapia, melhorando a qualidade do
alendimento prestado.”

Endersgo: Faculdade de Ciéncas da Salde, Universidade de Brasilia - Campus Darcy Ribsiro

Bairra:  Asa Norbe CEP: 70.910-900
UF: DF Municipio: BRASILIA
Telefone: (61)3107-1947 E-mail: sepisunb@gmail com

Pigera U0 da 02
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UNB - FACULDADE DE

CIENCIAS DA SAUDE DA W
UNIVERSIDADE DE BRASILIA

Conbirsecio do Panecer: 4.310.939

"Para a aescolha dos participanies do astudo, sera ulilizada a amosiragem ndo probabilistica infencionalls e
o ndmero minimo de seis individuos14. Os sujeitos ser3o selecionados a partir de lista de confatos do grupo
de pesquisa do qual as pesquisadoras deste estudo fazem parle, por meio de andlise criteriosa do Curriculo
Lattes disponibilizado pela Plataforma Lattes no portal do CHNPg, sendo escolhidos os profissionais que
alcangarem poniuagdo minima de 5 pontos pelo sistema de ponluagio de peritos adaplado do modelo de
validagio de Fehring 16. A fim de aprimorar a validagdo de aparéncia, serdo ainda selecionados profissionais
que trabalham na area de Publicidade & de Lelras, que avaliardo o instrumenio a ser validado, de acordo
Com a apargncia e com os aspechtos linguisticos e didalicos, e, por isso, ndo pracisarSo atender as crilérios
relacionados a experlise na lematica. O convile formal aos parlicipantes ccorrara com o envio de carla-
convita, por maio de correio aletrénico &, madiante aceite, os materiais relatives a avaliagdo serdo
encaminhados também por cormeio eletrénico, sendo ales o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido-
TCLE, juntamente com o questiondric de avaliagio e o Modelo de Avaliacio do Tratamento Sistémico
Contra o Cancer a ser validado.

Para a elapa da analise samdntica, que envolve a compreansdo dos ilens pela populagdo-alva, sara
astabalecido contalo por maio de correio eletrdnico com os prascritoras de quimiolerapia que preanchem os
crilérios de inclusdo. Apds os esclarecimantos guanio aos propositos da pesquisa, sera realizado o convite
de participagdo e assinalura do Terma da Conseantimenio, e posterior agandamanilo da reunido por
videoconferéncia conforme disponibilidade dos parlicipantes. & seguir o instruments a ser validado serd
analisado novamente pala pesquisadora e orenladora a fim de acalar as sugesides perlinantas.

Devido a situagdo atual, momento de pandemia por COVID-19, a apresentacdo das informagbes que
constam no TCLE serfo realizadas por e-mail ou video chamada & o consentimento para participagio na
pesquisa serd salvo ou gravado, saja em resposta de e-mail com taxto i @ esbou de acorda™ ou verbalmente
na video-chamada informando concordancia.”

*0s dados serdo coletados por meio de instrumento de avaliagdo, o qual permitira a avaliagio do material
am ralacio ao sau contelddo & 4 sua aparéancia, adaptado de questionano preaxistental?, apds aulonzacio
da aufora, com as devidas modificacies em relagdo a tematica que foi abordada no instrumento a ser
validado neste estudo. Foi construide em forma de escala tipo Likert, com cinco niveis de entendimento
acarca dos ilens: inadeguada (1), parcialmente adequado (PA), ndo lenho carteza (M), adequado (A) &
tolalmente adequado (TA). As opgdes A e TA foram agrupadas para representar adequagdo do item,

anguanio as opgies M & PA representam indecisio & a opgdo | represanta item invalido”

Endersgo: Faculdade de Ci#ndas da Sadde, Universidade de Brasilia - Campus Darcy Ribsira

Bairra:  Asa Morbs CEP: 70.910-900
UF: DF Municipio: BRASILIA
Telefone:  (E1j3107-1947 E-mail:  c=plsunb@gmasl com

Pigpem (02 du 08
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UNB - FACULDADE DE

CIENCIAS DA SAUDE DA W
UNIVERSIDADE DE BRASILIA

Conlimsscio 3o Panecer: 4.310.939

“Critério de Inclusda:

0 asludo lem como criténo de inclusdo para compor o comilé de aspecialislas, que os juizes possuam as
devidas qualificacies necessarias, ou seja, serdo avaliados quanto titulagdo, especializagio, produgio
cientifica, conhecimeanto & tempo de aluagdo com a lematica em discussdo, de acordo com o sislema de
ponluacio de espacialisias adotado no modelo de Fehring, & apenas aqualas especialisias que alcangarem
ponluacio minima de 5 ponlos serdo considerados aplos a compor o grupo de juizes, para a validagdo de
conteudo e de aparéncia. Outro critério de inclusdo para compor esse comilé serd ser profissional gue
trabalha na area de Publicidade & de Letras.

Ja os critérios de inclusSo para a populagdo alvo & sar medico especialista em cancerologia clinica, tendo
am visla qua & necessano possuir essa especializacao para ser capacilado a prescrever tralamento
quimioterapico segundo as normas do Consalho Federal de Medicina do Brasil, podendo assim participar da
elapa de aplicagio dos questionarics. Outros critérios de inclusdo & ter disponibilidade para parficipar da
£85580 de avalia¢da/validagdo do instrumentlo no prazo delerminado.

Crilério de Exclusdo:

O esludo tam como critério de exclusdo para compor o comilé de especialistas, os juizes que ndo possuiram
as devidas gualificacies necessarias, ou seja, aquelas especialistas que ndo alcangarem pontuacio minima
de 5 ponlos de acordo com o sislema de ponluacdo de especialistas adolado no modelo de Fehring.

Ja o5 critérios de exclusio para a populagdo alvo @ nao ser madico especialista em cancemologia clinica e
nao ter disponibilidade para parlicipar da sessdo de avaliagao/validagao do instrumenta no prazo
delarminadao.”

Objetivo da Pesquisa:

Objetive Primario: "Walidar um instrumento de avaliacdo, o gual contém informagdes da inleresse aos
medicos oncologislas, come estratégia a ser aplicada na pratica profissional dos oncologistas. Objeliva-se
melhorar a assisténcia dos pacientes com diagnaslico de cancer, tendo am vista que a implantag¢ao de um
modelo de avaliagdo pré-prescricdo de ratamenlo sistémico oncoldgico pode auxiliar na tomada de
decisdas seguras am ralacio as prescrigies de quimiolerapia, melhorando a qualidade do atendimeanto

prastado.”

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:
"Riscos:

Endara¢o: Faculdade de Ciéndas da Saide, Universidade de Brasilia » Campus Darcy Ribeina

Bairro:  Asa Norbe CEP: 70.910-904
UF: DF Municipio: BRASILIA
Telefone: [B1/3107-1347 E-mail: cepfsunbiEigmal com

Piggrm (0 da 08
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UNB - FACULDADE DE
CIENCIAS DA SAUDE DA W
UNIVERSIDADE DE BRASILIA

Conbinatdo 9o Pareoed: 4.310.939

A pesquisa apresanta riscos referentes ao preenchimento de questicnarios paelos juizes & médicos
ancologistas anvolvidas na prescrigio do tratamento quimiolerapico (populacao alva), tendo em visla gque
iss0 pode ser desconfortdvel para alguns individuos, causando cansago ou aborrecimento. Além do risco de
quebra de sigilo e divulgagio de dados confidenciais. Para minimizar essas riscos sera garantido local
resarvado a liberdade para ndo responder questdes constrangedoras; além da garantia de que o nome do
parlicipania ndo aparecera sando mantido o mais rigoroso sigilo pela omissdo lolal de quaisquer

informacoes que permitam identifica-lola).

Benaficios:

Acredita-se gque essa pesquisa trara beneficios para a assisléncia dos pacientes com diagndstico de cancer,
tendo am vista que a implantagdo de um modale de avaliagio pré- prescricdo de tratamento sistémico
ancoldgico & uma medida simples & de baixo custo, que pode auxiliar na tomada de decisbes seguras am
relacio as prescrigies de quimictarapia, melhorando a qualidade do atendimento prestado.”

Comentarios & Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de projeto de mestrado da discente Fabiola Vasconcelos Alves sob orientacio da Profa. Dra. Paula
Elaime Diniz dos Reis no Programa de Pos-Graduagdo da Faculdade de Ciéncias da Saude, unB.

Mo cronograma cansia etapa da colela de dados previsia para novembro de 2020.

Orcamanto no valor tolal de RS 7.433,00, com recurso proprio.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacio obrigatoria:

Documenios acrescentados a0 processo & analisados para emissao dasle parecer:

1- Informagies basicas do projeln, "PB_INFORMAGOES _BASICAS DO_PROJETO_ 1584330 _pdl™ postado
am 27082020;

2- Carta respostas as pendéncias apontadas no Parecer Consubstanciade No. 4.240.046:
"CARTA DE RESPOSTAS AS PENDEMCIAS _APONTADAS PELO CEP.doc” postado em 27/08/2020;
3 Projelo detalhado, “Projeto.docx” postado em 27/08/2020;

4- Modelo de Termo de consentimento livre & esclarecido, "TCLE .docx”™ postado em 27/08/2020;

5- Cronograma, "cronograma.docx” postado em 27/08/2020.

Recomendaches:
Excluir o trecho "exameas para realizacio da pesquisa” da parte da ressarcimento de despesas do TCLE, ja

que o projelo ndo anvolve a realizagdo de exameas.

Endersgo: Faculdade de Ci#ncas da Salde, Universidade de Brasilia » Campus Darcy Ribeiro

Bairma:  Asa Mors CEP: 70910904
UF: DF Municipio: BRASILIA
Telefone:  (61)3107-1847 E-mail:  cepisunb@gmal com

Piigra (4 do 08
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Continsacio do Panecer; 4.310.938

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:
Analisa das respostas as pendéncias apontadas no Parecer Consubstanciado Mo.4.240.048:

1 QUANTO AD PROJETO

1.1 Solicita-sa rever os critérios de exclusdo. Para o participante de pesquisa ser excluido, ele devera ter
sido primeiramente incluido. Alem disso, a assinatura do TCLE ndo é um critério de inclusdo e, sim, um
dirgilo do participania de pesquisa;

RESPOSTA: Pesquisadora reavaliou os critérios de exclusSo e inclusio. Alteractes realizadas na pagina 8
(primeiro, segundo e terceiro paragrafos).

AMALISE: As adequacies enconfram-se am "Projeto.docx™ postado em 27/08/2020. PEMDENCIA
ATENDIDA

1.2 A pesquisadora relatou o risco de constrangimento, porém ndo descreveu forma de minimiza-lo. Além
disso, existe lambém o risco de quebra de sigilo. Desta forma, solicita-se revisdo dos riscos & forma de
minimiza-los (Res. CHNS 466/2012, item V')

RESPOSTA: Pesquisadora realizou revisdo dos riscos e forma de minimiza-los. Alleragdes realizadas na
pagina 8 (quinto paragrafo).

AMALISE: As adequagdes enconfram-se em “Projeto.docx” postado em Z7/08/2020. PENDENCIA
ATENDIDA

1.3 A pesquisadora informa que o TCLE & mateniais serdo enviados aletronicamante para os juizes. Solicita-
se esclarecimentos de como sera realizada a assinatura do TCLE. Considerando o momento atual, a
apresantacio das informacSes que constam no TCLE devem ser realizadas por e-mail ou video-chamada e
o consantimento para parlicipacan na pasquisa deve sar salvo ou gravado, seja am rasposla de e-mail com
texto “li @ estou de acorde” ou verbalmente na videochamada informando concordancia.

Para esclarecimento, a Res. CNS 51002016, Artigo XIl, prevé nesses casos o “regisiro do consentimento ou
do assantimento: decumento em qualquer meio, formato ou midia, come papel, dudio, filmagem, midia
alatrénica @ digital, que registra a concessdo da consantimeantlo ou de assantimanto livre & asclaracida”®.
Ainda que conforme a mesma resolugdo, em seu Arligo 15, paragralo primeiro, o pesquisador devera instruir
o parlicipante de pesquisa a salvar tanto o TCLE quanto a concordancia para referéncia. Recomenda-se
considerar a utilizagdo de plataforma de questiondrios da WEB para apreseniacio do TCLE, oblengio do
consentimenio & aplicagdo do

Endarsgo: Faculdade de Ci#ncas da Zalde, Universidade de Brasilia - Campus Darcy Ribeir

Bairra:  Asa Norbs CEP: 70910800
UF: OF Municipio: BRASILIA
Teleforne:  [B1§3107-1947 E-mail: oceplaunbi@igmal com

Pigine (5 da 08
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Continsacdn do Paneoe 4.310.933

quaslionrio.

RESPOSTA: Pesquisadora esclarece como sera realizada a assinatura do TCLE. Alteragdes realizadas na
pagina 10 (primeiro paragraio).

AMALISE: As adequagtes enconfram-se am “Projeto.docx” postado em Z7/08/2020. PENDENCIA
ATENDIDA

2. QUANTO AD TCLE, recomenda-se a ulilizagdo do modelo disponibilizado na pagina WEB do CEP/FS -
http:fiis.unb.bridocumenios-modelos

RESPOSTA: QUANTO AD TCLE, pesquisadora utilizou o moedelo disponibilizade na pagina WEB do
CEP/FS -http-iifs.unb.bridecumentos-modelos

AMALISE: As adequacies encontram-se no documento "TCLE docx” postado em 27/08/2020. PENDENCIA
ATENDIDA

2.1 Solicita-se a inclusdo no TCLE dos riscos & formas de minimiza-los, bem como os beneficios da
pesquisa ([Res. CNS 466/2012, item V)

RESPOSTA:Pesquisadora realizou a inclusSo no TCLE dos riscos e formas de minimiza-los, bem como os
benelicios da pesquisa.

AMALISE: As adequagtes enconfram-sa em “TCLE docx” postado em 27/08/2020 PFENDENCIA ATENDIDA

2.2 Solicita-se apresentar TCLE adequado a Resolucdo CNS 466/2012, item |V.3, todas as letras em
aspecial as letras g @ h gue tratam da explicitacio da garantia de ressarcimeanlo e explicilagdo da garantia
de indenizagdo diante de evenluais danos dacormentes da pesquisa.

RESPOSTA:Pesquisadora acrescentou ao TCLE as informactes que tralam da explicitagdo da garantia de
ressarcimento e explicilagdo da garantia de indenizagdo diante de eveniuais danocs decorrenies da
pesquisa.

AMALISE: As adequagtes enconfram-sa em “TCLE docx” postado em 27/08/2020. PENDENCIA ATENDIDA

2.3 Solicita-sa esclarecer que os pasquisadores aceitam inclusive ligacdo a cobrar.
RESPOSTA Pesquisadora acrescentou ao TCLE gue os pesquisadores aceitam inclusive ligagdo a cobrar.
AMALISE: As adequagies enconfram-sa em “TCLE. docx"postado em 27/08/2020. PENDENCIA

Endars¢o: Faculdade de Ciéncas da Salde, Universidade de Brasilia - Campus Darcy Ribeira

Bairra:  Asa Morbe CEP: 70.910-80]
UF: DF Municipio: BRASILIA
Telefone:  (61)3107-1947 E-mail:  ospfsunb@gmail.com
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Contiruscio do Pamnoer: 4.310.939
ATENDHDA

Todas as pendéncias loram atendidas.
M3o ha dbices élicos para a realizagio do presanta protocolo de pesquisa.

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Conforme Resolugio CHS 486/2012, itens X.1.- 3.b. & X1.2.d, & Resclugdo CNS 510/2016, Art. 28, inc. V, os
pesquisadores responsaveis deverio apresaniar ralalorios parcial semestral & final do projelo de pesquisa,
conlados a partir da data de aprovacso do prolocolo de pesguisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documeanta Arguiva Pastagam Autar Situagio
Informagdes Basicas| PE_INFORMACOES BASICAS DO P | 27/08/2020 Acailo
|do Projelo ROJETO 1584339 pdf 20:20:18
Outros CARTA_DE_RESPOSTAS_AS_PENDE| 27/08/2020 |FABIOLA Acailo
MCIAS_APONTADAS_PELO _CEP.doc 20:28:07 | VASCONCELOS
ALVES
Projeto Detalhado /| Projeto.docx 271082020 |FABIOLA Acailo
Brochura 20:25:50 | VASCONCELOS
nyestigader ALVES
TCLE / Tarmos de | TCLE.docx 27082020 |FABIOLA Acailo
Assentimeanto / 20:23:02 | VASCONCELOS
Justificativa de ALVES
Ausancia
Cronograma Cronograma.docx 2TI082020 | FABNILA Aceaito
20:22:39 | VASCONCELOS
ALVES
Outros Anaxo_ll_Instrumento_de_avaliacao.doq 08072020 |FABNOLA Aceaito
K 20:58:08 | VASCONCELOS
ALVES
Outros Anaxo_|_carla_conwviladocx 0B/07/2020 | FABNILA Aceaito
20:52:33 | VASCONCELOS
ALVES
Declaracao de Tarmo_da_Concordancia_da_Instituicao] 08072020 | FABNOLA Aceaito
Pesquisadores _Proponente.doc 20:18:23  |VASCONCELOS
ALVES
Declaracao de Carla_encaminhamento_projeto_ao_CE| 08/07/2020 |FABNILA Aceaito
Pesquisadares P_FS_UMNB.docx 20:18:34  |VASCOMNCELOS
ALVES
Declaracao de Tarmo_da_Hesponsabilidade e Compr | 08/07/2020 |FABNOLA Aceaito
Pesquisadares omisso_do_Pesquisador_Responsaveld] 2001553 |VASCOMCELOS
o ALVES

Endersgo: Faculdade de Ciéncas da Salde, Universidade de Brasilia - Campus: Darcy Ribsira

Bairra:  Asa Norte CEP: 70.910-900
UF: DF Municipio: BRASILIA
Telefone: (B1)/3107-1947 E-mail: ceplzunbifigmail caom
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Daclaragao de Termo_da_concordancia_pdf 2E/06/2020 | FABIOLA Acaito
concordancia 21:19:23  |VASCONCELOS
ALVES
Folha de Rosto Folha_da_rosio. pdf 2E/06/2020 | FABIOLA Acaito
21:13:09 |VASCONCELOS
ALVES
Daclaragao de Carla_de_encaminhamento_ac CEP.pd| 26/06/2020 |FASIOLA Acaito
Pesquisadores f 21:12:51 | VASCONCELOS
ALVES
Daclaracao de Termo_de Responsabilidade_a_Compr | 260672020 |FABIOLA Aceito
Pesquisadores omisso_do_Pesquisador_Responsavel.p|  168:56:45 | VASCONCELOS
x| ALVES
Dutros Curriculo_Lattes Paula_Elaine Diniz_do 260672020 |FABIOLA Aceito
&_Rueis_pdf 18:51:10 |VASCONCELOS
ALVES
Outros Curriculo_Lattes Fabiola Vasconcelos | 26/0672020 |FABIOLA Aceito
Alves pdf 1B:50:52 |VASCONCELOS
ALVES
Orcamento Planilha_Orcamento.doc 26/06/2020 | FABIOLA Aceilo
16:45:21 |VASCONCELOS
ALVES

Situagdo do Paraecer:

Aprovada

Mecessita Apreciacio da COMEP:

Mao

Enderego:

UF: DF

BRASILIA, 30 de Selembro de 2020

Assinado por:
Marie Togashi
{Coordenador{a))

CEP: 70.910-904

Municipio: BRASILIA
Telefore:  (B1)3107-1847

Faculdade de Cidncas da Sadde, Universidade de Brasilia - Campus Darcy Ribairg
Bairra:  Asa Norbe

E-mail: ceplaunbigmail com
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