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RESUMO

O excesso da secrecdo do hormoénio resulta nos pacientes de acromegalia, na
maior parte das vezes, da presenca de um tumor hipofisario secretor de GH. Co-
morbidades relacionadas a degeneracgéo articular e da coluna vertebral, gerando
defeitos posturais e dor, podem resultar em reducédo da qualidade de vida e da
aptiddo fisica relacionada a saude fisica e mental do paciente. O objetivo deste
trabalho é avaliar aspectos relacionados a qualidade de vida de pacientes
portadores de Acromegalia, sua relagdo com a aptidao fisica para capacidades de
vida diaria e os dados clinicos e controle da doenca. Foi realizado uma pesquisa
transversal de estudo de casos, em que participaram 40 individuos de ambos os
sexos, com acompanhamento regular no Servico de Endocrinologia do Hospital
Universitario de Brasilia. Foi realizada uma anamnese e feita a avaliacao
laboratorial dos pacientes; também foram aplicados questionarios visando
avaliagédo da qualidade de vida (SF-36 e AcroQol) e do nivel de atividades fisicas
(IPAQ-6). Fez-se, ainda, andlise postural e testes de aptidao fisica. Os dados foram
comparados aos niveis de GH e IGF-1 plasmaticos e tipos de tratamento
instituidos. O teste T-Student e o teste de Fisher foram aplicados e p<0.05 foi
considerado estatisticamente significativo. Foi utilizado o programa estatistico
SPSS 17.0. A amostra de individuos do estudo foi composta por 20 mulheres,
idades 51.33 + 14.33 e 20 homens, idades 46.2 £13.18 anos. Os pacientes
submetidos a procedimentos meédicos combinando cirurgia, radioterapia e
tratamento medicamentoso (87,55%) apresentaram reducdo tumoral mais
expressiva em relacdo aos tratamentos isolados. A artralgia foi realatada por 83%
dos pacientes. Nos homens, os locais de dor mais frequentes, foram ombros
(73%), coluna vertebral (47% lombar and 53% toracica e cervical), mdos e quadris
(40%). A presenca de artralgia teve impacto em diversos dominios como
capacidade funcional (p=0,028), dor (p=0,037), e vitalidade (p=0,043). Os maiores
escores no SF-36 nos dominios funcionamento social (75 Cl 57.3-92.6), saude
geral (75.5 CI 60.4-90.5), saude mental (70 Cl 57.8-82.1), foram observados em
pacientes com niveis intermediario ou alto de atividade fisica. Correlacfes
significativas positivas foram encontradas nos dominio saspectos emocionais e
idade diagnéstico (r = 0,43 e p = 0,02), aspectos emocionais e idade atual (r=0,38 e

p=0,04) e aspectos emocionais e o tamanho do tumor (r=0,41 e p=0,02). Foram



encontradas correlagfes significativas e inversas para o dominio capacidade
funcional e o tamanho do tumor (r =-0,42 e p=0,02), e aspectos sociais e 0
tamanho do tumor (r = -0,48 e p= 001). Tal achado sugere que pacientes com
maior volume tumoral ao diagndéstico, apresentam piora na qualidade de vida,
relacionada as mudltiplas intervencbes terapéuticas e desenvolvimento do
hipopituitarismo. Foi encontrada correlagdo estatisticamente significativa para o
teste de levantar deitado em relacdo ao GH inicial (p=0,01) e tamanho do tumor
(p=0,02), mostrando melhores resultados, influenciados pelo tempo decorrido apés
o tratamento. Os pacientes que apresentaram critério de cura para Acromegalia
manifestaram melhor escore para o aspecto fisico. Os que desenvolveram
hipopituitarismo apresentaram piores escores para 0os demais dominios avaliados
para a qualidade de vida. Os dados sugerem que a normalizacdo dos niveis
hormonais melhora os escores nos dominios capacidade fisica, dor, vitalidade e
aspectos emocionais. O nivel de flexibilidade foi classificado abaixo da média da
populacdo normal, o que sugere comprometimento da aptidao fisica desses
individuos para a pratica de atividades diarias. Os pacientes, em maioria,

apresentaram baixo nivel de atividade fisica.

Palavras-Chaves: Qualidade de Vida. Aptidao Fisica. Problemas Posturais.

Acromegalia.



ABSTRACT

Growth hormone excess results, in most cases, from a somatotrophic pituitary
adenoma. Co-morbidities related to vertebral column and arthicular degeneration,
postural defects, may result in impairment of quality of life and physical activity
related to mental and general health. The aim of this study was to evaluate the
quality of life and its association with daily physical activity and disease control in
acromegalic patients. A cross sectional, case series study, composed of 40 patients
with confirmed diagnosis of Acromegaly, recruited from the Neuroendocrinology
Unit of the University Hospital of Brasilia. Level of physical activity was accessed by
the International Physical Activity Questionnaire (IPAQ 6- short-form), which
evaluates the weekly time spent on physical activity of moderate to vigorous
intensity in different contexts of life. Quality of life was evaluated by The Medical
Outcome Study Questionnaire Short Form (SF 36). Data was compared to GH and
IGF-1 levels. Students’ t test and Fisher test were used, p <0.05 was considered
statistically significative, SPSS 17.0. The study cohort was composed 20 women,
aged 51.33 + 14.33 and 20 men, aged 46.2 +13.18 years. The patients previously
treated by combined surgery, radiotherapy and medical treatment (87,55%),
presented a significant tumor shrinkage, compared to patients submitted to single
treatments. Arthralgia was present in 83% of cases. In men, the most common algic
sites were Knees (73%), vertebral column (47% lumbar and 53% thoracic and
cervical segments), hands and wrists (40%). The presence of arthralgia has impact
on several domains, as functional capacity (p=0,028), pain (p=0,037), and vitality
(p=0,043). Higher scores on SF-36 were observed in patients with intermediate or
high levels of physical activity, in domains social functioning (75 CI 57.3-92.6),
general health (75.5 CI 60.4-90.5), mental health (70 ClI 57.8-82.1). Significant
correlations were found comparing emotional role and age (r=0,43 e p=0,02),
emotional role and tumor volume (r=0,41 e p=0,02), functional activity and tumor
volume (r =- 0,42 e p=0,02). Tumor volume seems to be inversely related to social
functionning (r = -0,48 e p= 001). IGF-1 levels by the diagnosis was related to lower
level of physical activity (p=0,04). Patients considered cured from Acromegaly
presented higher scores on physical aspects. Patients with hypopituitarism
secondary to multiple terapeutic interventions, presented worse scores related to

quality of life. Although, patients who attained normal levels of GH and other



pituitary hormones, presented better scores on domains physical capacity, pain,
vitality and emotional role. The arthicular and muscular flexibility were considered
lower than the mean flexibility described in studies in normal age matched or eldery
healthy subjects. Most of patients reported low level of daily physical activity.

Key-terms: Acromegaly, Quality of life, Phisical Capacity, Postural defects.
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1 INTRODUCAO

O excesso da secrecdo do hormonio de crescimento (GH) nos pacientes
acromegdlicos resulta, na maior parte das vezes, da presenca de um tumor
hipofisario. Todavia, pode estar relacionado a tumores neuroenddcrinos ectopicos,
tumores secretores do homonio liberador do hormdnio de crescimento (GHRH) ou
sindromes enddcrinas familiares (1,2,3,4). As principais manifestacfes clinicas
associam a infiltracdo dos tecidos moles, principalmente nas maos e nos pés,
causando alteracdes osteoarticulares, organomegalia, resisténcia a insulina, entre
outros (5,6).

Além disso, podem acontecer alteragcbes posturais causadas pela ma
formacéo estrutural, degeneracdo articular, mudanca do centro de gravidade ou
dor, provocando alinhamento defeituoso da coluna vertebral (7).

As complicacdes cardiovasculares respondem por 60% das mortes nos
pacientes acromegalicos (8, 9, 10). Em estudo do Registro Espanhol de
Acromegalia ocorreram 56 mortes em 1.219 pacientes, sendo a maioria delas por
problemas cardiovasculares (11). A incidéncia de hipertensdo nos pacientes com
acromegalia é mais alta que a da populacédo geral. Estudo em 200 pacientes que
apresentavam a patologia, a prevaléncia de hipertensao arterial atingiu 46% deles
(12).

Alguns autores sugerem que 0s principais determinantes de mortalidade na
acromegalia sdo os niveis séricos de GH acima de 20 ug/L, a idade do paciente, a
presenca de hipertensdo arterial e a duracdo estimada da doenca antes do

tratamento (13).

A doenca € insidiosa, e o diagnéstico geralmente acontece por volta de 10
anos apés o inicio dessa enfermidade (14). A longa exposicdo do organismo ao
excesso de GH pode levar a danos osteoarticulares que venham prejudicar a

aptidao fisica para manutencao de atividades de vida diaria (AVDS).

O Colégio Americano de Medicina do Esporte define aptidao fisica como: “A
capacidade de executar niveis moderados a vigorosos de atividade fisica sem

fadiga excessiva e a capacidade de manter essa habilidade por toda vida” (15).
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Para Nahas, a aptidao fisica pode ser definida como “A capacidade de
realizar atividades fisicas, distinguindo-se em aptiddo fisica relacionada a
performance motora e aptiddo fisica relacionada a saude, sendo esta Ultima mais

influenciada pelas atividades fisicas habituais (16).

A aptidao fisica € parte da “aptiddo geral” que se refere as totalidades
biolégica, psicoloégica e social do ser humano, e relaciona-se a ideia de
atendimento as necessidades de integracdo adequada ao meio ambiente, ou seja,
de interacdo entre as caracteristicas genéticas e ambientais, como a alimentacao e

a atividade fisica (17).

A qualidade de vida esta diretamente ligada a aptidao fisica, que envolve os
aspectos multidimensionais e subjetivos desse conceito (18, 19, 20). A
Organizacdao Mundial de Saude (OMS) define qualidade de vida como "A
percepcao do individuo de sua posi¢ao na vida, no contexto da cultura, sistemas de
valores nos quais ele vive em relacdo aos seus objetivos, expectativas, padrdes e
preocupacdes” (21,22). Minayo e os colaboradores dele lecionam que a qualidade
de vida do individuo se norteia na percepcdo das necessidades fundamentais do
ser humano, também no que diz respeito aos valores materiais e espirituais, tendo

na promocao de saude um de seus principais focos (23).

Neste estudo foram avaliados os aspectos relacionados a qualidade de vida
em pacientes portadores de Acromegalia e a relacdo da doenca com a aptidao
fisica para capacidade de vida diaria. Foram avaliados, ainda, os dados clinicos

referentes a relacdo paciente, doenca e aptidao fisica.

2 LITERATURA

2.1 ETIOLOGIA DA ACROMEGALIA

A acromegalia € doenca cronica que deixa o paciente debilitado e
desfigurado, como consequéncia da hipersecrecdo do horménio do crescimento

(GH) e do fator de crescimento insulina-simile | (IGF-I) (1,2). Apresenta alto indice
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de morbidade e de mortalidade em razdo de problemas cardiovasculares, cuja
patogénese nao esta plenamente entendida (3, 4, 5,24).

Mais de 95% dos pacientes com acromegalia tém um adenoma benigno
pituitario monoclonal que se desenvolve a partir das células somatotroficas na
hipofise (24,1). A acromegalia extra pituitaria € uma doencga rara, oriunda de
secrecdo ectopica do GHRH, tais como, gangliocitoma, hamartoma, coristoma,

glioma ou tumores neuroenddécrinos pancreéticos ou brénquicos (25).

2.1.1 Acromegalia Familiar

Em casos de ocorréncia familiar, os somatotropinomas podem fazer parte de
sindromes neoplasicas hereditarias: Complexo de Carney (CNC), Neoplasia
Endocrina Mdltipla tipo 1 (MEN-1), podendo também ocorrer de forma isolada em
condicdo clinica denominada Somatotropinoma Familiar Isolado (IFS) (26) ou

Adenomas Hipofisarios Familiares Isolados (FIPA) (27, 28).

2.1.2 Sindrome de McCune-Albright

A acromegalia também pode acontecer em pacientes portadores de
patologia rara, a Sindrome de McCune Albright (SMA), em que ocorre displasia
fibrosa poliostotica (DFP), marcas cutaneas "café com leite" e hiperfuncéo
autbnoma de uma ou mais glandulas enddcrinas — envolve mutacdes ativadoras do
gene GNASI1, codificador da proteina Gs e como consequéncia o0 aumento da

producéo do sinalizador intracelular do AMPc em diferentes tecidos (29,30,31).
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2.2 EPIDEMIOLOGIA

Uma pesquisa realizada na Bélgica sugere que a prevaléncia de adenomas
hipofisarios € de 1 caso para cada 1064 individuos (27).

Tendo em vista ser doencga cronica de sintomas insidiosos, na maior parte
dos casos o diagnéstico € tardio, por volta de 4 a 10 anos apds o inicio da
enfermidade, com média de idade em torno dos 40 anos. Essa doenca pode
acometer tanto homens como mulheres (32, 33, 34).

Esse diagndstico tardio resulta em alto indice de mortalidade para os
pacientes acromegalicos em cerca de duas ou trés vezes maior que para
populacdo geral na mesma faixa etaria. O diagnéstico precoce poderia ajudar na
prevencdo de doencas subjacentes como as complicagbes cardiovasculares,
respiratérias e neoplasicas responsaveis pelo alto indice de mortalidade de

pacientes com acromegalia ( 9, 2).

2.3- MANIFESTACOES CLINICAS

Sendo a acromegalia uma doenca cronica e de diagnostico tardio (de 4 a 10
anos apos o inicio), conforme ja especificado, a média de idade a época do
diagnostico é de cerca de 40 anos, sem diferenca entre os sexos (32,34). A
aparéncia fisica se modifica, os pés e maos ficam maiores e mais largos, os tecidos
moles mais espessos, 0 nariz alargado, ocorre prognatismo mandibular e
afastamento dos dentes. O esqueleto axial também pode ser afetado por cifose
dorsal, com a deformacdo da caixa toracica. Isso pode ocorrer quando a
hipersecrecdo do GH comeca antes do fechamento das epifises, na infancia ou na
adolescéncia ( 34,35,36).

As alteracoes O6sseas da coluna vertebral sdo manifestacdes clinicas
frequentes da acromegalia (37) e podem gerar problemas posturais (38,39). Dentre
fatores com possibilidade de influenciar alteragcdes posturais estdo os genéticos, as

dores musculares ou osteoarticulares e as atividades de vida diaria (40, 41). As
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principais alteracdes da coluna vertebral sdo: a hipercifose, a escoliose, a
hiperlordose, as assimetrias de ombro e de quadril, as alteracdes nos joelhos
(genovaro e genovalgo) e nos pés.

Quadrol — Caracteristicas clinicas da Acromegalia

CARACTERISTICAS CLINICAS DA ACROMEGALIA

Os efeitos diretos | Perda visual, hemianopsia temporal de um ou ambos 0s

do tumor olhos e quadrandopia.
Infiltracéo Alargamento acral, aumento da espessura da pele e
tegumentar hiperplasia de tecidos moles, aumento da sudorese e

marcas na pele.

Complicacdes Hipertrofia biventricular, espessura do septo interventricular,
disfuncado diastolica em repouso ou disfungcéo sistdlica em
esforgo, insuficiéncia cardiaca, arritmias, hipertensao,
disfuncéo endotelial e aumento da carétida IMT.

cardiovasculares

AlteracOes Glicemia de jejum alterada, tolerancia a glicose diminuida,
. diabetes mellitus, resisténcia a insulina, reducdo do
metabolicas L
colesterol total e triglicérides aumentado.
Complicacdes Obstrucdo das vias aéreas superiores, apneia do sono e
respiratérias disfuncéo ventilatéria.

Alteracbes Osseas | Artropatia/osteoartrite, sindrome do tanel céarpico e
e articulares osteopenia.

Outras Bocio multinodular da tiroide, tireotoxicose, hipercalcitria e
consequéncias hiperparatireoidismo.
endocrinas

Adaptado de Colao et al (2004); Chanson e Salenave,(2008);Vieira Neto et al.(2011)

2.3.1 Co-morbidades.

Pacientes portadores de acromegalia apresentam taxa de mortalidade
cardiovascular entre 1,2 a 2,7 vezes superior a taxa comparada a populacdo
normal para mesma idade e sexo (38,42,9). A hipertensao arterial esta presente em

18 a 60% dos pacientes. As anormalidades de tolerancia a glicose, o diabetes
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melito e as dispilidemias sdo co-morbidades que aumentam os fatores de risco

cardiovascular (44,45).

Nos pacientes acromegalicos as complicacBes cardiovasculares mais
frequentes s&o: a hipertrofia ventricular esquerda, as disfuncdes sistolicas e
diastélicas, as valvulopatias, a hipertensdo arterial, a fibrose miocéardica e as
arritmias. Essas patologias sdo responsaveis por até 50% das mortes nesses
pacientes que também podem apresentar a apneia do sono e, consequentemente,
a hipoxemia, 0 que parece ser fator determinante para a morbi-mortalidade (46, 47,
5, 48).

2.3.2 ManifestacOes Osteoarticulares

A dor musculoesquelética € um problema frequente encontrado na
acromegalia e esta associada a reducdo na qualidade de vida. Os pacientes com
acromegalia devem ser rotineiramente questionados acerca de problemas
musculoesqueléticos, utilizando-se abordagem ativa adotada para enfrentar a dor e
as dificuldades funcionais (49). Dentre os sintomas musculoesqueléticos, os mais
prevalentes sdo artropatia, sindrome de tunel do carpo, miopatia proximal, e
fiboromialgia. Um sinal menos discutido, mas frequente, € a alteracdo da massa

0ssea levando a osteoporose (50).

A artropatia pode apresentar-se como 0 primeiro sintoma clinico de
acromegalia (51). A dor musculoesquelética é um problema frequente encontrado
nessa patologia e estd associada a reducdo da qualidade de vida (52,9,51). Os
sintomas articulares afetam, aproximadamente, 70% dos individuos ho momento

do diagnastico (53).
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2.3.3 Prejuizos na Préatica de Atividades de Vida Diéaria (AVDs)

A capacidade para realizagdo das atividades do dia a dia é entendida como
capacidade funcional (54). As atividades da vida diaria (AVDs) podem ser
classificadas por varios indices: aptiddo de tomar banho sozinho, de vestir-se, de
levantar-se e sentar-se, de caminhar pequena distancia; dar conta de cuidados
basicos pessoais e praticar atividades comuns do dia a dia como cozinhar, limpar a
casa, fazer compras ou jardinagem, que sédo consideradas atividades da vida
cotidiana (55).

Dentre as alteragOes clinicas associadas a acromegalia, as dores articulares
parecem afetar muito a qualidade de vida do paciente (56) e, consequentemente,
trazem dificuldades para as AVDs.

Algumas enfermidades como dispilidemia, obesidade, diabetes ou
problemas cardiovasculares sdo doencas que diminuem as AVDs (57,58,59). A
osteoartrite também €é associada a dor, aos disturbios do sono e a diminui¢cdo do
humor. Esses sintomas podem encurtar a capacidade do individuo para o

autocuidado e a qualidade de vida (60).

2.4- DIAGNOSTICO

O diagnostico de acromegalia é realizado por meio da verificacdo das
caracteristicas clinicas e da confirmacdo da elevacdo dos niveis de GH e IGF-I
para a idade, tomografia computadorizada e ou ressonancia magnética de sela
tircica. Em caso de suspeita de acromegalia extra-hipofisaria relacionada a
producdo de GHRH ectépico, tomografia computadorizada ou ressonancia

magnética do abdémen e do torax.
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2.4.1 Diagndstico Laboratorial

O diagnéstico laboratorial sera indicado caso haja a suspeita clinica de
acromegalia, que deve ser confirmada com a demonstragdo de niveis séricos
elevados de GH e de IGF-I. E preciso destacar que o GH é secretado de forma
pulsatil e, por isso, em individuos normais, 70% a 80% dos valores de GH em 24
horas séo indetectaveis, mas podem ocorrer picos de secrecdo com valores que
excedem vérias vezes o basal (61,6). Contudo, pacientes acromegalicos podem
apresentar niveis normais de GH (62,2).

Diferentemente do GH, o IGF-I reflete a secrecdo integrada do GH, néo
apresentando flutuagéo circadiana nem secrecéo pulsatil, 0 que o torna importante
ferramenta para verificacao de atividade da doenga. No Brasil, recentemente, foram
publicados valores de referéncia para IGF-I relativos a diferentes faixas etarias e
corrigido para o indice de massa corporal pelo ensaio de quimiluminescéncia,
Immulite 2000 (63). Podem surgir resultados falso-positivos em casos na dosagem
do IGF-I, como na gravidez, hipertireoidismo, na puberdade e, ainda, resultados
falso-negativos, quando ha hipotireoidismo, diabetes melito descompensado,

desnutricdo, anorexia nervosa, doenca hepatica e renal e estrogenioterapia oral (2).

Na investigacdo de acromegalia, niveis elevados de IGF-I para idade e sexo
e uma falha para suprimir GH durante um teste de tolerancia oral a glicose (TOTG)
(no qual sera administrado de 75 g de glicose anidra e dosagens posteriores de GH
e glicose a cada 30 minutos por duas horas) pode confirmar o diagnéstico (64). Em
alguns casos de elevacbes extremas de IGF-l e GH o TOTG pode ndo ser

necessario (65).
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Dosagem Sérica do GH basal (randémico) e IGF-I

Suspeita clinica de acromegalia

! !

GH basal < 0.4 ngl"I_ e |IGF-I GH basal < 0,4 }.lg/L e IGF-| e/ou

normal para idade elevado para idade

Diagnostico de Acromegalia TOTG cm dosagem de GH a cada

excluido 30min. durante 2 horas

GH<0,4 pg/L (Diagndstico excluido GH >0,4 ug/L (Diagnostico confirmado de
de acromegalia) acromegalia)

Adaptado de Giustina et al.(2010)

Figura 1. Diagnéstico Laboratorial da Acromegalia

2.4.2 Exames de Imagem

Posterior ao diagnéstico clinico e laboratorial, o paciente acromegalico
deverd realizar ressonancia magnética da sela tdrcica ou tomografia
computadorizada para verificar o adenoma hipofisario quanto ao seu tamanho
(microadenoma se < 1,0 cm ou macroadenoma se > 1,0 cm), aspecto (sélido,
cistico ou heterogéneo), expansaol/invasao extrasselar (supra, infra e parasselar) e
relacdo com as estruturas adjacentes a sela turcica (quiasma optico, carétidas e
seios cavernosos). Esses exames sdo importantes para se avaliar a chance de
cura quanto ao tratamento pela cirurgia, além de orientar a melhor opcao
terapéutica. Ha possibilidade de a ressonancia magnética revelar volume
hipofisario normal ou difusamente aumentado, que pode ser erroneamente
diagnosticado como macroadenoma, em pacientes com acromegalia secundaria a

secrecao ectopica de GHRH (37).
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2.5- TRATAMENTO

Em 2010 foi publicado o mais recente consenso acerca do tratamento e cura
da acromegalia. Valores séricos de GH > 1 ug/L e o nadir de GH apés TOTG 20,4
Mg/L e IGF-I elevado para sexo e idade indicam atividade da doenca. A doenca é
considerada controlada se GH <1 ug/L e o nadir de GH apés TOTG < 0,4 ug/L e
IGF-1 normal para sexo e idade (65).

As opcdes de tratamento da doenca sdo a cirurgia, a radioterapia e a
farmacoterapia (2,37).

2.5.1 Cirurgia

A cirurgia transesfenoidal tem como vantagem a cura da doenca nos casos
de microadenomas invasivos. Contudo, cerca de 60% a 70% dos pacientes
apresentam macroadenoma com expansao extrasselar ao diagnostico, e nesses
casos as taxas de cura cirdrgica sao baixas. A terapia complementar a cirurgia é
necessaria em grande parte dos pacientes. Dessa forma, recomenda-se a cirurgia
nos pacientes com micro e macroadenoma intrasselares em que a chance de cura

€ em torno de 75% ou ainda naqueles com comprometimento visual (66,37).

Existem tumores com baixa chance de cura por cirurgia: tumores volumosos
e com presenca de expansdo parasselar, com niveis muito elevados de GH, e
ainda em pacientes com risco cirurgico elevado ou que se recusem submeter-se ao
procedimento. Nesses casos, a melhor opcdo € o tratamento medicamentoso

primario com analogo da somatostatina (37).
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2.5.2 Radioterapia (RT)

Estima-se que 10 a 20% dos pacientes com acromegalia poderdo requerer
RT para o controle hormonal ou do efeito de massa do tumor (67). A radioterapia é
a terceira opg¢ao no tratamento da acromegalia. No Brasil, a radioterapia
convencional esta disponivel na rede publica e particular de saude (14,68).

Em estudo inglés com populagédo de 1840 acromegalicos, no qual 884 foram
tratados com radioterapia convencional, o nivel médio da GH declinou de 13,5 para
5,3 pg/L nos 2 anos apéds o tratamento, para 2,0 pg/L por 10 anos, e para 1,1 ug/L
aos 20 anos. Vinte e dois por cento dos pacientes obtiveram nivel inferior a 2,5
Mg/L aos 2 anos, 60% aos 10 anos e 77% aos 20 anos. O intervalo para alcangar
este valor de GH dependia do nivel inicial GH. O IGF-I, que reduziu paralelamente
com o GH em 63% dos doentes, chegou ao nivel normal apds 10 anos (69).

2.5.3 Tratamento Medicamentoso

Atualmente estdo disponiveis para o0 tratamento medicamentoso da
acromegalia trés classes de drogas: analogos da somatostatina, agonistas
dopaminérgicos e antagonistas do receptor de GH. O uso desses farmacos esta
indicado para pacientes ndo curados pela cirurgia e no tratamento inicial da

doenca.

2.5.3.1 Analogos da Somatostatina (SRLS)

Os Anélogos da somatostatina sdo utilizados como terapia auxiliar a cirurgia
ou tratamento inicial naqueles pacientes com baixa chance de cura cirargica. A
somatostatina age através de um receptor de membrana inibitério acoplado a
proteina G, dos quais 5 subtipos foram clonados e caracterizados. Apos a ligacdo

da somatostatina ao seu receptor, as atividades da adenilatociclase e dos canais
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de célcio sao inibidos, enquanto as atividades da fosfotirosina e da fosfatase sédo
ativadas. Os dois primeiros processos estdo envolvidos na inibicdo de processos
de secrecao, e estes dois Ultimos podem participar da proliferacdo celular, como
por exemplo, a ativagao do receptor SST3 que pode induzir a apoptose (70).

A abordagem de tratamento deve ser individualizada levando em
consideracdo o tamanho do tumor de um paciente e da sua localizacdo, como
também os sintomas, comorbidades e preferéncias. Novos tratamentos com
diferentes esquemas terapéuticos utilizando SRLs estdo ganhando importancia,
enquanto uma segunda geracdo de drogas eficazes esta em desenvolvimento.
Monitorar cuidadosamente a terapia médica da acromegalia, tanto a priméaria como
a adjuvante, € importante para controle, com sucesso, dos sinais e sintomas da
doenca. A corrente revisao de estudos clinicos publicados demonstra que a dose
escalada poderia fornecer controle bioquimico adicional de acromegalia em
pacientes que estdo inadequadamente controlados, com doses convencionais a
partir de octreotide LAR (20 mg / més) e lanreotida autogel (90 mg a cada 4
semanas). Portanto, os pacientes devem ter as rotinas GH e IGF-1 monitoradas e a
dose de SRLs aumentada ou diminuida em seguida, de acordo com a resposta do
individuo (71).

2.5.3.2- Agonistas Dopaminérgicos

Os angonistas dopaminérgicos foram a primeira classe de medicamentos
usados no tratamento da acromegalia (14,37), e as duas drogas comercialmente

disponiveis no Brasil sdo a Bromocriptina (BRC) e a Cabergolina (CAB) (37).

Quando o paciente ndo responde bem ao tratamento com os analogos de
somastostatina pode haver a combinacdo da cabergolina, independente da

presenca de hiperprolactinemia associada (72,73).

Alguns dos efeitos colaterais causados pelo uso desse medicamento sdo a
constipacéo intestinal, a boca seca, a obstrucdo nasal e a tonteira ortostatica, as
nauseas, comuns com a.Bromocriptina e menos frequentes com a Cabergolina

(74). Desta forma, a Cabergolina tem mais eficacia em normalizar o IGF-1 sérico e
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um menor indice de efeitos colaterais quando comparada & Bromocriptina, além de
custo inferior em relacdo aos analogos de Somatostatina. Visto isto, deve ser
considerada na terapia adjuvante do paciente com acromegalia quando os niveis
de GH e IGF-1 permanecem elevados (75).

2.5.3.3 Antagonistas do Receptor do GH

Outra possibilidade terapéutica para o tratamento da acromegalia foi a
introducdo do antagonista do GH, o Pegvisomanto. Este farmaco € um analogo do
GH desenvolvido por engenharia genética, que evita a dimerizacdo do receptor de
GH impedindo, assim, as acodes celulares do GH ap0s sua ligacao (76, 77, 2).

Um estudo realizado com 229 pacientes acromegalicos mostrou que o
Pegvisomanto é geralmente bem tolerado, com perfil de seguranca semelhante ao
gue relataram em testes clinicos e pode efetivamente reduzir niveis de IGF-I em

pacientes com acromegalia refrataria a terapia convencional (78).

2.6 QUALIDADE DE VIDA (QV)

2.6.1 Conceito

Desde a década de 90 parece existir mais consenso entre 0s pesquisadores
guanto a dois aspectos importantes do conceito de qualidade de vida: subjetividade
e multidimensionalidade. O aspecto da subjetividade considera a percepcédo de
como o individuo avalia a propria situacdo pessoal em cada uma das dimensdes

relacionadas a qualidade de vida (79,80).

Para a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) a QV é conceituada como “a

percepcao do individuo sobre a sua posicdo na vida, no contexto da cultura e dos



30

sistemas de valores nos quais ele vive, e em relacdo a seus objetivos,

expectativas, padrdes e preocupacdes” (79).

Novos paradigmas tém influenciado as politicas e as préaticas do setor
publico nos dltimos tempos. Entre eles, o interesse pelo conceito de qualidade de
vida, que esté diretamente ligado aos aspectos econdmicos, sociais e culturais, a
experiéncia pessoal e ao estilo de vida. Dessa forma, a melhora na QV passou a
ser buscada nas préticas de politicas publicas do ponto de vista da promocao da
saude e da prevencdo de doengas (81,82).

Apesar das dificuldades conceituais, parece claro que qualidade de vida é
interdisciplinar, e, devido a isso, torna-se indispensavel a contribuicdo de diferentes
areas do conhecimento para o0 aprimoramento metodolégico e conceitual
(82,83,80).

Isso posto, ressalta-se que a utilizacdo de instrumentos de qualidade de vida
permitem explorar o efeito de uma doenca sobre a vida do individuo, podendo
avaliar aspectos como as disfuncbes, os desconfortos fisicos e emocionais,
contribuindo na decisdo, no planejamento e na avaliacdo de determinados tipos de
tratamentos. Com isto, € possivel a mensuracdo de diversos aspectos como,
capacidade funcional, aspectos fisicos, dor, estado geral de saude, vitalidade,
aspectos sociais, emocionais e saude mental. Geralmente sdo aplicados em varios
tipos de doencas, intervencfes meédicas, tratamentos e em culturas e lugares
diferentes (80).

2.6.2 Ferramentas Utilizadas na Acromegalia

Varios estudos em acromegalia utilizaram os Questionarios AcroQol e o SF-
36 para verificar a qualidade de vida dos pacientes (84,85,86,87). As escalas
especificas de Qualidade de Vida geralmente sdo multidimensionais, e apesar de
um modo geral enfatizarem os sintomas e as limitagcdes relacionados a uma
patologia, avaliam a percepcéo e a alteracdo da QV de maneira mais profunda em

aspectos como a dor, a capacidade funcional e a condicao emocional (88).
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2.6.2.1 Questionério AcroQol

O AcroQol foi desenvolvido originalmente em 2001 por Badia e
colaboradores que usaram como estratégia primeiro fazer uma pesquisa
bibliografica para identificar documentos relevantes que descrevem o impacto da
acromegalia na qualidade de vida. As dimensdes que pareceram ser importantes
na acromegalia foram a imagem corporal, a depresséo, a labilidade de humor, a
dor, a energia e o nivel de for¢a, bem como dominios fisico e mental (89). Em 2007
o AcroQol foi validado por Bex e colaboradores, para verificar a qualidade de vida
em pacientes portadores de acromegalia controlada ou ndo. O questionario original
em espanhol foi traduzido para o holandés e o francés, duas linguas oficiais da
Bélgica (90).

O questionario AcroQol contém 22 questdes e € dividido em dois itens
(escalas), dos quais um avalia caracteristicas fisicas (8 itens) e o outro avalia
aspectos psicologicos (14 itens). O ultimo é dividido em duas subescalas: uma
medicdo para as caracteristicas relacionadas a aparéncia (7 itens) e o0 outro
avaliando o impacto da doenca sobre as relagdes pessoais (7 itens) (11, 12). Cada
um dos 22 itens é respondido com uma pontuacdo de 1 a 5, sendo 1 a pior
gualidade de vida, e 5 a melhor qualidade de vida (Escala Likert), e a frequéncia de
gualquer ocorréncia (sempre, maioria do tempo, as vezes, raramente e nunca) ou o0
grau de acordo com o item (concordo plenamente, concordo moderadamente, ndo
concordo nem discordo, discordo moderadamente e discordo plenamente). A
pontuacao global e escores das respectivas escalas e subescalas sdo ganhos ao
se completar os resultados usando a sequéncia da férmula: ((XKY) / (5YKY) onde
X x.100 é a soma das respostas (entre 1 e 5 para cada item) e Y é o nuUmero de
itens da respectiva escala. A formulacdo converte a diferenca entre a pontuacao
para uma escala de 0 como minimo e um maximo de 100, e "indica maior
pontuacdo para melhor qualidade de vida. Se a porcentagem de perguntas sem

respostas ndo excede 25%, o resultado é considerado como calculavel .
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Varios estudos utilizaram o AcroQol como instrumento para avaliar a
gualidade de vida. Biermasz e colaboradores verificaram em estudo realizado com
118 pacientes acromegalicos em remissdao a longo prazo apds a cirurgia,
radioterapia ou tratamento com analogo da somatostatina de acordo com a
bioguimica rigorosa, critérios de niveis de GH e IGF-I e as concentracfes
avaliadas, qual o impacto da co-morbidade, problemas articulares, na qualidade de
vida. Os resultados indicaram que pacientes sem problemas articulares mostraram
desempenho significativamente melhor que os controles em alguns dominios do
AcroQol, enquanto pacientes com problemas articulares mostraram desempenho
significativamente pior (56).

Matta e colaboradores utilizaram o AcroQol para avaliar em 93 pacientes
com acromegalia, a qualidade de vida (avaliada em portadores com, pelo menos, 3
meses apos a cirurgia e tratamento médico, divididos em dois grupos: controlados
() e ndo controlados (I1).0s resultados mostraram que a qualidade de vida é
severamente prejudicada em pacientes com acromegalia. O controle do GH / IGF-I
por cirurgia ou tratamento meédico parece ter impacto positivo no dominio aparéncia

e na subescala psicolégica (91).

Estudo apresentado por Miller e colaboradores e realizado com 58 pacientes
com diagnostico de acromegalia ha, pelo menos, 5 anos, tinha por objetivo
fornecer avaliacdo reumatoldgica de pacientes com acromegalia longa e investigar
0 impacto da doenca osteomuscular na qualidade de vida. Os menores scores

encontrados no AcroQol foram para os pacientes com dores(49).

2.6.2.2 Questionario SF-36

O SF-36 é um guestionario que foi desenvolvido por Ware e colaboradores,
com validade documentada em populacdo normal e grupos de pacientes e mostra

as alteracfes do estado clinico dos pacientes (92).

O SF-36 é um questionario multidimensional de medidas genéricas de
gualidade de vida, muito utilizado na literatura cientifica mundial e com traducéo e
adaptacao cultural validada no Brasil por Cicconelli e colaboradores, para pacientes

portadores de artrite reumatoide. Apdés a validacdo ele tem sido utilizado com
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frequéncia para avaliagdo de grupos diferentes de pacientes como portadores de
doencas pulmonares cronicas, cardiopatas, entre outras (93). Utilizado para outras
patologias (94,95) tem sido utilizado também para verificar a qualidade de vida em
pacientes acromegalicos (80, 81, 96).

O questionario SF-36 € composto por 36 itens, subdivididos em 8 escalas ou
componentes: Capacidade Funcional (10 itens) — avalia a presenca e extensdo de
limitacGes relacionadas a capacidade fisica. Aspecto Fisico (04 itens) — avalia as
limitacbes quanto ao tipo e quantidade de trabalho, bem como quanto essas
limitagBes dificultam a realizacéo do trabalho e das atividades da vida diaria. Dor
(02 itens) — avalia a presenca de dor, sua intensidade e sua interferéncia nas
atividades da vida diaria; Estado Geral de Saude (05 itens) — avalia como o
paciente se sente em relacédo a sua saude global. Vitalidade (04 itens) — considera
o nivel de energia e de fadiga. Aspecto Social (02 itens) — analisa a integracéo do
individuo em atividades sociais. Aspecto Emocional (03 itens) — avalia o impacto de
aspectos psicologicos no bem-estar do paciente. Saude Mental (05 itens) — inclui
guestdes a respeito de ansiedade, depresséo, alteragcbes no comportamento ou
descontrole emocional e bem-estar psicolégico e mais uma questdo sobre a

percepcao do estado de saude atual comparado ha um ano atras. (93).

Wassenaar e colaboradores realizaram estudo com 58 pacientes
acromegalicos, portadores da patologia ha 15 anos, curados e ndo curados. Os
resultados mostraram que 0s pacientes curados tiveram escores na avaliacdo de
dor classificados como “altos” na coluna, joelho e quadril, que limitava a
capacidade fisica e o bem-estar psicoldgico. A osteoartrite clinica da coluna estava
associada, principalmente, com escores de qualidade de vida prejudicada, em
funcionamento fisico, social e emocional, e também a ansiedade e depressao.

Notavelmente, osteoartrite radioldgica ndo foi associada com diminuicao QV (97).

2.7 PRATICA DE ATIVIDADE DE VIDA DIARIA

2.7.1 Conceito
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As atividades de vida diaria (AVDs) sdo compostas pelas tarefas de cuidado
proprio como se vestir sozinho, alimentar-se, tomar banho, subir um lance de
escadas, abaixar e levantar, entre outras. De forma geral, quanto maior o nimero
de dificuldades que uma pessoa tem com as AVDs, mais severa € a sua
incapacidade (98).

2.7.2 IPAQ - 6

Um Grupo de Consenso Internacional de pesquisadores durante uma
reunido cientifica em Genebra, Suica, em abril de 1998, desenvolveu quatro formas
longas e quatro curtas dos instrumentos IPAQ (administrados por entrevista
telefénica ou de autoadministracdo, com dois periodos de referéncia alternativos,
ou os "ultimos 7 dias" ou uma "semana normal” de atividade fisica). Em 2000, 14
centros de 12 paises confirmaram a confiabilidade dos dados de validacdo em,
pelo menos, dois dos oito instrumentos IPAQ com o apoio da Organizacdo Mundial
da Saude (OMS). Os instrumentos IPAQ tém aceitaveis propriedades de medida,
pelo menos tdo bons como outros estabelecidos autorrelatos. Considerando as
diversas amostras do estudo, o IPAQ tem propriedades razoaveis de medida para
monitorar 0s niveis populacionais de atividade fisica para adultos entre 18 e 65
anos de idade, em diversos ambientes. O IPAQ, versao curta, € recomendado para
monitoramento nacional e de forma longa para a pesquisa que requer avaliacdo
mais detalhada (99). No Brasil, este questionario foi validado pelo Centro de
Estudos do Laboratério de Aptiddo Fisica de Sdo Caetano do Sul — CELAFISCS,
Centro de Coordenacdo do IPAQ no Brasil, em 2001, por Pardini e colaboradores
(100).

O instrumento International Physical Activity Questionnaire (IPAQ) forma
curta, versao 6, é recomendado para estudos nacionais de prevaléncia devido a
possibilidade de comparacédo internacional. Ele contém perguntas relacionadas a
frequéncia (dias por semana) e a duracdo (tempo por dia) da realizacdo de

atividades fisicas moderadas, vigorosas e da caminhada (100,101).
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2.7.2.1 Definigbes e Padroes

Quanto a intensidade, excluindo a caminhada, a atividade fisica pode ser
moderada ou vigorosa, sendo assim definida (101):

* moderada — é aquela que precisa de algum esforco fisico e que faz o
individuo respirar um pouco mais forte que o normal e o coracdo bater um pouco

mais rapido;

» vigorosa — € aquela que precisa de um grande esforco fisico, faz o
individuo respirar muito mais forte que o normal e o coragdo bater muito mais

rapido.

Nesta pesquisa, para classificagdo do nivel de atividade fisica, foi adotado o
consenso obtido entre o Centro de Estudos do Laboratério de Aptidao Fisica de
Sao Caetano do Sul (CELAFISCS) e o Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) em 2002, considerando os critérios de frequéncia, duracdo e tipo de

atividade fisica (caminhada, moderada e vigorosa) (101,102).

As medidas como IPAQ visam avaliar a atividade fisica total em todos os
dominios. A recomendacdo da saude publica é pautada em 30 minutos de
atividades fisicas diarias, o que sera alcancado pela maioria dos adultos em uma

populacéo, todos os dias.

Os critérios para esses niveis foram definidos tendo em conta que o IPAQ
avalia questdes em todos os dominios da vida diaria, resultando em valor médio de
gasto metabdlico (MET-minutos/semana) estimado a partir do que teria sido a
participacdo em atividades de lazer. Existem trés niveis de atividade fisica

propostos para classificar populacdes (103):

1. Baixo — categoria definida simplesmente como ndo cumpridora de

gualquer um dos critérios das outras categorias.

2. Moderado — esta categoria é definida como aquela que faz alguma
atividade a mais que a categoria de baixo ativo. Propbe-se ser um nivel de

atividade equivalente a "meia hora de pelo menos uma atividade de intensidade
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moderada na maioria dos dias", por exemplo, o lazer como atividade fisica apoiada
em tempo, recomendado para a saude da populagéo.

3. Alto — esta categoria foi desenvolvida para descrever 0s niveis mais
elevados de participacdo. Embora tenha sido publicado que beneficios maiores
para a saude, estdo associados ao aumento dos niveis de atividade, ndo havendo
consenso quanto a quantidade exata de atividade para o beneficio maximo. Na
auséncia de critérios estabelecidos, a Comissao de Investigacdo IPAQ propde
medida que equivale ao exercicio de, aproximadamente, uma hora, uma vez por
dia ou mais, de pelo menos uma atividade de intensidade moderada, acima do
nivel basal de atividade fisica, considerando que a atividade basal pode ser
equivalente a cerca de 5000 passos diarios. Prop0e-se que a atividade "muito
ativa" da categoria deve ser considerada aquela que se desloca, pelo menos,

12.500 passos por dia, ou 0 equivalente em atividades moderadas e vigorosas.
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3- OBJETIVOS

1- Descrever as caracteristicas clinicas dos pacientes acromegalicos
participantes do estudo.

2 - Avaliar a qualidade de vida e a sua relagdo com o nivel de controle da

doenga.

3 - Avaliar a aptidéo fisica para a pratica de vida de diaria em pacientes

portadores de acromegalia.

4- Descrever a frequéncia de vicios posturais, sua relacdo com intensidade

de dor e niveis hormonais.
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4 PACIENTES E METODOS

4.1 LOCAL DO ESTUDO

O estudo foi realizado no Ambulatério de Neuroendocrinologia do Servigo de
Endocrinologia do Hospital Universitario de Brasilia, centro de referéncia no
tratamento da acromegalia do Centro-Oeste.

4.2 TIPO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo transversal correlacional e descritivo, em que se
trabalhou com objetivos e com tratamento estatistico das respostas quantitativas,

devido as questbes de abrangéncia valorativa e avaliativa.

4.3 SELECAO DE PACIENTES

Foram recrutados 40 individuos (20 do sexo feminino e 20 do sexo
masculino) para participar da pesquisa, todos portadores de acromegalia em
acompanhamento regular no Servi¢co de Endocrinologia do Hospital Universitario de

Brasilia.

Foram oferecidos, de forma clara e concisa, 0s esclarecimentos necessarios
acerca de todos os procedimentos da pesquisa e feita a e solicitacdo de assinatura
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE — Anexo Il) e do Termo de

utilizacdo de imagens (Anexo llI).
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4.3.1 Critérios de inclusao

Participaram do estudo o0s pacientes de ambos 0s sexos em
acompanhamento clinico desde a confirmacdo do diagnéstico de que eram
portadores de acromegalia. Esses pacientes foram recrutados da casuistica do
Servico de Endocrinologia do Hospital Universitario de Brasilia, tinham mais de 18
anos, e estavam em acompanhamento médico regular. Aceitaram participar da
pesquisa e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e o
Termo de Uso da Imagem.

4.3.2 Critérios de exclusao

Foram excluidos do estudo os pacientes que ndo conseguiram realizar o
teste de subir escadas devido a dificuldade de locomocado, caracterizando
incapacidade de mobilidade para a realizacdo do teste proposto, 0s que

apresentavam sintomas agudos e 0s que nao assinaram o TCLE.

4.4 PROCEDIMENTOS TECNICOS

Apés o recrutamento dos pacientes e assinatura do TCLE (Anexo 1) e do
Termo de utilizacdo de imagem (Anexo Ill) foram realizadas anamnese e avaliacéo
laboratorial dos participantes. Posteriormente, foram aplicados os questionarios
para avaliar a qualidade de vida (SF-36 e AcroQol, Anexos V e VII) e o questionario
para avaliar o nivel de atividades fisicas (IPAQ-6)(Anexo VI). Fez-se também a
analise postural, sendo providenciada, ainda, a aplicacdo dos testes de aptidao

fisica nos participantes.

Os procedimentos realizados neste estudo atenderam as normas da
Resolugédo n° 196/96 do Conselho Nacional de Saude para pesquisas em seres

humanos e encontram-se aprovados pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres
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Humanos da Faculdade de Ciéncias da Saude da Universidade de Brasilia, como
Projeto n® 010/11 (Anexo ).

4.4.1 Anamnese

Na primeira reunido foi realizada anamnese composta de questdes
referentes ao tempo de descoberta da doenca, niUmero de cirurgias e desconforto
com dores, para complementacdo de dados referentes a qualidade de vida (Anexo
V).

Na anamnese também constavam questdes referentes a dores articulares na
coluna vertebral e uma avaliacdo da dor utilizando-se a Escala de Dor Visual
Analogica (EVA) (104).

A Escala Visual Analégica consiste em uma linha horizontal ou vertical, com
10 centimetros de comprimento, que tem assinalada numa extremidade a
classificagdo “Sem Dor” e, na outra, a classificacdo “Dor Maxima”. A escala

utilizada para a avaliacao da dor foi, portanto, a Escala Visual Analdgica (105).

O voluntario realiza a marcacao fazendo um traco no ponto que representa a

intensidade de sua dor.

Para correta avaliacdo da intensidade da dor foi necessario uma linguagem
mais coloquial entre o avaliador devidamente treinado e os voluntarios, traduzindo
na padronizacdo e ensinamento das escalas, assegurando aos pacientes a

compreensao adequada e o seu significado.

4.4.2 Qualidade de Vida

4.4.2.1- Questionario Short Form — SF-36
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A qualidade de vida e a disposicdo para atividades de vida diaria foram
avaliadas pelos questionarios Short Form — SF-36 (Anexo V) e o AcroQol (Anexo
VI). Cada paciente recebeu um questionario e o preencheu em entrevista de 30

minutos.

Todos os pacientes responderam as 36 questbes com “sim ou n&o”. O short
form 36 (SF-36) € um questionario de saude, genérico, com 36 questdes divididas
em duas partes, sendo a primeira para avaliar o estado de salde: mobilidade fisica,
dor, sono, energia, isolamento social e rea¢cdes emocionais, e a segunda parte para
avaliar o impacto da doenca na vida diaria do paciente em 8 dominios: 1)
capacidade funcional, 2) aspectos fisicos, 3) dor, 4) estado geral de saude, 5)
vitalidade, 6) aspectos sociais, 7) aspectos emocionais e 8) saude mental. A
pontuacéo varia de 0 a 100 e quanto maior o numero significa mais saude e menos
dor. Este questionario apresenta escore final de 0 a 100, no qual zero corresponde
ao pior estado geral de saude e 100 ao melhor estado geral de saude (93).

4.4.2.2 AcroQol

O questionario AcroQol (Anexo 1V) contém 22 questdes, € dividido em dois
itens (escalas), dos quais se avalia caracteristicas fisicas, (8 itens) e o outro avalia
aspectos psicologicos (14 itens). O ultimo é dividido em duas subescalas: uma
medicdo para as caracteristicas relacionadas a aparéncia (7 itens) e 0s outros
avaliando o impacto da doenca sobre as relacdes pessoais (7 itens) . Cada um dos
22 itens é respondido com pontuacédo de 1 a 5, sendo que 1 é a pior qualidade de
vida e 5 a melhor qualidade de vida (escala Likert); e a frequéncia de qualquer
ocorréncia (sempre, maioria do tempo, as vezes, raramente e nunca) ou o grau de
acordo com o item (concordo plenamente, concordo moderadamente, n&o
concordo nem discordo, discordo moderadamente e discordo plenamente). A
pontuacao global e escores das respectivas escalas e subescalas sdo ganhos ao
se completar os resultados usando na sequéncia da formula: ((XKY) / (5YKY) onde
X x100 é a soma das respostas (entre 1 e 5 para cada item) e Y € 0 numero de

itens da respectiva escala. A formulacdo converte a diferenca entre a pontuagao
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para uma escala de 0 a um minimo e um maximo de 100, em que "indica uma
maior pontuacdo para melhor qualidade de vida. Se a porcentagem de perguntas
sem resposta ndo exceder 25%, um resultado é considerado como calculavel (89)”

4.4.3 Avaliacdo do Nivel de Atividade Fisica

4.4.3.1 Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ-6) forma curta

Foi aplicado o Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ-6) forma

curta, como instrumento para avaliar o nivel atividade fisica.

O IPAQ forma curta (Anexo V) é composto por 9 itens que avaliam a
guantidade de minutos gastos em atividade vigorosa e intensa atividade, moderada
e caminhada durante os ultimos 7 dias. A quantidade de minutos gastos sentado
em dias de semana, nos ultimos 7 dias, também é avaliada. Para todas as
categorias de pacientes tem que definir quantos dias e quantos minutos eles
passaram em uma categoria de atividade especifica. Para todas as categorias, a
guantidade de equivalente metabdlico (MET), minutos € calculado multiplicando o
numero de minutos com 8 (vigorosa), 4 (moderado), 3,3 (a pé€), ou 1,3 (sentado).
Além destes quatro subscores, uma pontuacdo total € calculada contando os
METs, minutos das 3 categorias juntas. O IPAQ tem bom teste e reteste,
confiabilidade e moderada validade de critério com um acelerdbmetro em adultos
saudaveis. Afim de obter o gasto de energia (expressa em quilocalorias ou kcal), os
METs minutos foram multiplicados por peso dos pacientes e dividido por 60 (METs-
minutos= peso /60) (100).

4.4.4 Analise postural

Foram realizadas as coletas das imagens fotograficas dos participantes do

estudo, a frente de um fundo branco. Os componentes da amostragem estavam
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com minimo de roupa para facilitar a andlise, em posicao ortostatica e com o corpo
relaxado (106). Foram fotografados em vista anterior, posterior, lateral direita e
esquerda, para posteriormente serem analisados através do software Physical Test
6.3-Terra Azul.

Para posterior uso da imagem em artigos cientificos ou apresentacdes em
congressos foi colorido o rosto do individuo em preto, preservando a
confidencialidade. Essa imagem so foi utilizada mediante assinatura do termo de

Consentimento para o Uso da Imagem (Anexo lII).

4.4.5 Flexibilidade

Os sujeitos foram submetidos ao teste de “sentar e alcangar” (Banco de
Wells), seguindo o protocolo proposto por Guedes e Guedes (107) , além disso foi

utilizado a fleximetria utilizando o protocolo de Monteiro (108).

4.4 5.1 Fleximetria

Para avaliacdo funcional foi verificada a mobilidade articular por meio do
aparelho fleximetro Universal Sanny®, e conforme protocolo de Monteiro (108),
foram avaliados os movimentos ativos de flexdo, extensdo e flexado lateral,
verificando a flexibilidade comparada com os valores de referéncia de amplitude de
movimento (em graus), em homens e mulheres, utlizando valores em graus

estabelecidos por Leigthon (109) (quadros 2 e 3).
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Classificacdo
Articulacéo e Baixa Moderadamente Média Moderadamente Alta
movimentos baixa alta
Ombro
Flexdo/Extensdo <207 207-233 224-242 243-259 >259
Aducgdo/Abducdo <158 158-171 172-186 187-210 >210
Cotovelo
Flexdo/Extensdo <133 133-143 144-156 157-167 >167
Quadril
Flexdo/Extensdo <50 50-67 68-88 89-106 >106
Aducdo/Abducdo <41 41-51 52-61 62-71 >71
Joelhos
Flexdo/Extensdo <122 122-133 134-146 147-157 >157
Coluna toraco-
lombar
lombar
Flexdo/Extensdo <45 45-62 63-83 84-101 >101
Flexao lateral <74 74-89 90-106 107-122 >122
Fonte: Adaptado de Leigthon (1987).
Quadro 3 — Amplitude de movimento (graus) em mulheres, segundo Leighton
Classificacao
Articulacdo e Baixa Moderadamente Média Moderadamente Alta
movimentos baixa alta
Ombro
Flexdo/Extensdo <226 226-242 243-261 262-278 >278
Aducao/Abducdo <167 167-180 181-195 196-209 >209
Cotovelo
Flexdo/Extensdo <133 133-143 144-156 157-167 >167
Quadril
Flexdo/Extensdo <82 82-99 100-120 121-138 >138
Aducao/Abducdo <45 45-54 55-65 66-75 >75
Joelhos
Flexdo/Extensdo <134 134-144 145-157 158-168 >168
Coluna toraco-
lombar
Flexdo/Extensdo <30 30-47 48-68 69-89 >89
Flexao lateral <74 74-119 120-136 137-152 >152

Fonte: Adaptado de Leigthon (1987)

O Fleximetro Sanny® foi desenvolvido buscando oferecer aos avaliadores

da flexibilidade, precisdo e praticidade nas mensuracbées dos movimentos

angulares. Com o sistema pendular gravitacional o fleximetro oferece maior

confiabilidade nas leituras das medidas angulares, uma vez que a indicacdo do

angulo é produzida por efeito da gravidade, minimizando os erros de interpretacéo

do eixo longitudinal correspondente. A escala angular foi desenhada com

incrementos de 1° (um) grau a 360° (trezentos e sessenta) graus, progressivos e
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regressivos de facil visualizacdo. O painel giratério permite a sincronizacdo do
ponteiro pendular a partir de um angulo aleatério, possibilitando a mensuracao de
movimentos parciais (109).

4.4.5.2 Teste de Sentar e Alcancar

A avaliacdo da capacidade fisica flexibilidade foi também analisada por meio
do teste sentar e alcancar (107), utilizando-se um banco de Wells da marca
Sanny®. Nesta técnica o individuo fica sentado no chdo, com os joelhos estendidos
e as plantas dos pés encostadas numa caixa com profundidade de 35cm, largura
de 45cm e altura de 32cm. Sobre essa caixa encontra-se uma tampa com 50cm de
profundidade e 45cm de largura, com uma escala métrica aplicada sobre ela. As
mMaos permanecem sobrepostas e deslizam sobre a caixa, 0 maximo de distancia
(cm) que conseguir em trés tentativas, das quais o melhor resultado obtido sera o

escore final. Em seguida classificados conforme quadros 4 e 5 (110).

Quadro 4 — Teste de sentar e alcangar em centimetros para homens

Idade 15-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69
Excelente >39 >40 >38 >35 >35 >33
Acimada 34-38 34-38 33-37 29-34 28-34 25-32
média

Média 29-33 30-33 28-32 24-28 24-27 20-34
Abaixo da 24-28 25-29 23-27 18-23 16-23 15-19
média

Ruim <23 <24 <22 <17 <15 <14

Fonte: Canadian Standardized Test of Fitness (CSTF) (1986).
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Quadro 5 — Teste de sentar e alcancar em centimetros para mulheres

Idade 15-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69
Excelente >43 >41 >41 >38 >39 >33
Acimada 38-42 37-40 36-40 34-37 33-38 31-34
média

Média 34-37 33-36 32-35 30-33 30-32 27-30
Abaixo da 29-33 28-32 27-31 25-29 25-29 23-26
média

Ruim <28 <27 <26 <24 <24 <22

Fonte: Canadian Standardized Test of Fitness (CSTF) (1986).

4.4.6 Capacidade funcional

Para avaliacdo da Capacidade Funcional foi realizada a Avaliacdo da
Capacidade Funcional do CELAFISCS - Centro de Estudos do Laboratério de
Aptiddo Fisica de S&o Caetano do Sul-SP, pautada na bateria de testes para

capacidade fisica funcional validada por Andreotti e Okuma (54).

Foram utilizados os testes de velocidade para se levantar de uma posicéo
sentada (VLS), o teste de velocidade para se levantar de uma posicdo deitada
(VLD), o teste de subir escadas (SE), para avaliar algumas variaveis como
agilidade, equilibrio, coordenagédo motora, de aptiddo necessaria para as atividades

diérias.
A — Velocidade para se levantar de uma posicao sentada

Procedimento: o individuo sentou-se em um colchonete de ginastica com as
pernas estendidas e encostadas uma a outra e com as maos sobre os joelhos. O
avaliador ficou na diagonal do lado direito do avaliado e com a voz de comando
"Atencao! Ja!" iniciou o teste acionando concomitantemente o crondmetro. O
avaliado deve levantar—-se da maneira que lhe for mais confortavel, o mais rapido

possivel. O crondmetro foi parado no momento em que o avaliado estava em pé.

B — Velocidade para se levantar de uma posic¢ao deitada
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Semelhante ao teste anterior, o avaliado posicionou-se em decubito dorsal
(deitado) sobre o colchonete; as pernas permaneceram encostadas uma a outra e
0s bracos cruzados com o terceiro dedo da mado em direcdo ao acrémio. O
avaliador ficou diagonalmente ao lado direito do avaliado e com a voz de comando
"Atencdo! Ja!" iniciou o teste, acionando concomitantemente o cronémetro. O
avaliado tinha de levantar-se o mais rapido possivel da maneira que Ihe fosse mais

confortavel. O cronémetro foi parado no momento em que o avaliado estivesse em

7

pé.

Precaucdes para os testes A e B: devido a menor tolerancia ao esforgo e
recuperacdo das reservas energéticas, o avaliador permitiu periodo minimo de
repouso entre as tentativas de 2 minutos. Tomou-se cuidado com os individuos que
faziam uso de medicamentos que pudessem influenciar o equilibrio e com aqueles
com labirintite. Também foi preciso mais atencéo, pelo fato de o individuo ter
realizado mudanca do centro de gravidade durante o teste, podendo induzir

hipotensao postural.

Resultado para os testes A e B: foram realizadas trés tentativas e o melhor

valor é considerado. Valor em segundos e centésimos de segundos.

C- Teste para subir escadas

Material: escada com 18 degraus, cada degrau com 16cm de altura e

corrimao.

Procedimento: o sujeito posicionou-se em peé, imediatamente antes do
primeiro degrau, e teve de subir a escada, na maxima velocidade possivel de
caminhada. O avaliador ficou no local da chegada e com a voz de comando
"Atencao! Ja!" iniciou-se o teste acionando concomitantemente o cronémetro. O
avaliado teve de subir a escada o mais rapido possivel, ndo podendo correr, mas
caminhar na maxima velocidade. Foram utilizados trés niveis para determinar a
dependéncia do uso do corrimdo para o avaliado subir a escada: 1) sem ajuda, o
sujeito ndo se apoia no corrimao para subir as escada); 2) necessita de ajuda
parcial, apoia-se no corrimdo em determinados momentos do teste; 3) com ajuda,
apoia-se no corrimdo durante todo o teste. O cronbmetro foi parado quando o

individuo ultrapassava o ultimo degrau da escada.
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4.4.7 Dados Clinicos

As variaveis dos dados clinicos utilizadas nesse estudo foram obtidas por
meio de exames laboratoriais e dados contidos nos prontuarios dos pacientes.
Foram elas: idade ao diagndstico, idade atual, tempo entre sintomas e diagndstico,
tempo de exposicdo a doenca, presenca de cefaleia, diabetes, hipertenséo,
artralgia, aumento das partes moles, alteragcéao visual, sudorese, alteracao da libido,
galactorreia, cirurgia, tempo apos cirurgia, radioterapia, tempo apds radioterapia,
tempo de tratamento com octreotida, tempo de tratamento com cabergolina e
tempo de tratamento com pasireotida, curado, controlado, GH inicial, IGF1linicio,
ULNYV inicio, tamanho do tumor, invaséo de seio cavernoso, GH atual, IGFlatual,
ULNV atual, redugcédo do IGF 1, tempo desde o tratamento para atingir melhor

controle e a reducéo do tumor.

4.5. PROCEDIMENTOS ANALITICOS

Os resultados foram apresentados em tabelas com medidas descritivas
(média, maximo, minimo, desvio padréo e erro padrdo, adequados para variaveis

guantitativas) e de frequéncias (absoluta e relativa).

A analise descritiva e o0s testes estatisticos foram realizados no pacote
estatistico Statistical Package for Social Sciences (SPSS 17.0), adotando o nivel de

significancia p<0,05.

Para testar a normalidade dos dados foi utilizado o teste de Komolgorov
Smirnov, por grupos. Valores abaixo de p<0,05 sdo significativos, o que indica
desvio da normalidade. Neste caso, o teste adequado para o estudo seria o teste

nao paramétrico.

Na comparacao entre grupos, quando apresentavam distribuicdo normal, foi
utilizado t de student, e quando a distribuicdo nédo foi paramétrica utilizou-se Mann

Whitney. Para detectar correlacdes significativas entre as variaveis, foi utilizado o
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coeficiente de correlacdo de Pearson, e quando ndo apresentavam distribuicdo
normal utilizou-se o coeficiente de Spearman. Para averiguar a dependéncia de

variaveis categoricas, o teste exato de Fisher foi aplicado.

4.5.1 Teste paramétrico t-student

Os pressupostos do teste paramétrico e a normalidade dos dados ja foram
verificados no teste Komolgorov-Smirnov. Para a realizagdo dos testes
paramétricos foi adotado o nivel de confianca de 95% e de significancia 5%.
Valores menores que 0,05 foram considerados estatisticamente. Como nos grupos
sdo individuos diferentes, foi aplicado o teste T-student para amostras

independentes.

4.5.2. Teste ndo paramétrico Mann Whitney

A importancia deste teste € ser alternativa ndo paramétrica ao teste t para a
diferenca de meédias. O nivel de confianca adotado foi 95%, o que indica que

valores abaixo de 0,05 sdo considerados significativos para o estudo.

4 5.3 Teste Exato de Fisher

O objetivo da utilizacdo deste teste foi verificar se duas variaveis qualitativas
sdo dependentes. O mais adequado seria 0 uso do teste Qui-quadrado, porém,
algumas células apresentaram frequéncias menores que cinco, 0 que leva a

utilizacdo do teste exato de Fisher.
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4.5.4 Correlacao de Pearson

O coeficiente de Pearson correlaciona variaveis quantitativas. Tomadas as
variaveis duas a duas foi possivel verificar o que sucede a uma variavel, x, quando
outra variavel, y, varia. O principal pressuposto de Pearson é a normalidade dos
dados. Logo, foi aplicado Pearson apenas para varidveis quantitativas que
apresentaram p-valor > 0,05 no teste de Kolmogorov Smirnov.

4.5.5 Correlacdo de Spearman

Para as variaveis que néo apresentaram distribuicdo de probabilidade -
cirurgia, tempo apos radioterapia, tempo de tratamento com octreotida, tempo de
tratamento com cabergolina e tempo de tratamento com pasireotida — foi aplicada a

correlacdo de Spearman, semelhante ao Pearson.
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5 RESULTADOS

5.1 CARACTERISTICAS DA POPULACAO ESTUDADA

Foram avaliados 40 pacientes (20 do sexo feminino e 20 do sexo
masculino), com diagnostico de acromegalia. A idade média ao diagndstico foi de
41,05 anos (IC 95% 36,74-45,36); sendo de 44,95 anos (IC 95% 37,68-52,22) nas
mulheres e 37,83 anos para os homens (IC 95% 32,59-43,07), p= 0,097.

A duracdo média de sintomas antes do diagnéstico foi de 5,43 anos e o
tempo de exposicdo a doenca antes da inclusédo no estudo foi de 13,74 anos (IC de
11,64 a 15,83), sem diferencas estatisticamente significativas entre 0s sexos.
(Tabela 1).

Tabela 1 — Caracteristicas gerais dos pacientes com acromegalia no momento da
avaliacdo. Valores expressos em médias e intervalos de confianca (IC) de 95%

Idade ao Idade atual Tempo entre Tempo de
Sexo diagnéstico (IC 95%) sintomas e exposicao

(IC 95%) diagndstico a doenca
Feminino 44,95 53,63 5,37 12,95
n=20 (37,68-52,22) (47,15-60,11) (3,59-7,15) (9,86-16,04)
Masculino 37,83 46,35 5,48 14,39
n=20 (32,59-43,07) (41,20-51,50) (3,74-7,22) (11,34-17,44)
Total 41,05 49,64 5,43 13,74
n=40 (36,74-45,36) (45,59-53,69) (4,23-6,62) (11,64-15,83)
p-valor 0,097 0,070 0,928 0,496

Valores expressos em média,*p-valor calculado por meio do teste exato de Fisher, foram
considerados estatisticamente significativos quando < 0,05.

5.2- PRINCIPAIS SINTOMAS E CO-MORBIDADES NO MOMENTO DO
DIAGNOSTICO

Os sintomas mais frequentes foram cefaleia, sudorese, artralgia e aumento
das partes moles. Co-morbidades como hipertensao e diabetes ocorreram em 75%
e 35% dos homens sem diferencas estatisticamente significativas com as

mulheres. A galactorreia ocorreu exclusivamente no sexo feminino (Tabela 2).
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Tabela 2 — Distribui¢cdo de frequéncias de sintomas ao diagnéstico

Sintomas Mulheres (%) Homens (%) P-valor
n=20 n=20

Cefaleia 15 (75) 16 (80) 0,74
Aumento de partes 20 (100) 20 (100) 1,00
moles

Sudorese 17 (85) 20 (100) 0,85
Artralgia 16 (80) 19 (95) 1,00
Alteracéo da libido 14 (70) 20 (100) 0,49
Alteracéo visual 8 (40) 9 (45) 1,00
Hipertenséao 7 (35) 15 (75) 0,13
Acne 7 (35) 6 (30) 0,68
Galactorreia 6 (30) 0 (0) 0,01*
Diabetes 4 (20) 7 (35) 0,74

Resultados expressos em percentagem,*valores de p calculados, foram considerados
estatisticamente significativos quando < 0,05.

5.3 CARACTERISTICAS DOS TUMORES NO MOMENTO DO DIAGNOSTICO

No momento do diagnostico, 89,47% das mulheres apresentavam
macroadenomas (17,05 mm; IC 95% 12,77-21,33), sendo que 36,87% desses
invadiam seio cavernoso ou envelopavam as cardtidas. Nos homens, 86,92%
apresentavam macroadenomas e a frequéncia de macroadenomas invasivos foi de
37,42% (21,35 mm; IC 95% 16,52-26,18), p=0,18 conforme Tabela 3.

Tabela 3 — Caracteristicas anatdmicas dos tumores no momento do diagnostico

Microadenoma Microadenoma Macroadenoma Macroadenoma
Sexo Intraselar com invasao Intraselar Invasivo
(%) do seio cavernoso (%) (%)
(%)

Feminino 10,53 0 52,6 36,87
n=20

Masculino 13,04 0,04 495 37,42
n=20

p-valor 0,097 0,070 0,928 0,820

*Valores de p calculados por meio do teste exato de Fisher, foram considerados estatisticamente
significantes quando < 0,05.
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5.4. TIPOS DE TRATAMENTOS NA POPULACAO ESTUDADA

Dentre os pacientes analisados, 68% foram submetidos a cirurgia antes da
inclusédo no estudo. A maioria dos pacientes realizou tratamentos complementares

como radioterapia e tratamento medicamentoso.

O tempo médio decorrido ap6s o diagndstico foi de 13,74 + 2,10 anos, a
média de tempo apoés cirurgia foi 9,04 £ 1,71 anos, o periodo de acompanhamento
apos radioterapia foi de 9,92 + 3,14 anos, ap6s prescricdo de octreotida 10,34 +
3,92 anos, e apos prescricao de cabergolina 4,36 + 1,54 anos.

5.5. CONTROLE METABOLICO NO MOMENTO DA INCLUSAO NO ESTUDO

Nos pacientes desse estudo, 26,32% das mulheres e 4,35% dos homens
participantes estavam curados (p = 0,112), enquanto 68,42% das mulheres e
60,87% dos homens participantes estavam controlados (p= 0,856).

Os pacientes submetidos a tratamento combinando cirurgia, radioterapia e
tratamento medicamentoso (87,55%) apresentaram maior reducdo tumoral em

relacéo aos tratamentos (Figura 2).

100% -
90% -
80% -
70% -
60% -
50% -
40% -
30% -

% Reducé&o do tumor

20% -
10% A

0%
Octreotida Octreotida + Cirurgia Octreotida + Cirurgia +
Radioterapia

Tratamento

Figura 2. Percentual de reducdo de volume tumoral de acordo com o tipo de
tratamento.
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5.6 ANAMNESE

Na anamnese foi avaliada a pratica de exercicio fisico orientado por um
educador fisico e verificou-se que 100% dos homens e 66,7% das mulheres néao

tém essa pratica, e 33,3% das mulheres sao orientadas por um profissional (Figura
3).

120 +

100

80

60 - 66,7 = Masculino

Feminino
40 -

Percentual(%)

20 | 33,3

sim nao

Figura 3. Percentual de individuos que relataram manter a pratica de exercicio
fisico com orientacéo de um profissional de educacao fisica.

Quanto a cefaleia, apurou-se que 50% dos pacientes do sexo feminino e

35% do sexo masculino sentem dores de cabeca frequentes.

Dores articulares continuas foram relatadas por 85% dos homens e 80% das
mulheres (Figura 4).

100,0 ~
g 80,0 -
Tg [ ] li
2 60,0 4 masculino
8 = Feminino
§_’ 40,0 -

20,0 +

0,0 . :
sim nao

Figura 4. Percentual de individuos que relataram sentir dores articulares ou na
coluna de forma continua.
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Na avaliacdo da intensidade da dor, 46,7% das mulheres classificaram-na
como moderada, 33% como intensa e 20% como leve, enquanto 29,6% dos

homens a classificaram como leve, conforme demonstrado na Figura 5.

| 33,3
rense I 22
Mod q 46,7 o
O e 481 Feminino
i m masculino
20,0
Leve — 29,6
0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0
Percentual (%)

Figura 5. Classificacdo da intensidade da dor conforme a Escala Visual Analégica
(EVA).

A queixa de dores diarias ocorreu em 6,7% das mulheres, sendo que 26,7%
sentem dor de 1 a 2 vezes na semana e 44% de 3 a 5 vezes. Entre os pacientes do
sexo masculino, 44,4% relataram sentir dores diariamente; 14,8% de 1 a 2 vezes
na semana; 7,4% de 3 a 5 vezes por semana (Figura 6).

; 3,3
Ocasionalmente H 148

3ab vezesna 53,3

semana 74
la?2vezesna 26.7

semana | 14,8 Feminino

Dor diri 6,7 .
Or A N 44,4 = masculino
Né&o sente dor — 18,5
0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0

Percentual (%)

Figura 6. Percentual de individuos que relataram a frequéncia das dores articulares
ou na coluna durante a semana.

Dos pacientes do sexo masculino que relataram algum tipo de dor, 77%
sentem dores nos joelhos e 47% na coluna (Figura 7). Em relagé@o as pacientes do

sexo feminino, mais de 80% sentem algum tipo de dor na coluna, e 50% nos
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joelhos (Figura 8). Na regido de punhos e maos, 40% entre homens e mulheres
relataram algum tipo de dor.

Pés

Joelhos
Nadegas
Punhos e Méos
Cotovelos
Ombro
Tornozelos
Coxas

Quadril

Coluna Inferior
Coluna Superior
Pescoco

0% 20% 40% 60% 80% 100%
mED: Sem Dor ®ED: Leve mED: Moderada ED: Intensa

Figura 7. Andlise do Nivel de Desconforto (dor) por meio da Escala Analdgica de
Dor (EVA) para homens.

Joelhos
Punhos e M&os
Ombro

Coxas

Coluna Inferior

Pescoco o 2000
0% 20% 40% 60% 80% 100%
BED: Sem Dor ®ED: Leve ®mED: Moderada ED: Intensa

Figura 8. Andlise do Nivel de Desconforto (dor) por meio da Escala Analégica da
Dor (EVA) para mulheres.

5.7 - QUALIDADE DE VIDA

5.7.1 Questionério Short- Form 36
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Observou-se que para os dominios capacidade funcional e aspecto fisico os
participantes obtiveram, respectivamente, escores percentuais de 67,17 + 23,88 e
56,67 +40,44, enquanto no estudo para individuos normais (111) os resultados
foram de 79,4 + 23,88 e 80,1 £ 34,9. Os menores escores médios foram
observados nos pacientes acromegalicos, sendo 55,67 + 23,59 em relacao a dor e
em vitalidade 56,50 + 20,09, enquanto para a populacdo normal os resultados
desses dominios foram respectivamente 84,8 +31,30, 75,9 17,40 (Tabela 4).

Os escores médios observados para aspectos sociais e aspectos
emocionais foram respectivamente (68,13 + 25,84; 58,73 = 40,81) e para
populacdo normal 60,3 + 20,50 e 76,6 + 25,00. Em relacé@o ao escore salude mental
os resultados para os pacientes e populagdo normal foram respectivamente 68,00
+ 17,16 e 68,4 £ 21,60, conforme Tabela 4.

Tabela 4 - Principais medidas descritivas do SF-36 na populacdo estudada,
comparada a estudo da populacdo geral

Média(:DP) da Média(+DP) da populacdo

- ~ normal
Dominios (SF-36) populacao estudada (Jenkinson et al.,1996) (111)

n=42 71

n=712
Capacidade funcional 67,17 + 23,88 79,4 + 23,88
Aspecto fisico 56,67 + 40,44 80,1 + 34,90
Dor 55,67 + 23,59 84.8 + 31,30
Estado geral de saude 67,67 +17,03 86,9 + 21,90
Vitalidade 56,50 + 20,09 75,9 £ 17,40
Aspectos sociais 68,13 + 25,84 60,3 + 20,50
Aspectos emocionais 58,73 + 40,81 76,6 + 25,00
Saude mental 68,00 + 17,16 68,4 + 21,60

Os dominios do SF-36, capacidade funcional, aspecto fisico, dor, estado
geral de saude, vitalidade, aspectos sociais, e salde mental, ndo mostraram
diferencas significativas por sexo (Figura 9). Porém, as mulheres apresentaram
escores significativamente mais elevados do que os homens no dominio aspectos
emocionais (49,81 +40,38 e 68,93 £ 40,29 p= 0,027).
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*Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05

Figura 9. Escores médios obtidos nos dominios do SF-36 de acordo com 0 sexo.
Resultados expressos em meédia e erros padrao.

Foram encontradas correla¢des positivas no dominio aspectos emocionais e

a idade ao diagnéstico (r = 0,43 e p = 0,02), no dominio aspectos emocionais e a

idade atual (r=0,38 e p=0,04) e no dominio aspectos emocionais e o tamanho do

tumor (r=0,41 e p=0,02), conforme Tabela 5.

Tabela 5 — Medidas descritivas e correlacdes dos dominios do SF-36 e os dados
clinicos (idade ao diagnostico, idade atual, tempo entre sintomas e diagnostico)

Tempo entre

Dominios Pearson ldade ao Idade atual sintomas e
(SF-36) diagndstico di P
iagnostico
Capacidade Correlacao -0,13 -0,05 -0,21
funcional P-valor 0,49 0,78 0,26
Aspecto fisico Correlacao 0,07 0,08 -0,22
P P-valor 071 0,68 0,24
Dor Correlacao -0,13 -0,07 -0,02
P-valor 0,51 0,73 0,91
Estado geral de Correlacao 0,11 0,10 0,10
salde P-valor 0,56 0,61 0,59
Vitalidade Correlacao -0,02 0,01 -0,13
P-valor 0,93 0,97 0,51
. Correlacao 0,07 0,09 -0,36
Aspectos sociais
P-valor 0,73 0,62 *0,05
Aspectos Correlagéo 0,43 0,38 -0,16
emocionais P-valor *0,02 *0,04 0,39
; Correlacao -0,07 -0,01 -0,15
Saude mental
P-valor 0,70 0,97 0,44

*Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05.
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Foram encontradas correlacdes significativas e inversas para o dominio

capacidade funcional e o tamanho do tumor (r =-0,42 e p=0,02), o que indica que

guanto maior o tumor menor a capacidade funcional do paciente. Para o dominio

aspectos sociais e o tamanho do tumor (r = -0,48 e p= 001) foi encontrada uma

correlagdo inversa que mostra que o maior tamanho do tumor diminui o escore

aspectos sociais (Tabela 6).

Tabela 6 — Medidas descritivas e correla¢cdes dos dominios do SF-36 e os dados

clinicos.
Tempo desde o
Dominios TempoNde‘ Tamanho do tratamento para NUmero de
Pearson exposicédo a
(SF-36) goer‘f . tumor (mm) atingir melhor Cirurgias
¢ controle
Capacidade Correlagao 0,05 -0,42* 0,15 0,16
funcional P-valor 0,81 0,02 0,43 0,39
Aspecto Correlacao -0,08 -0,30 0,00 0,17
fisico P-valor 0,68 0,11 1,00 0,36
Dor Correlacao 0,25 -0,17 0,01 0,25
P-valor 0,19 0,37 0,97 0,19
Estado geral Correlacdo 0,05 -0,13 0,02 0,03
de salde P-valor 0,78 0,50 0,91 0,87
Vitalidade Correlacao -0,03 -0,36 0,00 0,06
P-valor 0,86 0,05 0,98 0,75
Aspectos Correlagéo -0,15 -,483" -0,22 -0,11
sociais P-valor 0,43 0,01 0,24 0,57
Aspectos Correlacao -0,32 0,41* -0,21 -0,19
emocionais P-valor 0,09 0,02 0,26 0,31
Saude Correlacao 0,14 -0,15 0,03 0,23
mental P-valor 0,48 0,43 0,87 0,23

*Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05.

Foram testadas as associacfes entre 0s sintomas cefaleia, hipertensao,

alteracao visual e os dominios do SF-36, ndo sendo evidenciadas diferencas

estatisticamente significativas (dados nédo apresentados).

Artralgia foi detectada em 75% dos pacientes, mas com diferenca estatistica

significativa em relacdo aos dominios capacidade funcional (p=0,028),

(p=0,037) e vitalidade (p=0,043) (Figura 10).

dor
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*Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05.

Figura 10. Medidas descritivas da artralgia com os dominios do SF-36

Os pacientes que apresentaram critérios de cura para a acromegalia
mostraram melhor escore quanto aos aspectos fisicos. Os pacientes considerados
curados demonstraram melhor escore na capacidade funcional, porém sem
diferencas estatisticamente significativas em relacdo aos nao curados. Nao houve
diferencas estatisticas entre os grupos nos dominios dor, vitalidade, aspectos
sociais, aspectos emocionais e saude mental. Os pacientes curados apresentaram
tendéncia a maior escore no dominio estado geral de salude, porém, sem

diferencas estatisticamente significativas (p= 0,18), conforme Tabela 7.
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Tabela 7 — Medidas descritivas e relacdo de dependéncia entre as variaveis dos

dominios do SF-36 e os pacientes curados

Dominios

Desvio

Erro padréo da

(SF-36) Curado Média padrio média P-valor
funcional N&o 66,54 23,53 4,61 ’
. Sim 66,25 12,50 6,25
Aspecto fisico 0,01*
Nao 64,42 37,53 7,36
Sim 54,75 28,37 14,19
Dor 0,94
Nao 55,81 23,42 459
salde N&o 69,31 17,01 3,34 ’
o Sim 58,75 30,65 15,33
Vitalidade 0,81
Nao 56,15 18,83 3,69
Aspectos Sim 68,50 26,26 13,13 008
sociais N&o 68,08 26,30 5,16 ’
Aspectos Sim 49,75 42,99 21,50 066
emocionais N&o 60,12 41,17 8,07 ’
Sim 66,00 31,07 15,53
Saude mental 0,81
N&o 68,31 15,01 2,94

*Valores de p foram considerados estatisticamente significativos quando < 0,05

Os pacientes que apresentavam niveis adequados de GH e IGF-1 para a

idade, foram considerados controlados para a atividade da doenca. A maioria vinha

em tratamento adjuvante com analogos de somatostatina. Os resultados dos

escores para todos os dominios do SF-36 foram superiores para 0s pacientes

controlados comparados aos n&o controlados.

Foram encontradas relacfes

estatisticamente significativas para os dominios capacidade funcional (p=0,02), dor

(p =0,03), para vitalidade (p = 0,02) e aspectos emocionais (p=0,03), conforme

Figura 11.
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Figura 11. Comparagdo da media e do erro padrdo dos escores do SF-36 de
pacientes controlados ou néo controlados.

5.7.2- IPAQ 6

Para as variaveis qualitativas foram apresentados resultados com frequéncia
absoluta e relativa (%), conforme Tabela 7. Para as varidveis quantitativas, os

resultados foram apresentados em médias, desvios padréo e desvios padrdao da

média (erro padrdo), por grupos (presenca/auséncia) para cada um dos niveis do

IPAQ-6.

O baixo nivel de atividade fisica foi observado em 65% dos pacientes,

enquanto apenas 35% apresentaram nivel moderado de atividade fisica (Tabela 8).

Tabela 8 — Frequéncia absoluta e relativa do IPAQ 6

IPAQ 6 Frequéncia Percentual (%)
Baixo Nivel 26 65
Nivel Moderado 14 35
Total 40 100
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O tipo de tratamento ao qual os pacientes foram submetidos né&o
demonstrou relagdo estatistica significativa com a frequéncia ou com a duragéo da

realizacdo de atividade fisica (Tabela 9).

Tabela 9 — Comparacao do IPAQ 6 com os tipos de tratamento

Tipos de tratamento P-Valor
NUmero de cirurgias 0,80
Tempo apos radioterapia 0,95
Tempo de tratamento com pasireotida 0,87
GH inicial 0,24

Utilizado teste de Mann Whitney; valores de p foram considerados estatisticamente significantes
guando < 0,05.

Os parametros de idade ao diagndstico, idade atual, tempo de exposicao
prévio a doenca, além de tempo desde o inicio do tratamento, ndo foram
estatisticamente significativos em relagéo ao nivel de atividade fisica dos pacientes

avaliados (Tabela 10).

O IGF-1 ao diagnostico mostrou relagédo significativa com baixa atividade
fisica (p=0,04). O GH inicial indicou tendéncia a nivel baixo de atividade fisica
(p=0,24). Todavia, ndo foram detectadas diferencas estatisticamente significativas
guanto ao percentual de reducédo do IGF-1, IGF-1 atual ou GH atual sobre o nivel

de atividade fisica.



Tabela 10 — Principais medidas descritivas e teste t de student, segundo as variaveis
guantitativas de dados clinicos

- - . ~ Erro
Dados Clinicos IPAQ 6 Média Desvio Padréao padro P-valor
. o Baixo nivel 41,18 14,55 3,10
Idade ao diagndstico . 0,70
Nivel moderado 38,75 16,50 5,83
Baixo nivel 49,00 13,33 2,84
Idade atual ) 0,88
Nivel moderado 48,13 14,20 5,02
3 . . Baixo nivel 0,95 0,12 0,58
Numero de cirurgia ; 0,80
Nivel moderado 0,88 0,13 0,35
Tempo entre Baixo nivel 5,82 3,39 0,72
sintomas e ; 0,31
diagnéstico Nivel moderado 4,25 4,53 1,60
Tem po de exposigéo Baixo nivel 13,82 5,89 1,26 0.83
a doenca Nivel moderado 14,38 7,13 2,52 ’
L . Baixo nivel 6,65 5,27 1,12
Tempo apos cirurgia B 0,75
Nivel moderado 7,38 6,21 2,20
Tempo apés Baixo nivel 2,48 1,02 4,77 0.95
radioterapia Nivel moderado 1,94 1,61 4,55 '
Tempo de tratamento Baixo nivel 7,48 4,84 1,03 0.21
com octreotida Nivel moderado 13,04 19,46 6,88 '
Tempo de tratamento Baixo nivel 7,48 4,84 1,03 0.87
com pasireotida Nivel moderado 13,04 19,46 6,88 '
Tem po de tratamento Baixo nivel 2,80 4,10 0,87 1.00
com cabergolina Nivel moderado 2,79 2,97 1,05 ’
Baixo nivel 946,73 307,40 65,54
IGF-1 inicio Baixo nivel 710,50 79,30 28,04 0,04*
Nivel moderado 159,27 58,88 20,82
L Baixo nivel 77,26 38,86 178,08
GH inicial j 0,24
Nivel moderado 28,72 11,39 32,20
Baixo nivel 2,82 3,76 0,80
GH atual ; 0,35
Nivel moderado 1,54 1,02 0,36
Baixo nivel 346,55 252,11 53,75
IGF-1 atual ; 0,72
Nivel moderado 388,43 323,38 122,22
Baixo nivel 57,30 67,12 14,31
IGF-1 atual (ULNV) ) 0,20
Nivel moderado 25,89 15,48 5,47
Percentual de Baixo nivel 55,85 27,08 577
= . 0,34
reducdo de IGF-1 Nivel moderado 65,51 11,58 4,10
Tempo desde o Baixo nivel 67,86 50,19 10,70
tratamento para 0.70
atingir melhor Nivel moderado 75,75 47,46 16,78 '
controle
Percentual de Baixo nivel 65,00 31,40 7,02 018
reducéo do tumor Nivel moderado 81,75 22,18 7,84 '

*Valores de p foram considerados estatisticamente significativos quando < 0,05.

A maioria dos homens (81,25%) e das mulheres (64,28%) apresentou baixo
nivel de atividade fisica. Os pacientes que mostravam bom controle dos niveis

hormonais tiveram melhor performance no IPAQ-6 em relacdo aos controlados
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(p=0,02). Nao houve diferenca estatistica quando os pacientes curados foram

avaliados.

Tabela 11 — Analise de relacdo de interdependéncia entre sexo, dados clinicos e IPAQ 6

Dados clinicos _ i 'P,AQ 6 Total P-valor
Nivel baixo [ Nivel moderado
Masculino 16 4 20
Sexo Feminino 12 8 20 0,26
Total 28 12 40
Sim 20 5 25
Cefaleia Nao 10 5 15 0,45
Total 30 10 40
Sim 8 3 11
Diabetes Néao 20 9 29 0,64
Total 28 12 40
Sim 18 5 23
Hipertensao Nao 9 8 17 0,10
Total 27 13 30
Sim 20 11 31
Artralgia Néo 8 1 9 0,15
Total 28 12 40
Aumento das partes Sim 30 10 40 i
moles Total 30 10 40
Sim 15 4 19
Alterac&o visual Néo 15 6 21 0,69
Total 30 10 40
Sim 25 6 31
Alteracéo da libido Néo 5 4 9 0,10
Total 30 8 40
Sim 8 4 12
Radioterapia Nao 20 8 28 1,00
Total 28 12 40
Sim 26 7 33
Octreotida Nao 4 3 2 1,00
Total 30 10 40
Sim 15 9 24
Cabergolina Nao 12 4 16 0,42
Total 27 13 40
Sim 3 1 4
Tratamento com ~
pasireotida Nao 25 11 36 1,00
Total 28 12 40
Sim 6 2 8
Curado Nao 22 10 32 0,31
Total 28 12 40
Sim 16 9 25
Controlado Nao 14 1 15 0,02*
Total 30 10 40
B ) Sim 16 5 21
Invasédo do seio No 14 5 19 1,00
cavernoso
Total 30 10 40

Foi utilizado teste exato de Fisher. *Valores de p foram considerados estatisticamente significantes
guando < 0,05.
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O menor nivel de atividade fisica foi relacionado a capacidade funcional
baixa (47,95% IC 37,65-58,25) e a aspectos emocionais (51,52% IC 32,8-70,1),
sem diferencas estatisticamente significativas. Os melhores resultados foram
guanto ao aspecto social (IC 75% 57,3-92,6) e a saude em geral (75,5% IC 60,49-
90,51), os quais ocorreram nos individuos que demonstraram maior nivel de
atividade fisica (moderada). Embora n&o tenha sido encontrada diferenca
estatistica significativa, os individuos que obtiveram melhores resultados para
capacidade funcional (63,13% IC 44,84-81,41) demonstraram nivel de atividade
fisica moderado, enquanto aqueles com baixo indice de atividade fisica mostraram
menores resultados para capacidade funcional (47,95% 1C37,65-58,25).0s
individuos que alcangaram nivel intermediério (75,5% IC 60,49-90,51) do nivel de
atividade fisica, também apresentaram indices melhores do dominio dor (65,5%
IC48,6-82,39). No entanto, este grupo de pacientes apresentou tendéncia a mais
desenvolvimento, no que diz respeito aos aspectos sociais, dor, capacidade

funcional e de saude geral (Tabelal2).

Tabela 12 — Qualidade de vida associada conforme nivel de atividade fisica

Nivel de atividade fisica

Dominios Baixo Moderado
do SF-36 Média IC (95%) Média | IC (95%) P-valor

(%) (%)
Capacidade 47,95 37,65-58,25 63,13 44,84-81,41 0,122
funcional
Aspecto 52,27 34,20-70,34 53,13 15,34-90,91 0,963
fisico
Dor 52,27 41,60-62,95 65,5 48,61-82,39 0,153
Estado 62,36 52,64-72,09 75,5 60,49-90,51 0,116
geral de
salde
Vitalidade 55,45 45,76-65,15 59,38 46,85-71,90 0,585
Aspectos 63,07 50,44-75,69 75,00 57,34-92,66 0,232
sociais
Aspecto 51,52 32,86-70,17 58,33 25,87-90,80 0,684
emocional
Saulde 66,73 58,38-75,07 70,00 57,88-82,12 0,622
Mental

n de 40 pacientes; p-valor calculado através do teste-t de Student.
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5.7.3 AcroQol

A avaliacdo dos parametros do questionario AcroQol permitiu a avaliacdo
das caracteristicas fisicas e 0s aspectos psicoldgicos e sociais.

Foram comparados os aspectos clinicos como a idade ao diagndstico, tempo
de exposicéo a doenca e tempo apds cirurgia, com os escores no AcroQol.

O escore aparéncia parece estar correlacionado com o tempo decorrido
apos a cirurgia para o tumor (r= 0,43 e p=0,04). Nao foram observadas correlacbes
significativas nos escores global, fisico e relacbes pessoais (Tabela 13).

Tabela 13 — Correlacéo entre os escores do AcroQol e os dados clinicos

Tempo Tempo de Tempo
Idade a0  Idade entre s X .
. Pearson . P . exposicao apos
Dominios do diagndstico atual sintomase . .
: P a doenca cirurgia
AcroQol diagndstico
Comelagdo 4 12 013 007 011
Escore global(%) de Pearson
P-valor 0,70 0,56 0,55 0,76 0,62
N Correlagao 5, 023  -012 0,04 0,03
Escore fisico (%) de Pearson
P-valor 0,33 0,29 0,59 0,86 0,88
Escore gé’gz;ar‘?s%‘r’] 031 -017 024 011 043
aparéncia(%)
P-valor 0,15 0,42 0,27 0,60 0,04
Correlacao
Escore relagdes o Peargson 0,19 0,16 0,02 -0,20 -0,14
pessoais (%)
P-valor 0,37 0,46 0,94 0,36 0,52

*Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05. Teste de correlagdo
de Pearson.

A comparacdo entre os niveis hormonais no momento do diagndstico e
niveis de GH e IGF-1 no momento do estudo ndo demonstrou correlagcdo com 0s

escores do AcroQol (Tabela 14).
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Tabela 14 — Correlagdo entre os escores do AcroQol e os niveis hormonais (GH
inicial,IGF-1inicio , ULNV inicio, GH atual e IGF-1 atual)

Dominios do GH IGF-1 ULNV
AcroQol Pearson inicial inicio inicio (%) GH atual  IGF-1 atal
Correlacdo 5 .5 499 -0,08 0,25 0,20
Escore global (%) de Pearson
P-valor 0,25 0,63 0,72 0,23 0,35
Correlacao
-0,20 -0,23 -0,07 -0,14 0,15
Escore fisico (%) de Pearson
P-valor 0,36 0,29 0,76 0,52 0,48
Correlacao
Escore aparéncia e Peargson 0,01 -0,16 -0,18 -0,12 0,02
%
(%) Pvalor 096 0,47 0,41 0,57 0,93
Correlacao
Escore relagdes 4o rprgaé%n -0,32 0,14 0,05 -0,30 0,28
essoais (%
P %0) Pwvalor 014 051 0,82 0,16 0,19

Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05. Teste de correlagédo
de Pearson.

Para os dados referentes entre os escores do AcroQol e os dados clinicos
(IGF-1 atual (ULNV), % reducédo do IGF-1, tempo de tratamento para atingir o
melhor controle,% reducdo do tumor e tamanho do tumor nado influenciaram os

escores do AcroQol (Tabela 15) .

Tabela 15 — Escores do AcroQol e os dados clinicos
Percentual Tempo desde o Percentual

Dominios do p IGF-1 (%) de  tratamento para (%) de Tamanho
earson atual ~ S ~ do tumor
AcroQol (ULNV) reducao atingir melhor  reducéo do (mm)
IGF-1 controle (anos) tumor
Correlacao
Escore de -0,07 -0,02 0,09 0,06 -0,20
global(%) Pearson
P-valor 0,76 0,92 0,68 0,80 0,34
Correlacao
Escore fisico de -0,06 -0,14 0,01 0,15 -0,14
(%) Pearson
P-valor 0,79 0,50 0,97 0,50 0,53
Escore Correlacao
Y de 0,04 -0,15 0,31 0,09 -0,09
aparéncia
(%) Pearson
P-valor 0,86 0,48 0,14 0,67 0,67
Escore Correlacao
relacoes de -0,11 0,23 -0,07 -0,12 -0,21
pessoais Pearson
(%) P-valor 0,60 0,27 0,75 0,59 0,31

Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05. Teste de correlagao
de Pearson.
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Para as varidveis que nao apresentaram distribuicdo de probabilidade
(cirurgia, radioterapia, tempo de tratamento com octreotida, tempo de tratamento
cabergolina e tempo de tratamento pasireotida) foram aplicadas as correlagdes de
Spearman.

De acordo com a Tabela 16, nenhum resultado foi estatisticamente
significativo entre os tipos de tratamento e os escores do AcroQol .

Tabela 16 — Correlacdo entre os tipos de tratamento e os escores do AcroQol

Tempode Tempo de Tempo de

Dorgg”'os Spearman N“Q:aero Tempo apés tratamento tratamento  tratamento

AcroQol P cirurdias radioterapia com com com
9 octreotida cabergolina  pasireotida
Escore 5
global  qorel0 g1 0,04 0,15 0,10 0,18
%

0) P-valor 0,53 0,86 0,50 0,65 0,40
Escore 5
fico  Gopaagdd g 0,03 0,04 0,24 0,12

0

-valor : , , , ;

(%) P-val 0,52 0,90 0,85 0,27 0,57
Escore Correlacado

%

2 P-valor 0,36 0,47 0,61 0,61 0,48

(
Escore Correlacado
pessoais

0, -valor ) ) ) ’ ’
(%) P-val 0,85 0,66 0,18 0,98 0,62

Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05.Teste de correlagdo
de Spearman.

Verificou-se que nao existe diferenca estatistica no escore global, fisico,
aparéncia e relacdes pessoais em relacdo as variaveis sexo, cefaleia, diabetes,
hipertenséo e artralgia, aumento das partes moles, alteracdo visual e sudorese. Foi
encontrada diferenca estatistica no escore global (p=0,01), fisico (p= 0,02) e
aparéncia (p= 0,02) em relagcdo ao aumento de partes moles. Isso indica que a
gualidade de vida segundo o AcroQol é influenciada pelo aumento das partes
moles (Tabela 17).
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Tabela 17 — Avaliacdo de Co-morbidades e escores do AcroQol

P-valor

Dominios Aumento
do Cefa- . . . Artral das  Alteragdo Sudore-
AcroQol Sexo léia Diabetes Hipertenséao gia partes visual se

moles
Escore
globa 0,93 0,83 0,90 0,96 0,39 0,01* 0,09 0,93
(%)
Escore
fisico 0,89 0,91 0,39 0,87 0,13 0,02** 0,10 0,92
(%)
Escore
aparéncia 0,86 0,62 0,92 0,14 0,42 0,02** 0,18 0,07
(%)
Escore
relacdes s g3 gga 059 0,26 0,68 0,13 0,49 0,14
pessoais
(%)

*Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05. Foi utilizado teste t
de Student.

Nota-se que nao existe diferenca estatistica no escore global, fisico,
aparéncia e relacbes pessoais em relacdo as variaveis alteracdo da libido,
galactorreia, radioterapia, octreotida, cabergolina, paciente controlado e invasao do
seio cavernoso, indicando que o tipo de tratamento néo influenciou a qualidade de
vida desses pacientes segundo o instrumento utilizado (AcroQol), conforme Tabela
18.

Tabela 18 — Dominios do AcroQol e as variaveis, alteracdo da libido, galactorreia,
radioterapia, octreotida, cabergolina, paciente controlado e invasdo do seio
cavernoso com os dominios do AcroQol

P-valor

cI?cc))mlnlos Alteragdo | . . _ Invasao
AcroQol da Galactor- Radiote- Octreoti- Cabergoli- Paciente do

S réia rapia da na controlado seio

Libido

cavernoso

Escore
global(%) 0,84 0,79 0,62 0,73 0,93 0,13 0,45
Escore 0,83 0,40 0,90 0,44 0,67 0,26 0,80
fisico (%)
Escore
aparéncia 0,87 0,53 0,49 0,38 0,92 0,14 0,33
(%)
Escore
relagges ) og 0,90 0,50 0,52 0,48 0,44 0,57
pessoais
(%)

Valores de p significativos quando < 0,05. Foi utilizado teste t de Student.
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A comparacdo entre o SF36 com AcroQol mostrou as varidveis que
apresentaram correlagdes estatisticamente significativas (p<0,05), as quais foram:
aspecto fisico e escore aparéncia (r= 0,49 e p=0,05) dor e escore fisico (r=0,58 e
p=0,01), vitalidade e escore fisico (r=0,48 e p=0,05), saude mental e escore global
(r=0,50 e p=0,04), saude mental e escore fisico (r=0,61 e p=0,01), conforme Tabela
19.

Tabela 19 — Correlagdo entre os escores do Acroqol e do SF-36

. Escore Escore fisico EscAore_ Escore relacbes
Dominios Pearson global (%) aparéncia pessoais (%)
(%) (%)
. Correlacao de 0,43 0,43 0,46 0,04
Capacidade P
funcional earson 0,08 0,08 0,06 0,88
P-valor
Correlacéo de 0,38 0,44 0,49 -0,09
As,p_ecto Pearson
fisico P-valor 0,13 0,08 0,05 0,73
Correlacéo de 0,45 0,58 0,39 0,00
Dor Pearson
P-valor 0,07 0,01 0,12 1,00
Estado Correlacao de 0,09 0,33 0,14 -0,28
geral de Pearson
salde P-valor 0,74 0,19 0,59 0,28
Correlacéo de 0,44 0,48" 0,40 0,04
Vitalidade Pearson
P-valor 0,08 0,05 0,11 0,88
Correlacao de 0,17 -0,05 0,11 0,30
Aspe_c'gos Pearson
soclals P-valor 0,50 0,83 0,66 0,24
Correlacao de 0,34 0,47 0,36 -0,09
Aspejctosf Pearson
emocionais P-valor 0,18 0,06 0,15 0,74
) Correlacéo de 0,50 0,61 0,48 0,01
Saude Pearson
mental P-valor 0,04 0,01 0,05 0,98

*Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05.Teste utilizado
correlagdo de Pearson; n de 40 pacientes.

Quando analisado os escores do AcroQol e os testes para verificagcdo da
aptiddo para realizar atividades de vida diaria (VLS-Velocidade de Levantar
Sentado; VLD-Velocidade de Levantar Deitado; SE-Subir escadas), nao foi

encontrada nenhuma correlacao significativa (Tabela 20).
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Tabela 20 — Escores do Acroqol e testes de atividades de vida diaria

Dominios Pearson Escore E,s'core E§co_re Escore rglagées
global(%) fisico (%) aparéncia(%) pessoais (%)
Correlacao
(seVuLnSdos) de Pearson 0,18 0,31 0,01 -0,01
g P-valor 0,49 0,23 0,96 0,98
Correlacao
e iﬁdos) de Pearson -0,07 -0,30 -0,24 0,39
J P-valor 0,79 0,24 0,36 0,12
Correlacao
Flexibilidade g poarson 010 0,17 0,37 0,27
cm
(cm) P-valor 0,70 0,51 0,14 0,30

n de 40 pacientes; valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05;
VLS-Velocidade de Levantar Sentado;VLD-Velocidade de Levantar Deitado; SE-Subir escadas.
Teste utilizado correlacdo de Pearson.

5.8- APTIDAO FiSICA

Dentre as valéncias de capacidades fisicas foi analisada a flexibilidade por
se tratar de variavel importante nas praticas de atividades diarias. Para isso, foi
verificada a fleximetria das articulacbes do ombro, cotovelo, quadril, joelhos e
tronco.

5.8.1-Flexibilidade

Os indices de flexibilidade encontrados tanto nos homens como nas
mulheres na média e no IC para todos os movimentos articulares testados do
ombro tiveram os resultados classificados como extremamente baixos segundo 0s
parametros de referéncia de Leighton (1987) (Tabela 21).
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Tabela 21 — Nivel de Flexibilidade Articular do Ombro em graus por Sexo

Ombro direito

Feminino Masculino
Movimento Média IC (95%) Média IC (95%) P-valor
+ DP + DP
Flexao 148,43  (132,47-164,39) 149,71 (141,75-157,68) 0,877
+ 27,64 + 13,80

Extensio 14593  (131,07-160,79) 148,64  (140,76-156,53) 0,730
+ 25,73 + 13,66

Abducio 143,71  (123,46-163,97) 142,14  (127,30-156,98) 0,893
+ 35,08 + 25,70

Aduc&o 129,29  (112,78-145,79) 138,36 (124,18-152,54) 0,376

+ 28,58 * 24,56

Ombro esquerdo

Feminino Masculino
Movimento Média IC (95%) Média IC (95%) P-valor
+ DP + DP
Flexao 144,71 (134,64-154,79) 143,14 (132,46-153,82) 0,819
+17,45 +18,50

Extensdo 14329  (134,12-152,45) 142,07 (131,69-152,45) 0,851
+ 15,87 +17,98

Abducdo 139,57  (120,81-158,34) 142,86 (130,46-155,25) 0,755
+ 32,50 + 21,47

Aducio 130,29  (117,47-143,11) 138,00 (124,60-151,40) 0,377

+ 22,20 + 23,20

Os indices de flexibilidade encontrados nas mulheres tanto na média como
no IC para todos os movimentos articulares testados dos cotovelos tiveram os

resultados considerados normais para mulheres no movimento de flexdo 145,11° +



74

22,01 e moderadamente baixa na extensédo 137,04° + 17,81. Para os homens, na
média encontrada de 138,29° + 16,52 para todos os movimentos articulares
testados dos cotovelos, os resultados foram considerados normais para individuos
do sexo masculino, no movimento de flexdo 153,93° + 22,43 e “moderadamente
baixa” na extenséo 137,04° + 17,81(Tabela 22).

Tabela 22 — Nivel de Flexibilidade Articular em Graus do Cotovelo por Sexo

Cotovelo direito

Feminino Masculino
Movimento Média + DP IC (95%) Média + DP IC (95%) P-
valor
Flexao 153,93 £ (140,98- 136,29 + (125,72- 0,031
22,43 166,88) 18,30 146,85)
Extensao 143,86 + (132,96- 130,21 + (122,00- 0,040
18,87 154,75) 14,22 138,43)
Cotovelo esquerdo
Feminino Masculino
Movimento Média £ DP IC (95%) Média £ DP IC (95%) P-
valor
Flexéo 146,00 £ (137,78- 130,57 £ (121,71- 0,011
14,23 154,22) 15,36 139,44)
Extenséo 141,57 £ (131,78- 128,71 £ (120,90- 0,036
16,96 151,36) 13,53 136,53)

Para o nivel de flexibilidade articular do quadril nas mulheres os resultados
foram abaixo da média, 55° + 13,32 para flexdo /extensdo e 48,07 © + 10,91 para
Abducéo/Aducdo, enquanto para os homens os resultados médios encontrados
foram para flexdo 56,67° + 13,33, para extensao 56° + 13,40 e 48,53 © + 10,91
(classificacdo “moderadamente baixa”) e para a abdugdo/aducgao classificacédo
“baixa” (Tabela 23).
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Tabela 23 —Nivel de Flexibilidade Articular em graus do Quadril por sexo

Quadril direito

Feminino Masculino
Movimento  Média + DP IC (95%) Média + DP IC (95%) p-valor
Flexdo 45,00 £ 13,32  (37,31- 46,67 £ 13,33  (39,29-54,05) 0,739
52,69)
Extenséo 45,00 £ 13,32  (37,31- 46,00 £ 13,40 (38,58-53,42) 0,842
52,69)
Aducao/ 38,07 £ 9,94 (32,33- 38,53+10,91 (32,49-44,57) 0,906
43,81)
Abducao
Quadril esquerdo
Feminino Masculino
Movimento  Média + DP IC (95%) Média + DP IC (95%) p-valor
Flexdo 45,57 £13,52  (37,77-53,38) 48,33+ 16,71 (39,08- 0,630
57,59)
Extenséo 44,07 £ 14,02 (35,97-52,17) 48,00 £ 16,77 (38,71- 0,501
57,29)
Aducao/ 39,43+1481 (30,88-47,98) 36,47 +11,10 (30,32- 0,545
42,61)
Abducao

Quanto a analise do indice de flexibilidade dos joelhos para os movimentos
de flexdo/extenséo, os resultados desse estudo foram de 118,50 ° +16,12 para as
participantes do sexo feminino e 110,60 ° +19,92 para os participantes do sexo
masculino. Para esses resultados os valores de referéncia de Leigthon para

homens e mulheres sao classificados respectivamente como “baixos” (Tabela 24).
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Tabela 24 — Nivel de Flexibilidade Articular em graus do Joelho, em graus por Sexo

Joelho direito

Feminino Masculino
Movimento  Média + DP IC (95%) Média + DP IC (95%) P-
valor
Flexao 118,50 + (109,19-127,81) 110,60 + (99,57-121,63) 0,253
16,12 19,92

Extens&o 118,50 +  (109,19-127,81) 110,60 + (99,57-121,63) 0,253
16,12 19,92

Joelho esquerdo

Feminino Masculino
Movimento  Média + DP IC (95%) Média + DP IC (95%) P-
valor
Flexdo 118,21 + (110,21-126,22) 108,20 + (96,68-119,72) 0,142
13,86 20,81

Extens&o 118,21+  (110,21-126,22) 108,20 + (96,68-119,72) 0,142
13,86 20,81

Foi possivel observar que os indices de flexibilidade encontrados nas
mulheres tanto na média como no IC para todos os movimentos articulares
testados no tronco tiveram os resultados considerados na classificacdo como
“baixos”, e no movimento de flexdo/extenséo 31,36 + 7,17, e para os homens 30,60
+ 8,60. Para o movimento articular de flex&o lateral do tronco os resultados foram a
classificagcdo “média” para individuos do sexo masculino e feminino
respectivamente 125,80 + 5,88 e 131,00 * 8,39 (Tabela 25).
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Tabela 25 — Nivel de Flexibilidade Articular em graus aa coluna toracolombar

Coluna toracolombar

Feminino Masculino
Movimento Média + DP IC (95%) Média + DP IC (95%) p-

valor
Extenséo 31,36 +7,17 (27,21-35,50) 30,60+8,60 (25,84-35,36) 0,80
Flexdo 31,36 +7,17 (27,21-35,50) 30,60+8,60 (25,84-35,36) 0,80
Flexao 131,00 (126,15-135,85) 125,80 + (122,54- 0,06

lateral 5,88 129,06)

+ 8,39

5.9. ANALISE POSTURAL

As variaveis de problemas posturais foram analisadas exploratoriamente e
cruzadas com os dados clinicos dos pacientes. Para atingir o objetivo tracado foi
utilizado o teste de comparacdo de médias, paramétrico (dados normais, por

grupos) de T-Student. Participaram 40 individuos com problemas posturais.

Esses problemas foram classificados em: coluna vertebral, coluna escapular,
cintura pélvica e joelhos. Para as variaveis qualitativas foram apresentadas tabelas

com frequéncia absoluta e relativa (%).

Foi possivel verificar nos pacientes varios problemas posturais. Na maioria
deles foi encontrada mais de uma alteracdo: protusdo e assimetria de ombros,
assimetria de quadril e genovaro (Figura 12). Individuos com hipercifose, cabeca
anteposta, assimetria de ombros, genovalgo, assimetria de quadril e encurtamento
de trapézio (Figura 13). Outros pacientes apresentaram, além das alteracdes acima

citadas, escoliose e pés adutos (Figura 14).
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Figura 12. Paciente do sexo feminino com alteracdes posturais de genovaro: protusao
e assimetria de ombros, assimetria de quadril e genovaro.
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Figura 13. Pacientes com alteragfes posturais de hipercifose, cabec¢a anteposta,
assimetria de ombros, genovalgo, assimetria de quadril e encurtamento de
trapézio.
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Figura 14. Pacientes com alteracdes posturais de genovaro, assimetria de quadril
e de ombros, escoliose e pés adutos.
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A maioria dos individuos pesquisados ndo apresentou problemas na coluna

vertebral (59,52%). Em contrapartida, a maioria apresentou problemas na coluna

escapular (61,52%). Também apresentaram problemas na cintura pélvica (33,3%)

e nos joelhos (38,48%) dos pacientes (Figura 15).

30

70

60

50

40

30

Percentual (%)

20

10

38,45

66,67

61,52

Coluna vertebral

Coluna escapular

= Sim

Cintura pélvica Joelhos

N&o

Figura 15. Frequéncia absoluta e relativa (%) dos problemas posturais.

Pode-se inferir que quanto as alteracdes observadas na avaliacdo postural

em relacdo a coluna vertebral, o maior nimero de pacientes mostrou postura

hipercifética, com resultados de 52,94% para o sexo masculino e 54,55% para o

sexo feminino (Tabela 26).

Tabela 26 — Frequéncia de alteracdes observadas na avaliacdo postural da Coluna

Vertebral

Coluna vertebral

Problema postural Homens (%) Mulheres (%) Total (%)
Hiper-lordose lombar 11,76 0 7,14
Hiper-lordose cervical 5,88 18,18 10,71
Hiper-cifose 52,94 54,55 53,57
Escoliose em 5,88% 9,09 7,14
esquerda

Escoliose em s 17,65% 9,09 14,29
Sem alteracbes 29,41% 18,18 25,00

n de 40 pacientes, 20 homens e 20 mulheres.
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Quanto as alteracbes na cintura pélvica observou-se serem mais
significativas para protusao abdominal, tanto para homens (23,53%) como para
mulheres (36,36%), conforme demonstrado na Tabela 27.

Tabela 27 — Frequéncia de alteracdes observadas na avaliagdo postural da Cintura
Pélvica

Cintura pélvica

Problema postural Homens Mulheres Total
(%) (%) (%)

Assimetria de quadril: elevagéo 11,76 18,18 14,29

do lado direito

Assimetria de quadril: elevacao 17,65 0 10,71

do lado esquerdo

Protusdo abdominal 23,53 36,36 28,57

Sem alteracdes 47,06 45,45 46,43

n de 40 pacientes, 20 homens e 20 mulheres.

Dos pacientes que apresentaram alteracbes nos joelhos, (42,86%)
apresentaram genovaro, sendo que as mulheres representaram um total de
(47,06%) e os homens (36,36%) (Tabela 28).

Tabela 28 — Frequéncia de alteracbes observadas na avaliacdo postural dos

joelhos
Joelhos

Problema postural Homens Mulheres Total

(%) (%) (%)
Genoflexo 0 0 0
Genorecurvato 0 9,09 13,57
Genovaro 47,06 36,36 42,86
Genovalgo 17,65 9,09 14,29
Sem alteracdes 35,29 45,45 39,29

n de 40 pacientes, 20 homens e 20 mulheres.
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Nas variaveis analisadas em dados clinicos, o ULNV inicio (%) e o problema

postural nos joelhos mostraram estatistica significativa (p<0,04) e ULNV inicio (%)

e problema postural na cintura pélvica estatisticamente significativo (p<0,05),

mostrando que houve ULNV inicial com impacto no joelho (Tabela 29).

Tabela 29 — Comparacao dos dados clinicos e problemas posturais

Coluna Coluna Cintura
Dados clinicos vertebral escapular pélvica Joelhos
(p-valor) (p-valor) (p-valor)  (p-valor)
Idade ao diagnéstico 0,25 0,64 0,80 0,31
Idade atual 0,40 0,81 0,86 0,72
Tempo entre sintomas e 0,48 0,39 0,09 0,23
diagnostico
Tempo de exposicdo a 0,63 0,47 0,76 0,08
doenca
Tempo apos cirurgia 0,52 0,13 0,41 0,41
Tempo de tratamento com 0,81 0,86 0,35 0,97
octreotida
Tempo de tratamento com 0,89 0,88 0,51 0,56
cabergolina
IGF-1 inicio 0,93 0,50 0,32 0,07
ULNV inicio (%) 0,69 0,19 0,05 * 0,04*
Tamanho do tumor (mm) 0,89 0,32 0,83 0,70
IGF-1 atual 0,81 0,82 0,65 0,13
IGF-1 atual (ULNV) 0,89 0,69 0,76 0,59
Percentual de reducdo do 0,92 0,71 0,74 0,85
IGF-1
Tempo desde o tratamento 0,81 0,18 0,81 0,14
para atingir melhor controle
Percentual de reducdo do 0,92 0,22 0,68 0,10
tumor
Tempo de tratamento com 0,26 0,75 0,58 0,75

pasireotida

Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05. Utilizado Teste

Mann Whitney.

Para as variaveis que nao seguiram a distribuicdo de probabilidade normal

(Tabela 30), ndo houve nenhum resultado estatisticamente significativo (p< 0,05)

em relacado as variaveis dos dados clinicos e problemas posturais.
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Tabela 30 — Comparacéo entre as variaveis dados clinicos e problemas posturais

Coluna Coluna Cintura Joelhos
Dados clinicos vertebral escapular pélvica “valor
(p-valor) (p-valor) (p-valor) (p-valor)
Cirurgia 0,91 0,32 0,65 0,40
Tempo pos radioterpia 0,40 0,26 0,34 0,09
Tempo de tratamento
com octreotida 0,91 0,80 0,84 0,84
GH inicial 0,54 0,92 0,44 0,27
GH atual 0,70 0,33 0,86 0,30

Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando < 0,05. Utilizado Teste
Mann Whitney.

A avaliagdo de artralgia e coluna vertebral mostrou uma relacdo de
dependéncia entre as variaveis (p-valor = 0,01), evidenciando que problemas na
coluna vertebral podem causar artralgia. Isso também ocorreu entre artralgia e
coluna escapular (p=0,03). Nao foi encontrada nenhuma relacdo de dependéncia

entre os dados clinicos e os problemas posturais relacionados aos joelhos.

Para a coluna vertebral, cintura pélvica e coluna escapular foi encontrada
relacdo de dependéncia dessas variaveis com artralgia, sendo respectivamente
p=0,01,p=0,02 e p=0,03.

5.10 ATIVIDADES DE VIDA DIARIA

As médias do tempo em segundos para os testes de velocidade de levantar
sentado (VLS), de velocidade de levantar deitado (VLD) e subir escadas (SE) foram
respectivamente de 4,03, 25,34 e 12,43. Para o teste de flexibilidade de sentar e
alcancar em centimetros, a média foi de 28,24 cm (considerada abaixo da média
segundo Canadian Standardized Teste of Fithess-CSTF ) (110), conforme Tabela
31.
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Tabela 31 — Avaliacdo de testes relacionados a aptiddo das atividades de vida
diéria

Aptid&o fisica Minimo Maximo Média Erro Desvio
padrédo padrao
VLS (segundos) 2,00 12,00 4,03 0,55 2,97
VLD (segundos) 5,00 59,00 25,34 2,54 13,66
SE (segundos) 8,00 25,00 12,43 0,72 3,80
Flexibilidade (cm) 4,00 49,00 28,24 2,38 12,82

N de 40 pacientes. VLS-Velocidade de Levantar Sentado. VLD-Velocidade de Levantar Deitado. SE-
Subir Escadas.

Comparando o0s pacientes por sexo nado foi encontrada significancia
estatistica entre os valores médios e as variaveis de aptiddo fisica, exceto para
flexibilidade onde p= 0,04. Mostrando significancia estatistica quando analisados
por sexo, as mulheres obtiveram resultados melhores para flexibilidade (Tabela
32).

Tabela 32 — Avaliacdo de variaveis relacionadas a testes de aptiddo fisica em
relacdo ao sexo

Aptidao fisica Sexo Média Desv~|o Erro ~ P-valor
padrao padrao

Masculino 3,31 2,50 0,62

VLS (segundos) - inino 4,92 3,35 0,93 1,00
Masculino 26,56 12,74 3,18

VLD (segundos) o ining 23,85 15,10 4,19 0,60
Masculino 12,00 2,70 0,70

SE (segundos) o inino 12,92 4,86 1,35 0,53

Flexibilidade Masculino 23,94 12,68 3,17 0.04*

(cm) Feminino 33,54 11,27 3,13 ’

n de 40 pacientes. Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando <
0,05;VLS-Velocidade de Levantar Sentado. VLD-Velocidade de Levantar Deitado. SE-Subir
escadas. Foi utilizado teste t de student.

A idade ao diagnoéstico, a idade atual, o tempo entre sintomas e diagndstico,
o tempo de exposicdo a doenca e o tempo de tratamento com pasireotida com 0s
testes de aptiddo fisica para as atividades de vida diaria ndo mostraram

correlacdes estatisticamente significativas, conforme Tabela 33.
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Tabela 33 - Influéncia das condi¢des clinicas sobre os testes de aptidao fisica para
as atividades de vida diéria

. ) Tempo Tempo de Tempo de
A,\p_tldao Correlacéo Id_ade, ~ao Idade entre expOSicAo tratamento
fisica de Pearson diagnostico atual sintomas e d com

diagndstico a doenca pasireotida
VLS Correlagédo 0,08 0,13 0,16 0,07 0,13
(segundos) p-valor 0,68 0,50 0,41 0,72 0,50
VLD Correlagédo 0,11 0,12 0,03 0,13 0,17
(segundos) p-valor 0,57 0,52 0,86 0,49 0,37
SE Correlagédo 0,09 0,14 0,34 0,16 -0,08
(segundos)  p-valor 0,65 0,49 0,08 0,42 0,68
Flexibilidade Correlacdao 0,12 0,01 -0,26 -0,22 0,16
(cm) p-valor 0,53 0,95 0,17 0,25 0,40

n de 40 pacientes. Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando <
0,05;VLS-Velocidade de Levantar Sentado. VLD-Velocidade de Levantar Deitado. SE-Subir
escadas.

Para os dados pré-tratamento em relacdo aos testes de aptidao fisica para
as atividades de vida diaria, ndo foram encontradas correlacdes estatisticamente
significativas entre as variaveis da aptidao fisica e dados pré-tratamento (Tabela
34).

Tabela 34 — Avaliacdo de dados pré-tratamento com os testes de aptidao fisica
para as atividades de vida diaria

Tempo de Tempo de

Aptidédo Correlacao Tef“po Tef“po tratamento tratamento Namero
Iy apos apos de
fisica de Pearson cirurgia radioterapia %M com cirurgias
9 P& octreotida Cabergolina 9
VLS Correlagdo 0,03 -0,27 -0,05 -0,12 0,96
(segundos)  P-valor 0,88 0,15 0,81 0,53 0,62
VLD Correlagdo 0,24 -0,03 -0,01 -0,14 0,36
(segundos)  P-valor 0,21 0,87 0,98 0,48 0,06
SE Correlagédo 0,11 0,23 -0,14 -0,26 0,15
(segundos)  P-valor 0,58 0,25 0,47 0,17 0,45
Flexibilidade Correlacdo -0,34 -0,22 -0,36 0,17 -0,19
(cm) P-valor 0,07 0,25 0,06 0,37 0,34

n de 40 pacientes.Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando <
0,05;VLS-Velocidade de Levantar Sentado. VLD-Velocidade de Levantar Deitado. SE-Subir escada.

Foi encontrada correlacdo positiva entre os testes de aptidao fisica para as
atividades de vida diaria para o teste de levantar deitado em relacdo ao GH inicial
(p=0,01) e tamanho do tumor (p=0,02), mostrando piores resultados influenciados

pelo GH inicial e o tamanho do tumor (Tabela 35).
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Tabela 35 — Correlacdo entre os testes de aptidao fisica para as atividades de vida
diéria e o GH inicial, o IGF-1 inicio, o ULNV inicio (%) e o tamanho do tumor (mm)

A,\p_tldéo Correlacdo de GH inicial IGE-1 inicio ULNV inicio Tamanho do
fisica Pearson (%) tumor (mm)
VLS Correlacdo 0,16 -0,09 -0,11 0,01
(segundos) P-valor 0,42 0,67 0,57 0,98

VLD Correlagéo 0,48 -0,12 0,17 0,44
(segundos) P-valor 0,01* 0,55 0,39 0,02*

SE Correlacao 0,06 0,12 -0,09 -0,02
(segundos) P-valor 0,78 0,56 0,65 0,92
Flexibilidade Correlacdo  -0,24 0,03 -0,25 -0,11

(cm) P-valor 0,22 0,87 0,19 0,58

n de 40 pacientes. Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando<
0,05;VLS-Velocidade de Levantar Sentado. VLD-Velocidade de Levantar Deitado. SE-Subir

escadas.

N&do foram encontradas correlacdes estatisticamente significativas para
influéncia do GH atual, IGF-1 atual, IGF-1(ULNV) e percentual de reducéo do IGF-1
na época da avaliacdo com os testes de aptidao fisica para as atividades de vida

diaria (Tabela 36).

Tabela 36 — Influéncia do GH atual, IGF-1 atual, IGF-1(ULNV) e percentual de
reducdo do IGF-1 na época da avaliacdo com os testes de aptidéo fisica para as

atividades de vida diaria

— = - o =
Qé)itcl;iao e gilaaﬁs?)?] GHawal  IGF-1awal !’:\?uFal%ULNV) éF-l‘redugalo
VLS Correlagdo 0,30 -0,09 -0,27 0,02
(segundos) P-valor 0,11 0,63 0,16 0,93
VLD Correlagao 0,28 -0,24 0,30 -0,09
(segundos) P-valor 0,15 0,23 0,12 0,66
SE Correlagdo -0,02 -0,21 0,29 0,09
(segundos) P-valor 0,90 0,29 0,13 0,66
Flexibilidade Correlacdo 0,03 -0,11 -0,28 0,12
(cm) P-valor 0,88 0,59 0,14 0,54

n de 40 pacientes. Valores de p foram considerados estatisticamente significantes quando< 0,05.
VLS-Velocidade de Levantar Sentado. VLD-Velocidade de Levantar Deitado. SE-Subir escadas.
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6. DISCUSSAO

Nesse estudo, a amostra de pacientes acromegalicos avaliada apresentou
média de idade ao diagnéstico e do intervalo de tempo entre 0s primeiros sintomas
e diagndstico, compativeis com os descritos em estudos epidemioldgicos recentes,
realizados em outros paises (112,113). Por se tratar de doenca insidiosa, ocorre
grande atraso entre 0s primeiros sintomas e o diagndstico, 0 que permite o
desenvolvimento de co-morbidades, muitas vezes irreversiveis apds o controle
hormonal (114).

A maior parte dos pacientes apresentou macroadenomas intraselares ou
invasivos ao diagnostico, o que justifica a baixa frequéncia de cura cirdrgica
observada nos pacientes do estudo e a necessidade de tratamentos
complementares como radioterapia ou tratamento farmacologico complementar,

para se obter o controle farmacologico.

O aumento de partes moles e artralgia foram frequentes em ambos os sexos
e tém grande importancia na compreensao fisiopatoldogica dos parametros de
flexibilidade e incapacidade funcional analisados nesse estudo. A pratica de
exercicios fisicos orientados por um profissional de educacéo fisica no momento da
inclusdo no estudo foi relatada por apenas um terco das mulheres. Os efeitos
positivos do exercicio fisico incluem o controle de muitas doencas
cardiovasculares, metabdlicas e melhorias funcionais (115). Um fator de risco muito

importante para o desenvolvimento de doencas crénicas € o sedentarismo (16).

Estudo realizado por Hallal e colaboradores (116) a respeito da populacéo
mundial normal de adultos, incluindo o Brasil, verificou que 25% tem baixo nivel de
atividade fisica, enquanto a populacdo deste estudo apresentou prevaléncia bem

maior de sedentarismo, 65% de baixo nivel de atividade fisica espontanea.

7

A dor musculo-esquelética € um problema frequente, encontrado na
acromegalia (117). Mais de 80% dos pacientes de ambos os sexos, que fizeram
parte desse estudo, relataram sentir dor constante em alguma das articulacdes ou

na coluna, frequéncia superior a descrita no estudo de Brasil e colaboradores.

Entre os portadores de dores cronicas (118), 68,6% dos participantes do estudo
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relatam dores nessas regides. Ruviario e Filippin descreveram que a frequéncia de
pessoas com dores constantes foi 37,8% em uma amostra de populagdo normal,
com faixa etéria média de 46,1 anos de idade (119).

Estudos realizados com pacientes acromegalicos (50,120,121) demostraram
alta frequéncia de queixas de dores articulares constantes, corroborando com o
presente estudo, e sugerem que a presenca de artralgia pode ser um fator limitador
da qualidade de vida (118).

Nesse estudo, a maioria dos pacientes de ambos 0s sexos sentem dores
articulares em nivel moderado, segundo a EVA. E muito importante n&o
menosprezar nem a descricdo, nem a intensidade da dor relatada pelo paciente,
tendo em vista que a natureza dessa dor pode ser subjetiva e somente o individuo
pode descrever como se sente. Portanto, as escalas de avaliacdo da dor podem
permitir o monitoramento e a orientacéo na intervencao terapéutica, por respeitar a
subjetividade do paciente (122,123,124).

E importante ressaltar que esse é o primeiro estudo a utilizar a Escala Visual
Analdgica (EVA) em pacientes portadores de acromegalia, embora varios outros
estudos tenham utilizado esse instrumento em populacdes idosas, portadores de

doencas osteoarticulares e dores cronicas (125,126,127,128,129).

Essa escala € importante no sentido de acompanhar a evolucdo da
intensificacdo da dor e até que ponto o tratamento esta beneficiando o paciente, ou
como anda a evolucéo e a intensificacdo da doenca e como isso interfere em sua
rotina, podendo causar dificuldades que possam influenciar a qualidade de vida
(130,131,132,133).

Biermasz et al. mostraram que uma alta prevaléncia de autorrelato de
gueixas articulares persistiu, apesar de o tratamento de acromegalia a longo prazo
ter sido bem sucedido. Esses problemas frequentes foram importante indicador de

deficiéncia na qualidade de vida (56,134).

Atualmente, mensurar qualidade de vida contempla diversos fatores além da
guestdo econbmica, tais como satisfacdo pessoal, percepcdo de bem-estar,
gualidade dos relacionamentos, oportunidades de lazer, entre outros fatores

subjetivos. No entanto, essa subjetividade ndo é total, pois existem determinadas
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condi¢cBes, componentes objetivos presentes no meio e na vida das pessoas que
influenciam sua percepc¢do, ou subjetividade de qualidade de vida (133,89,94).
Muitas doengas tém sido avaliadas utilizando-se o SF-36, sendo ele importante
instrumento no acompanhamento de pacientes com acromegalia (49,111,134).

Nos resultados apresentados foi demonstrado que para os dominios aspecto
fisico, que se refere ao impacto da saude fisica na execucao das atividades diarias
ou profissionais; e dor, que esta relacionado ao nivel dor, e ao impacto no
desempenho das atividades diarias ou profissionais, os participantes desse estudo
obtiveram escores bem inferiores aos da populacédo normal. Para todos os demais
dominios (exceto aspectos sociais e saude mental) os resultados dos escores da

populacdo normal foi superior aos desse estudo (111).

Os dados encontrados nessa pesquisa estdo de acordo com outros autores
como Miller et al. (49) e Wexler et al. (96), que também demonstraram escores nos
dominios do SF-36 inferiores ao da populacdo normal (111). Esses achados
sugerem que a percepcao dos danos causados pela doenca podem influenciar a

gualidade de vida desses pacientes.

Foram demonstradas correlagdes significativas e inversas para os dominios
capacidade funcional, aspectos sociais e o tamanho do tumor. No somatotropinoma
nao existe associacdo direta entre o volume tumoral e os niveis de GH, embora
tumores mais agressivos possam causar compressao de estruturas adjacentes,
hipopituitarismo e perda visual, que podem influenciar na capacidade do individuo
em desempenhar atividades de cuidados consigo mesmo, tais como, tomar banho
e andar pequenas distancias. Também existem reflexos da condi¢cdo de saude para

participacéo do individuo em atividades sociais.

Nesse estudo a idade ao diagnostico e a idade atual mostraram correlacao
com o dominio aspectos emocionais que indicam o reflexo das condicdes
emocionais no desempenho das atividades diarias ou profissionais. Isso pode

ocorrer em razao de a doenca na adolescéncia mostrar-se mais agressiva (27).

Para o dominio dor, foi encontrada correlacdo positiva com o dado clinico

artralgia. Os pacientes com artralgia sofreram prejuizos em suas atividades de vida
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diéria (AVDS), o que confirma o impacto da artralgia no nivel de desempenho dos
individuos para suas atividades diarias e profissionais (56).

Na comparacao por sexo observou-se que as mulheres obtiveram resultado
significativamente superior para o aspecto emocional, o que pode sugerir que elas
lidam melhor que os homens com o impacto dos aspectos psicolégicos da
acromegalia. Esses resultados estdo em discordancia com outros estudos
realizados em pacientes portadores de doencas crbnicas, que sugerem que
homens apresentam melhores escores para esse aspecto (135,136,137).

Os pacientes que apresentaram critérios de cura para a acromegalia
obtiveram escores mais elevados para o aspecto fisico no SF-36. Todavia, para 0s
demais escores ndo houve diferenca significativa, o que pode sugerir que a cura
nao ir4, necessariamente, melhorar a percepcdo do paciente acerca da propria
gualidade de vida (56,138). Muitos pacientes considerados curados foram
submetidos a diversas intervencdes terapéuticas prévias a inclusdo do estudo,
cursando com o desenvolvimento de hipopituitarismo, 0 que pode ter impacto

negativo sobre a qualidade de vida (56).

Os pacientes que mostraram bom controle metabdlico da doenca, porém
sem apresentarem hipopituitarismo, obtiveram melhores escores no SF-36 nos
dominios vitalidade, aspecto fisico, dor e aspectos emocionais, 0 que sugere mais

percepcao na melhora da qualidade de vida.

Nesse estudo verificou-se significativa associacdo entre o controle da
doenca e o nivel de atividade fisica (analisado através do IPAQ-6), o que
demonstra a importancia da normalizacdo dos niveis hormonais para melhorar a

aptidao fisica do paciente.

Embora néo tenha sido encontrada associacdo significativa entre o0s
dominios do SF-36 e o nivel de atividade fisica dos pacientes no IPAQ-6, 0 grupo
apresentou tendéncia a maior escore da capacidade funcional, da dor, do estado
geral da saude e dos aspectos sociais quando faziam nivel moderado de atividade
fisica. Os resultados mostraram que o0 menor nivel de atividade fisica foi

relacionado a capacidade funcional baixa e baixo escore em aspectos emocionais
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(SF-36). Isso também sugere a necessidade de aumentar a préatica de atividade

fisica diaria desses pacientes, a fim de melhorar a qualidade de vida.

Os niveis de IGF-1 ao diagnostico tiveram impacto negativo nos dois niveis
de classificacdo da atividade fisica e os pacientes que apresentaram bom controle
dos niveis hormonais, tiveram melhor performance no IPAQ-6 . Esses dados
sugerem potencial beneficio aos pacientes, na intervengdo com modalidades
terapéuticas mais abrangentes, nos pacientes que apresentam IGF-1 mais elevada

desde o inicio do quadro clinico.

Esse estudo é original por se tratar da primeira avaliacdo do nivel de
aptiddo fisica em pacientes acromegalicos. Um estudo realizado por Gobbi e
colaboradores com 359 idosos na cidade de Rio Claro mostrou que 50% dessa
populacdo estava moderadamente ativa, resultados superiores aos do presente

estudo realizado em populacédo nao idosa (139).

Matsudo et al em pesquisa realizada na cidade de Sdo Paulo com 953
individuos normais do sexo masculino e 1048 do sexo feminino entre 14 e 77 anos,
e nos participantes na faixa etaria de 30 a 49 anos, verificou que 54,7% dos
individuos estavam, no minimo, moderadamente ativos , resultados superiores aos
encontrados nos pacientes do nosso estudo (140). Siqueira et al publicaram estudo
realizado com 4060 pacientes, na faixa etaria de 30 a 64 anos sendo 68,2%
individuos com nivel de atividade fisica ativos, valor este mais alto que o de
Matsudo et al, porém ainda bastante diferente do encontrado em nossa amostra
(141).

A organizacdo Mundial de Saude (OMS) destaca a necessidade de politicas
e planos nacionais sobre atividade fisica, os quais devem ser coerentes e
complementares as politicas nacionais e planos de acdo que contemplem areas
como a saude. Embora a promocéo da atividade fisica possa exigir intervencdes
diretas (Unico fator de risco € a intervencao), ha vantagens em trabalhar com
oportunidades para promover a atividade fisica com acdes destinadas a prevenir
doencas nao transmissiveis (142). A populacdo acromegalica é acometida de
varias dessas doencas co-existentes, tais como, diabetes, hipertensdo, dores

crbnicas e problemas cardiovasculares. Dessa forma, os dados descritos nesse
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estudo corraboram as recomendacdes da OMS, e sugerem que é importante
estimular o aumento da prética da atividade fisica.

Verificou-se, também, nesse estudo, que existe diferenca estatistica no
escore global, fisico e aparéncia (AcroQol) em relacdo ao aumento de partes
moles, indicando que a qualidade de vida é influenciada por esse fator. Pesquisas
mostram que o tratamento de acromegalia com octreotida melhora a apneia do
sono obstrutiva por reducdo do inchagco dos tecidos moles (143), indicando a
relacdo do aumento das partes moles e apneia do sono, doenca que interfere na
qualidade de vida (144).

Estudos sugerem que a medida da flexibilidade pode contribuir com as
implicacbes das diferentes amplitudes de movimentos para os varios objetivos:
desempenho desportivo, saude e doenca (145,146). Mais flexibilidade ajuda a
capacidade de realizar os movimentos da vida diaria em amplitudes normais e com
mais eficiéncia. Além disso, a flexibilidade € essencial para ganhos de agilidade e

destreza, importantes para o incremento da capacidade funcional do corpo (147)

Os valores de referéncia para a fleximetria (109) mostram a classificacao da

” “* ” “*

flexibilidade em “baixa”, “moderadamente baixa”,

” “

meédia”, “moderadamente alta” e
“alta”. Nesse trabalho de pesquisa verificou-se o indice de flexibilidade dos ombros
extremamente baixos em relacdo aos descritos para a populacdo normal. Os
valores de referéncias de Leigthon para flexdo/extensdo é de < 207°, para
aducao/abducédo é de <158° para flexibilidade baixa. Para todas as articulagdes,
em alguns dos movimentos aferidos, o resultado foi a classificacdo “baixa” ou
moderadamente baixa”. Isso demonstra a dificuldades dos individuos pesquisados
para essa capacidade fisica tdo importante, que é definida como a capacidade de
uma articulacdo se mover em amplitude 6tima de movimento (148,130), além de

ser componente indispensavel para realizar as atividades da vida diaria (149,150).

Os adultos diminuem o nivel de flexibilidade na regido lombar e no quadril,
em torno de 8 a 10 centimetros por década a partir dos 60 anos (145). Nessa
pesquisa os niveis de flexibilidade do quadril em ambos os sexos com idade média
de 49,64 ja é considerada “baixa” para classificagdo de Leigthon (109). Isso pode
dificultar os movimentos de vida diaria que necessitam de mais flexibilidade do

quadril e da regido lombar, como por exemplo, o agachar.
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Observou-se na populacédo estudada composta de adultos com idade média
de 53,63 anos para as mulheres e 46,35 anos para os homens, que os resultados
para classificagdo “moderadamente baixa” na Flexdo/Extensdo e “baixa”
Abducéo/Aducéo para as participantes do sexo feminino e “moderadamente baixa”
para os movimentos de flexdo/extensdo do quadril para os participantes do sexo
masculino indicam resultados que futuramente influenciardo, de forma negativa, as

praticas de atividades diarias e, consequentemente, a qualidade de vida.

Além disso, os resultados mostraram-se parecidos entre homens e mulheres
no teste de flexibilidade por articulacdo (fleximetro), o que néo era esperado, tendo
em vista que as caracteristicas genéticas, fisicas e fisioldgicas do sexo feminino
favorecem essa capacidade fisica (151,152). Porém, mostrou diferenca significativa
por sexo para a flexibilidade (sentar e alcancar) o que demonstra que o tipo de
teste pode interferir nessa significancia (153).

Em individuos com boa flexibilidade nas principais articulacdes, verifica-se
grande melhoria nas dores, pois quanto mais flexivel for, menor tera propenséao a
incidéncia de dores musculares, principalmente na regido dorsal e lombar
(154,155).

As atividades de vida diaria causam desgaste natural sofrido pelo corpo que
pode ser agravado por desvios posturais na posicdo anatdbmica, tendo em vista que
essas posturas inadequadas tensionam tecidos moles e sobrecarregam estruturas
esqueléticas (156). Outros fatores tém influéncia nos problemas posturais, como
resisténcia, mobilidade articular, deficiéncias anatdmicas, caracteristicas
antropomeétricas, comprimento e capacidade de desempenho muscular, fatores
ambientais e emocionais, idade e dor (157). Isso esta de acordo com esse estudo,
gue encontrou relacdo de dependéncia entre a dor e problemas posturais na coluna

vertebral, coluna escapular e cintura pélvica.

O presente estudo encontrou elevada prevaléncia de hipercifose e joelhos
genovaro. Nao existem dados epidemioldgicos publicados em populacdo adulta. A
maioria dos estudos em andlise postural referem-se a criancas, adolescentes e
alguns estudos com idosos (158,159,160,161,162).
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Leciona Perdriolle, que o0s especialistas convergem em direcdo a
hereditariedade multifatorial, podendo relacionar os problemas de coluna ao retardo
de maturacao do equilibrio corporal, relacionado, por sua vez, ao sistema musculo-
esquelético e a problemas metabdlicos. Isso estd de acordo com o presente
estudo, tendo em vista que problemas no sistema esquelético e metabdlico estdo

presentes na populacéo desse estudo (163).

Howard e colaboradores alertam que sem tratamento os problemas
progridem significativamente durante a vida adulta e causam aumento de
deformidades na coluna, podendo reduzir a expectativa de vida, além do grande
impacto na vida diaria como dor lombar, 0 que vem ao encontro do resultado desse

estudo, no que se refere a percepcéo de dores dos pacientes (164).

No estudo publicado por Carneiro, estatisticas sugerem o aumento do
numero de individuos com alteracdes posturais (165), o que é consonante com
este estudo, cuja conclusdo mostra, que 100% dos participantes dessa pesquisa

apresentaram algum tipo de alteracao.

Esse trabalho é pioneiro na investigacdo de alguns elementos importantes
da aptiddo fisica em pacientes acromegalicos. Como nao existem testes
especificos padronizados para essa patologia, foi escolhida uma bateria de testes
de aptidao fisica para atividades diarias dirigida e validada para a populacao idosa,
gue apresenta dificuldades motoras e alteracdes osteoarticulares frequentes
comparaveis as verificadas na anamnese de pacientes portadores de
acromegalia.Vale ressaltar que apesar de validados ndo existem valores de
referéncia de normalidade para esse tipo de teste nem mesmo para a populacéo

idosa.

Os resultados das participantes do sexo feminino desse estudo foram
inferiores ao estudo realizado por Rabelo, com uma populacdo de 44 mulheres
idosas entre 60 a 70 anos (166). Em investigacdo feita por Raso (167), da qual
participaram 129 mulheres entre 47 e 77 anos (as quais realizaram 0sS mesmos
testes do presente estudo), as participantes com idade inferior a 60 anos obtiveram
os resultados para os testes de VLS, VLD e SE respectivamente 3,11 + 0,80, 3,68

+ 1,08 e 7,57 = 0,64. Observa-se que em relacdo aos resultados de Raso, dos
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testes de se levantar do chdo deitado e de subir escadas, eles foram muito
superiores ao da populagéo constante no presente estudo.

Neste trabalho foi encontrada forte correlagéo entre o teste de levantar do
ch&o deitado com o GH inicial e com o tamanho do tumor. Isso demonstra que
capacidades de aptiddo fisica podem ser afetadas por essas variaveis.
Provavelmente o tamanho do tumor possa interferir em &reas do cérebro,
responsaveis pelo equilibrio, pela forca e pela coordenacdo motora, enquanto a
descompensacao do GH inicial também pode interferir nessas capacidades.
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7 CONCLUSAO

A maior parte dos pacientes apresentou macroadenomas intraselares ou
invasivos ao diagnostico, o que justifica a baixa frequéncia de cura cirdrgica
observada nos pacientes desse estudo e a necessidade de tratamentos
complementares como radioterapia ou tratamento farmacolégico, para se obter o
controle clinico. Nestes pacientes, a combinacdo de diferentes modalidades de
tratamento (cirurgia, radioterapia e tratamento medicamentoso) apresentou-se
como mais eficiente para maior reducao tumoral e na melhora de sintomas como

cefaleia e artralgia.

O prejuizo na qualidade de vida dos pacientes em relacdo aos aspectos
emocionais, afetou mais os homens que as mulheres. Os fatores com maior
impacto sobre os aspectos emocionais e sobre a capacidade funcional nos
participantes desse estudo foram a idade ao diagnodstico e a idade atual, além da
presenca de artralgia, aumento de partes moles e o tamanho do tumor. Os
pacientes que apresentaram critério de cura para acromegalia, também
apresentaram melhor escore para o aspecto fisico. Porém, os que desenvolveram
hipopituitarismo, apresentaram piores escores para 0os demais dominios avaliados
para a qualidade de vida. Todavia, 0os pacientes que apresentaram normalizacao
dos niveis hormonais obtiveram melhores resultados para os dominios capacidade

fisica, dor, vitalidade e aspectos emocionais.

O nivel de flexibilidade por articulacdes e o geral foram classificados muito
abaixo da média da populacdo normal, o que sugere comprometimento da aptidao
fisica desses individuos para a pratica de atividades diarias. A maioria dos
pacientes, apresentou baixo nivel de atividade fisica, o que pode ter colaborado
para a dificuldade apresentada por eles na execucdo dos testes de aptidao fisica,

nos movimentos como agachar e levantar, no equilibrio e na coordenacdo motora.

Esses pacientes, de maneira geral mostraram algum comprometimento na
analise postural, fator que também pode prejudicar a qualidade de vida deles e seu
nivel de aptiddo fisica, tendo em vista ter sido encontrada forte relacdo de

dependéncia entre artralgia e problemas posturais. Esse estudo sugeriu correlagao
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entre o teste de levantar do chdo deitado com o GH inicial e também com o
tamanho do tumor. Outros estudos serdo necessarios para esclarecer se a
presenca de neurotransmissores ou o nivel de GH podem interferir em areas do

cérebro responséveis pelo equilibrio, pela forca e pela coordenacdo motora.

Esses achados demonstram a grande importancia do reconhecimento das
gueixas de dor, e sugerem a necessidade de se desenvolver intervencdes
direcionadas para a reducéo da dor, melhora da capacidade funcional e qualidade
de vida nesse grupo de pacientes. Faz-se necessario estudos mais aprofundados
nessa area, para se entender melhor essas debilidades funcionais e suas relagfes
com a doenga.
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ANEXO I
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)
Caro participante,

O (A) senhor (a) esta sendo convidado (a) a participar de um estudo intitulado:
Avaliagcdo da Aptidao Fisica e a Préatica das Atividades de Vida Diaria em Pacientes
Portadores de Acromegalia.

A importancia desse estudo consiste em investigar se existe relacado entre aptidao
fisica e a qualidade de vida em portadores de acromegalia. Esse estudo pode
contribuir significativamente, verificando se o0 programa de exercicios proposto
podera amenizar problemas oriundos da doenca, tais como hipertensao,
dislipidemia, obesidade, dores articulares e restricdo de movimentos devido a
possivel diminuicdo em suas capacidades fisicas.

O objetivo dessa pesquisa €é identificar a correlacéo entre aptidao fisica e a pratica
das atividades de vida diaria de portadores de acromegalia, bem como verificar os
efeitos de um programa de exercicio fisico sobre a qualidade de vida desses
individuos. A participacdo é voluntaria, ndo remunerada e, portanto, ndo obrigatoria.
O (A) senhor (a) serd submetido (a) a testes fisicos de flexibilidade e de forca e
analise da postura, além da coleta de sangue para exames de rotina no inicio do
programa (para controle), na décima segunda semana e ao final do programa.
Também devera estar apto a participar de um programa de exercicios fisicos com
duracdo de 24 semanas (duas vezes por semana em sessdes de 50 minutos). A
partir da décima segunda semana sera introduzido um terceiro dia de treinamento
feito em casa, com orientacdes dadas pelo educador fisico. Serdo realizadas
imagens fotograficas em trajes de banho para facilitar a analise (posicoes: frente,
laterais esquerda e direita e de costas a frente de um fundo branco). Caso esse
procedimento possa gerar algum tipo de constrangimento vocé nao precisa realiza-
lo.

Para analise da composicdo corporal sera feito um exame em que o(a) senhor (a)
ficard deitado em uma maca de 3 a 12 minutos, totalmente indolor. .A flexibilidade
sera medida pela amplitude dos movimentos do quadril e coluna, feita por um
instrumento que parece uma régua tipo compasso, medindo o deslocamento da
perna ou realizando o movimento de sentar e alcancar os pés. Serdo medidas,
também, as velocidades para se levantar de uma posicao sentada, para se levantar
de uma posicéo deitada, para calcar e amarrar o ténis e para subir escada. Serao
aplicados questionarios, um para verificar qualidade de vida e disposicdo para
atividades de vida diaria e o outro referente ao estilo de vida, costumes e nivel de
atividade fisica que pratica. O tempo previsto para realizacdo dos testes e exames
sera de, aproximadamente, 60 minutos em 3 visitas. Este estudo ndo traz riscos
durante os testes e exames laboratoriais que serdo realizados, a ndo ser um
pequeno desconforto para coleta de sangue, quando serdo tomadas todas as
medidas preventivas durante o procedimento para minimizar qualquer incomodo.
Quanto a execucao do programa de atividade fisica, qualquer desconforto durante
ou apos a sessao deve ser comunicado imediatamente, tendo em vista que o que
se espera é contribuir para melhora nas atividades de vida diaria paciente.
Reforcamos que o (a) senhor (a) poderd se retirar desta pesquisa a qualquer
momento, bastando para isso entrar em contato com um dos pesquisadores
responsaveis.
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Conforme previsto pelas normas brasileiras de pesquisa com a participagdo de
seres humanos vocé ndo receberd nenhum tipo de compensacao financeira por
sua participacdo neste estudo. Seus dados serdo manuseados somente pelos
pesquisadores e ndo sera permitido o acesso a outras pessoas, somente aos
participantes e de forma individualizada. O material com as informagdes pessoais
ficard guardado sob a responsabilidade da pesquisadora responsavel, com a
garantia de manutencdo do sigilo e confidencialidade e sera destruido ap6s um ano
de finalizacdo da pesquisa.

Os resultados deste trabalho poderdo ser apresentados em encontros ou revistas
cientificas. Entretanto, serdo mostrados apenas os resultados obtidos como um
todo, sem revelar nomes, instituicdo a qual pertence ou qualquer informagédo que
esteja relacionada com sua privacidade.

Projeto aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias da
Saude da Universidade de Brasilia CEP/FS-UnB /|

TEL:(61) 3107-1947;

Apbs receber explicacdo completa dos objetivos do estudo e dos procedimentos
envolvidos, concordo em ser voluntario(a) e fazer parte dessa pesquisa.

Brasilia, de de

Participante

Renata A. Elias Dantas
Pesquisadora responsavel, TEL:81737735/ 35679216.



tel:81737735/
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ANEXO Il

TERMO DE AUTORIZAQAO DE USO DE IMAGEM

Eu ,CPF ,
RG

depois de conhecer e entender os objetivos, procedimentos metodoldgicos, riscos e
beneficios da pesquisa, bem como de estar ciente da necessidade do uso de minha
imagem e/ou depoimento, especificados no Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE), AUTORIZO, através do presente termo, a pesquisadora Renata
A. Elias Dantas

do projeto de pesquisa intitulado “A AVALIACAO DA APTIDAO FISICAE A
PRATICA DAS ATIVIDADES DE VIDA DIARIA EM PACIENTES PORTADORES

DE ACROMEGALIA” a realizar as fotos que se fagam necessarias, desde que a
minha identidade seja mantida em privacidade e que sejam feitas as modificacdes
necessarias para garantir a ndo identificacao.

Ao mesmo tempo, libero a utilizacdo destas fotos (seus respectivos negativos desde
gue ndo seja possivel a identificagcdo do participante), para fins cientificos e de
estudos (livros, artigos, slides e transparéncias), em favor dos pesquisadores da
pesquisa, acima especificados, obedecendo ao que esta previsto nas Leis que
resguardam os direitos das criancas e adolescentes (Estatuto da Crianca e do
Adolescente — ECA, Lei N.° 8.069/ 1990), dos idosos (Estatuto do ldoso, Lei N.°
10.741/2003) e das pessoas com deficiéncia (Decreto N° 3.298/1999, alterado pelo
Decreto N° 5.296/2004).

Brasilia, de de

Renata A. Elias Dantas
Pesquisador(a) responséavel, TEL:81737735/ 35679216.

Participante


tel:81737735/
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ANEXO IV
ANAMNESE
Nome:
Idade: Sexo: ()M ()F

1 - A quanto tempo vocé descobriu ser portador de Acromegalia?

a-() a menos de um ano b- () de um a dois anos c-( )de dois a quatro anos
d-() de quatro a seis anos e-( )seis a oito anos f-( )de oito a dez anos

g-() a mais de dez anos.

2-Ja foi fez alguma cirurgia?

a-()sim b-()néo

3-Caso tenharespondido sim a questao anterior, vocé foi operado de que?E a
guanto tempo?

4- Faz algum tipo de exercicio fisico com acompanhamento profissional?
a-()sim b-()néo

5-Caso tenha respondido sim a questdo anterior ,essa pratica é:
a-( )diaria b-() 1 a 2 vezes na semana c-() 3 a 5 vezes na semana
d-( ) ocasionalmente

6- Sente alguma dor de cabeca?
a-()sim b-()néo

7-Caso tenha respondido sim a questao anterior, a sua dor de cabeca é:
a-( )diaria b-() 1 a 2 vezes na semana c-() 3 a 5 vezes na semana d-()
ocasionalmente

8- A dor é mais intensa:
a-( )de manha b-( ) de tarde c-( ) de noite d-( ) ap6ds esforco fisico
e-( )gquando fica muito tempo sentado e- () acorda a noite por causa da dor

9- Sente alguma dor articular?

a-()sim b-()néo

10- Caso tenha respondido sim a questdo anterior, a sua dor articular é:
a-( )diaria b-() 1 a 2 vezes na semana

c-() 3 a5 vezes na semana d-() ocasionalmente

11- A dor é mais intensa :
a-( )de manha b-() de tarde c-( ) de noite d-() apos esforgo fisico
e-()quando fica muito tempo sentado f- () acorda a noite por causa da dor
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12-Se vocé sente algum tipo de dor marque o local com um “x” e a classifique de 1
a 10 quanto a intensidade sendo 1 pouca dor e10 dor muito intensa:

UEVE! } TN TENS AT

MAPA DE DESCONFORTO

Cabege Cabega
Pescono  Pascoco
Ombtos Ombros

Colina supetior Coluna supetior

Cotovelos Cotovelos

o Colung [nfenor Coluna [nfetiot

J}J Puhos ¢ mios

Purthws ¥ mévg
Quadnl ¢ nadegas \ Quadel & nadegas
Coxds - Couas
Joelhos Jotlhos
Tomazelos e pés o Tomozelos & pés

Feminino Masculino
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ANEXO V

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

Nome:

Idade: Sexo:

Fungao exercida no trabalho:

Ha quanto tempo exerce essa fungao:

Instrucdes: Esta pesquisa questiona vocé sobre sua saude. Estas informacdes nos
manterdo informados de como vocé se sente e qudo bem vocé € capaz de fazer
atividades de vida diaria. Responda cada questido marcando a resposta como
indicado. Caso vocé esteja inseguro em como responder, por favor, tente responder o
melhor que puder.

1- Em geral vocé diria que sua saulde é:

Excelente Muito Boa Boa Ruim Muito Ruim
1 2 3 4 5
2- Comparada ha um ano atras, como vocé se classificaria sua idade em geral,
agora?
Muito Melhor Um Pouco Melhor | Quase a Mesma| Um Pouco Pior | Muito Pior
1 2 3 4 5

3- Os seguintes itens s&o sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante
um dia comum. Devido a sua saude, vocé teria dificuldade para fazer estas
atividades? Neste caso, quando?

Atividades sim, dificulta | Sim, dificulta dli\ml‘iz?jngac?e
muito um pouco
modo algum

a) Atividades Rigorosas, gue exigem
muito esfor¢co, tais como correr, 1 5 3
levantar objetos pesados, participar
em esportes arduos.
b) Atividades moderadas, tais como
mover uma mesa, passar aspirador 1 2 3
de po, jogar bola, varrer a casa.
c) Levantar ou carregar mantimentos 1 2 3
d) Subir varios lances de escada 1 2 3
e) Subir um lance de escada 1 2 3
f) Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se 1 2 3
g) Andar mais de 1 quilémetro 1 2 3
h) Andar varios guarteires 1 2 3
i) Andar um quarteirdo 1 2 3
J) Tomar banho ou vestir-se 1 2 3

4- Durante as uUltimas 4 semanas, voceé teve algum dos seguintes problemas com seu
trabalho ou com alguma atividade regular, como consequéncia de sua saude fisica?



Sim N&o
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a outras atividades. 1 2
d) Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades (p. 1 2
eX. hecessitou de um esfor¢co extra).

5- Durante as uUltimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu
trabalho ou outra atividade regular diaria, como consequéncia de algum problema
emocional (como se sentir deprimido ou ansioso)?

Sim Nao
a) Vocé diminui a quantidade de tempo que se dedicava ao seu 1 2
trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
c) Nao realizou ou fez qualquer das atividades com tanto 1 2
cuidado como geralmente faz.

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

De forma nenhuma Ligeiramente | Moderadamente | Bastante | Extremamente
1 2 3 4 5
7- Quanta dor no corpo voceé teve durante as ultimas 4 semanas?
Nenhuma Muito leve Leve Moderada Grave Muito grave
1 2 3 4 5 6

8- Durante as ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com seu trabalho normal
(incluindo o trabalho dentro de casa)?
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De maneira Um pouco | Moderadamente Bastante Extremamente
alguma
1 2 3 4 5

9- Estas questdes s&o sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com
vocé durante as Ultimas 4 semanas. Para cada questdo, por favor dé uma resposta
que mais se aproxime de maneira como vocé se sente, em relacdo as ultimas 4

semanas.

Uma
Todo A maior Uma boa | Alguma | pequen
T parte do parte do parte do | a parte | Nunca
empo
tempo tempo tempo do
tempo
a) Quanto tempo vocé
tem se sentindo cheio
de vigor, de vontade, de 1 2 4 5 6
forca?
b) Quanto tempo vocé 1 o 4 5 6
tem se sentido uma
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pessoa muito nervosa?

c) Quanto tempo vocé
tem se sentido téo
deprimido que nada
pode anima-lo?

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

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

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

g) Quanto tempo vocé
tem se sentido
esgotado?

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

i) Quanto tempo vocé
tem se sentido
cansado?

10- Durante as ultimas 4 semanas, quanto de seu tempo a sua saude fisica ou
problemas emocionais interferiram com as suas atividades sociais (como visitar

amigos, parentes, etc)?

Todo A maior parte do Alguma parte do Uma pequena Nenhuma parte
Tempo tempo tempo parte do tempo do tempo
1 2 3 4 5
11- O quanto verdadeiro ou falso & cada uma das afirmacdes para vocé?
I A maioria = A maioria -
Deﬂmtwam_ente das vezes Nap das vezes Definitiva-
verdadeiro . sei mente falso
verdadeiro falso
a) Eu costumo adoecer
um pouco mais
faciimente que as 1 2 3 4 5
outras pessoas
b) Eu sou tdo saudavel
quanto qualquer pessoa 1 2 3 4 5
que eu cohhego
C) Eu acho que a minha 1 5 3 4 5
saude vai piorar
d) Minha saude & 1 5 3 4 5
excelente
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ANEXO VI

QUESTIONARIO INTERNACIONAL - IPAQ
DE ATIVIDADE FiSICA (vers&o 6)

Nome:
Data: / / Idade : Sexo: F ()M ()
Ocupacéo: Cidade:

N6s queremos saber quanto tempo vocé gasta fazendo atividade fisica em
uma semana NORMAL. Por favor responda cada questdo mesmo que
considere que nao seja ativo. Para responder considere as atividades como
meio de transporte, no trabalho, exercicio e esporte.

la. Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades LEVES ou
MODERADAS por pelo menos 10 minutos, que fagam vocé suar POUCO ou
aumentam LEVEMENTE sua respiracao ou batimentos do coragédo, como
nadar, pedalar ou varrer:

(a) dias por SEMANA

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

1b. Nos dias em que vocé faz este tipo de atividade, quanto tempo vocé gasta
fazendo essas atividades POR DIA?

(a) horas minutos

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

2a . Em quantos dias de uma semana normal, vocé realiza atividades VIGOROSAS
por pelo menos 10 minutos , que fagam vocé suar BASTANTE ou aumentem
MUITO sua respiracdo ou batimentos do coragdo, como correr e nadar

rapido ou fazer jogging:

(@) dias por SEMANA

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

2b. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo vocé gasta fazendo
essas atividades POR DIA?

(@) horas minutos

(b) N&o quero responder

(c) Nao sei responder

ATIVIDADE FiSICA NO TRABALHO
la . Atualmente vocé trabalha ou faz trabalho voluntéario fora
de sua casa?

Sim () Nao ()

1b. Quantos dias de uma semana normal vocé trabalha?
dias
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Durante um dia normal de trabalho, quanto tempo vocé
gasta:
1c . Andando rapido: horas minutos

1d. Fazendo atividades de esforgco moderado como subir
escadas ou carregar pesos leves: horas minutos

le. Fazendo atividades vigorosas como trabalho de construgao
pesada ou trabalhar com enxada, escavar:
horas minutos

ATIVIDADE FiSICA EM CASA

Agora, pensando em todas as atividades que vocé tem feito em casa durante uma
semana normal:

2a . Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividades
dentro da sua casa por pelo menos 10 minutos de

esforco moderado como aspirar, varrer ou esfregar:

(a) dias por SEMANA

(b) N&o quero responder

(c) Nao sei responder

2b. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto tempo vocé gasta fazendo
essas atividades POR DIA?
horas minutos

2c. Em quantos dias de uma semana normal vocé faz atividades
no jardim ou quintal por pelo menos 10 minutos de

esforco moderado como varrer, rastelar, podar:

(@) dias por SEMANA

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

2d. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quanto
tempo vocé gasta POR DIA?
horas minutos

2e. Em gquantos dias de uma semana normal vocé faz atividades
no jardim ou quintal por pelo menos 10 minutos de
esforco vigoroso ou forte como carpir, arar, lavar o quintal:
(@) dias por SEMANA
(b) N&o quero responder
(c) Nao sei responder
2f. Nos dias que vocé faz este tipo de atividades quantotempo vocé gasta POR
DIA?
horas minutos
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ATIVIDADE FiSICA COMO MEIO DE TRANSPORTE

Agora pense em relagdo a caminhar ou pedalar para ir de um lugar a outro em uma
semana normal.

3a. Em quantos dias de uma semana normal vocé caminha
de forma rapida por pelo menos 10 minutos para ir de um
lugar para outro? (N&o inclua as caminhadas por prazer ou
exercicio)

(a) dias por SEMANA

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

3b. Nos dias que vocé caminha para ir de um lugar para

outro quanto tempo POR DIA vocé gasta caminhando?

(N&o inclua as caminhadas por prazer ou exercicio)
horas minutos

3c. Em quantos dias de uma semana normal vocé pedala
rapido por pelo menos 10 minutos para ir de um lugar para
outro? (Nao inclua o pedalar por prazer ou exercicio)

(a) dias por SEMANA

(b) Nao quero responder

(c) Nao sei responder

3d. Nos dias que vocé pedala para ir de um lugar para outro quanto tempo POR
DIA vocé gasta pedalando? (Néo inclua
0 pedalar por prazer ou exercicio)
horas minutos
Vocé ja leu, viu ou ouviu alguma informacgéo sobre o Programa
Agita Sao Paulo ?
(1) Nao (2) Sim
Se a resposta anterior foi SIM ha quanto tempo ?

Favor coloque as suas observacgdes, criticas e sugestdes em
relacédo a este questionario (construcao e clareza das perguntas,
formatacéo, dificuldades, tempo para responder,

etc):
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Anexo VIl

QUESTIONARIO ACROQoL

INSTRUGOES PARA PREENCHIMENTO DO QUESTIONARIO
A seguir aparecem algumas frases que descrevem alguns dos problemas que a acromegalia pode
ocasionar a certas pessoas que, como vocé, sofrem de tal doenga.

Sob cada frase vocé encontrard algumas opgdes de resposta. Algumas dessas opgdes de

resposta referem-se a freqliéncia com que se produzem os fendmenos descritos pelas frases,
enquanto outras se referem ao seu grau de acordo ou desacordo com elas.

Por favor, leia atentamente cada uma das frases. Depois de ler cada frase marque com
uma cruz aquela opgdo de resposta que melhor descreva o que vocé acha que se aplica a
sua situagao.

Lembre-se de que NAO ha respostas corretas ou incorretas. Simplesmente estamos interessados

em saber o que Ihe acontece atuaimente devido & acromegalia.

E muito importante que voce responda a todas as perguntas.

Muito obrigado pela sua colaboragao




Devido & Acromegalia....

1. Falta-me forga nas pernas

+ Sempre

Quase sempre

+  Asvezes

+ Raras vezes

+ Nunca

2. Sinto-me feiola

+ Totaimente de acordo
+ Bastante de acordo

+ Nem de acordo nem em
desacordo

+ Pouco de acordo
+ Nada de acordo

3. Sinto-me deprimido/a

+  Sempre

+ Quase sempre
+  Asvezes

* Raras vezes

* Nunca

O O80
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4. Vejo-me horrorosola nas fotografias

Totalmente de acordo
+ Bastante de acordo

« Nem de acordo nem em
desacordo

+ Pouco de acordo

+ Nada de acordo

5. Limito as saidas com 0s meus
amigos/as por causa do meu aspecto

+ Sempre
+ Quase sempre

«  Asvezes

» Raras vezes

* Nunca

6. Procuro evitar as relagdes sociais

+ Sempre

« Quase sempre
«  Asvezes

* Raras vezes

* Nunca

5.8 B 3 E O EE: O

5 g B P
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Devido a Acromegalia...

7. Vejo-me diferente ao espelho 10. As pessoas olham-me por causa
do meu aspecto

+  Totalmente de acordo O + Totaimente de acordo O
+  Bastante de acordo 0 + Bastantede acordo O
* Nem de acordo nem em + Nem de acordo nem em

desacordo O desacordo O
+  Pouco de acordo O + Poucode acordo O
+  Nada de acordo 0 + Nadade acordo O
8. Noto rejeigdo por parte das pessoas por 11, Ha partes do meu corpo (nariz, pés,
causa da minha doenca maos,...) que sdo demasiado grandes
+ Totalmente de acordo O + Totamente de acordo O
+  Bastante de acordo 0 + Bastante de acordo O
+ Nem de acordo nem em * Nem de acordo nem em

desacordo O desacordo O
+  Pouco de acordo O + Poucode acordo O
+  Nada de acordo O + Nadadeacordo O

9. Tenho problemas para realizar as minhas 12. Tenho problemas para fazer coisas com
tarefas habituais (por exemplo, trabalhar,  as mdos, por exemplo, costurar ou utilizar

estudar, realizar as tarefas domésticas, ferramentas

atividades familiares ou atividades durante

o tempo livre)

+  Sempre O + sempre O
+  Quase sempre O + Quasesempre O
+  Asvezes O « Asvezes O
+  Raras vezes O + Rarasvezes O
+  Nunca O + Nunca O




Devido a Acromegalia....
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13. A doencga afeta o meu rendimento no
trabalho ou as minhas tarefas habituais

Sempre
Quase sempre
As vezes
Raras vezes

Nunca

14. Sinto dores nas articulagdes

Sempre
Quase sempre
As vezes
Raras vezes

Nunca

15. Sinto-me cansadol/a

Sempre
Quase sempre
As vezes
Raras vezes

Nunca

G000 0 (30050

B O00:0

16. Ronco a noite

« Sempre
+ Quase sempre
« Asvezes

+ Raras vezes

00000

* Nunca

17. Custa-me articular as palavras por
causa do tamanho da minha lingua

+ Sempre O
+  Quase sempre O
+  Asvezes O
+  Raras vezes O
* Nunca O
18. Tenho problemas para manter
relagdes sexuais

+  Sempre O
+  Quase sempre O
+  Asvezes O
+ Raras vezes O
+ Nunca O

P Aanem . A ——— P
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Devido a Acromegalia....

19. Sinto-me uma pessoa doente

«  Totalmente de acordo
« Bastante de acordo

*  Mem de acordo nem em
desacordo

*  Pouco de acordo
Nada de acordo

o000 OO0

20. As mudangas fisicas causadas pela
doenga condicionam a minha vida

+ Totalmente de acordo
+ Bastante de acordo

+  Nem de acordo nem em
desacordo

*  Pouco de acordo

o0 0O0

+ Nada de acordo

21. Tenho pouco desejo sexual

+  Sempre
+  Quase sempre

+  Asvezes

* Raras vezes

* Nunca

22. Sinto-me fracola

+  Sempre
+  Quase sempre

+  Asvezes

+ Raras vezes

+  Nunca

Por favor, para finalizar, certifique-se de nio ter deixado nenhuma pergunta sem resposta.

Muito obrigado novamente pela sua colaboragio

OO0 O00

00O 0O00
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Abstract :

Background: There is a lack of data on the impact of treatment and hormonal control in
daily life activities and self-reported quality of life in patients with acromegaly. Objective: To
evaluate the quality of life and its association with daily physical activity and disease control
in acromegalic patients. Methods : A cross sectional, case series study, composed of 42
patients recruited from the Neuroendocrinology Unit of the University Hospital of Brasilia.
Level of physical activity was accessed by the International Physical Activity Questionnaire
(IPAQ 6- short-form), which evaluates the weekly time spent on physical activity of
moderate to vigorous intensity in different contexts of life. Quality of life was evaluated by
The Medical Outcome Study Questionnaire Short Form (SF 36). Data was compared to GH
and IGF-1 levels. Students’ t test and Fisher test were used, p <0.05, SPSS 17.0. Results :
22 women, aged 51.33 £+ 14.33 and 20 men, aged 46.2 +13.18 were evaluated. Arthralgia
was present in 83% of cases. In men, the most common algic sites were Knees (73%),
vertebral column (47% lumbar and 53% thoracic and cervical segments), hands and wrists
(40%). Higher scores on SF-36 were observed in patients with intermediate or high levels of
physical activity, in domains social functioning (75 Cl 57.3-92.6), general health (75.5 CI
60.4-90.5), mental health (70 Cl 57.8-82.1). Conclusions: In this study, the presence and
severity of physical disability and pain were not associated to initial GH and IGF-1 levels or
time of exposure to GH excess. However, the patients considered controlled, with nhormal a
normal age-adjusted IGF-1, presented higher scores in SF-36, in physical and emotional
domains, compared to patients with persistent hypersomatotrophism. These findings

suggests benefits of metabolic control in self-reported quality of life.
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Resumo:

Introducéo: Existem poucos dados publicados a respeito do impacto do tratamento e
controle hormonal da acromegalia na pratica de atividades diarias e qualidade de vida em
pacientes portadores de acromegalia. Objetivo: Avaliar a qualidade de vida e sua
associacdo com a pratica de vida diaria e controle metabdlico em pacientes portadores de
acromegalia. Métodos: estudo seccional de série de casos , composto por 42 pacientes
recrutados na Unidade de Neuroendocrinologia do Hospital Universitario de Brasilia. O
nivel de atividade fisica foi avaliado pelo Questionario Internacional de Atividade Fisica
(IPAQ-6), que avalia o tempo gasto semanalmente em atividades fisicas que variam de
intensidade em diferentes contextos de vida. A qualidade de vida foi avaliada pelo
guestionario SF-36. Os dados obtidos foram comparados aos niveis de GH e IGF-1. Os
testes t Students e Fisher foram aplicados e p<0,05 foram considerados significativos,
SPSS 17.0. Resultados: Foram avaliados 22 mulheres com idades de 51.33 = 14.33 e 20
homens com idades de 46.2 +13.18.Artralgia foi relatada em 83.35 dos pacientes. Em
homens, os sitios de dor mais comuns foram os joelhos (73%), coluna vertebral (47%
lombar, 53% segmentos toracico e cervical), maos e quadris(40%). Os maiores escores no
SF-36 foram observados em pacientes com niveis intermediario ou alto de atividade fisica,
sobretudo nos dominios social (75 CI 57.3-92.6), saude geral (75.5 ClI 60.4-90.5), saude
mental (70 CI 57.8-82.1). Conclusbes: A presence e severidade do prejuizo no
desesmpenho fisico e dor, ndo se associaram com Gh e IGF-1 no diagnostic, tempo de
exposicao prévio a doen’ca. Todavia, pacientes considerados controlados, apresentaram
melhores escores nos dominios fisico e emocional, comparados com pacientes com
hipersomatotrofismo persistente. Tais achados sugerem beneficios do controle metabdlico

na qualidade de vida
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Short Terms:

Acromegaly

Pituitary tumor

GH- Growth Hormone

IGF-1- Insulin-Like Growth Factor

DLA- Daily Life Activities

OA- Osteoarthritis

IPAQ 6- short-form-International Physical Activity Questionnaire

SF-36 The Medical Outcome Study Questionnaire Short Form

Qol- Quality of Life

1-Background:

Acromegaly is a rare chronic disease, due to Growth Hormone (GH) and Insulin-Like
Growth Factor (IGF-1) over secretion (1). The estimated prevalence is 40-70 patients for
one million inhabitants, and the age of diagnosis occurs in most cases in the third to fifth
decade of life. The disease is associated with reduced expectancy of life and high mortality

related to cardiovascular and metabolic co-morbidities. (2,3)

The disease results in most cases from a somatotropic pituitary tumor (4), but is rarely

associated to neuroendocrine ectopic tumors and uncommon genetic familial syndromes
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(5,6). The behavior is insidious and the delay in diagnosis may be more than 10 years after

the tumor development (7).

The most prevalent clinical manifestations are soft tissue enlargement, organomegaly, and
metabolic complications. The cardiovascular disease is related to more than 60% of
mortality in acromegalic patients (8). Hypertension occurs in more than 46% of patients with
acromegaly and a higher frequency of classic and non-classic cardiovascular risk factors

was described. (9,10).

The articular manifestations are frequent and may be present as the earliest symptom of
acromegaly (11). The arthropathy can affect both axial and peripheral joints; the most
involved are hips, shoulders, knees, hands, and elbows. It is frequently irreversible despite
treatment, and may contribute to decrease quality of life (12). Musculoskeletal impairment is
related to articular damage and its prevalence and severity worsens with the duration of

uncontrolled disease resulting in significant physical disability (13).

Some studies compared the quality of life in patients with several types of pituitary tumors,
treated for long periods of time, using questionnaires to evaluate quality of life (Qol), anxiety
and depression. The authors concluded that patients treated for acromegaly reported more
impairment in physical ability and more pain compared to patients treated for
nonfunctioning macroadenomas and prolactinomas (14). The questionnaire SF 36 has
been described as an important tool to evaluate the self-reported quality of life, and may be

useful patients with acromegaly (15,16,17).

The impairment in quality of life in acromegalic patients may be related to depression, self-
imaging, pain, humor lability, physical activity and mental health (15,18). This study
evaluated postural defects, physical disability in daily life activities and the consequences in

guality of life in a cohort of Brazilian acromegalic patients.
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AIM OF THIS STUDY

The aim of this study was to describe the impairment in physical ability for daily life activities
and functioning and compare to the quality of life and its relation to the type of treatment

and activity of the disease in acromegalic patients.

METHODS

This is a cross sectional, case series study that enrolled 42 patients with confirmed
diagnosis of acromegaly (19,20), recruited from outpatient clinics of the
Neuroendocrine Unit of the University Hospital of Brasilia. Before beginning the study,
a structured anamnesis, medical record review, physical evaluation of each participant
were put together to document symptoms, co-morbidities, current medications and
previous treatments. All patients were submitted to GH and IGF-1 determinations,
using standardized chemiluminescent methods (Immulite 2000-IS 98/574). The
patients were categorized by gender, tumor size and invasion, previous treatments
(surgery, radiotherapy, medical treatment) and activity of disease (controlled and not
controlled). All patients answered specific questionnaires to evaluate the level of
physical activity and quality of life. All procedures used in this study were in accordance
to resolution 196/96 from the Brazilian Council of Health and were approved by the
ethics committee from our institution. All patients signed an informed consent form
before the inclusion in the study.

Evaluation of Level of Physical Activity and Quality of Life

The level of physical activity was evaluated by International Physical Activity
Questionnaire (IPAQ 6- short-form), that measures the weekly time spent on physical
activity, from mild to vigorous intensity in different contexts of life as work,

housekeeping, transportation and leisure (21).



The quality of life was evaluated by The Medical Outcome Study Questionnaire Short
Form (SF-36), which is a dimensionless questionnaire to measure generic quality of
life, translated and validated for Brazil (18). This questionnaire is composed of 36
items, grouped in eight health domains: functional capacity, physical aspects, pain,
general health, vitality, social functioning, emotional aspects and mental health, and

self related health status. (18,22).

Clinical Anamnesis and Evaluation of Pain

Clinical anamnesis was performed and an interview in the form of a questionnaire was
used to assess the patients’ perception of the presence and intensity of headaches and
osteoarticular pain. In this instrument, a map demonstrating a human figure to show
sites of discomfort by a Visual Analogue Scale for pain was presented to each patient
(23). All patients were photographed in front of a white background, at a distance of 3
meters, in anterior, posterior, right and left position as proposed by Kendall (24). All
patients were using bathing suits, in orthostatic position with the body relaxed. The

data was inserted in the software Physical Test 6.3-Terrazul.

Statistical Analysis
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Student’s t test was performed for the comparative analysis of quantitative variables. The

Fisher exact test was used to compare frequencies and determine associations between

categorical variables. The distributions of all continuous variables were reviewed

for

normality using the Komolgorov Smirnov test. Relationships between continuous variables

were accessed by Spearman Rank or Pearson correlations. All statistical analyses were

conducted using the Statistical Package for Social Sciences (SPSS 17.0) and p values <

0.05 were considered statistically significant.


http://mathworld.wolfram.com/CategoricalVariable.html
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RESULTS

Sample Characteristics

The group was composed of 22 women and 20 men aged 53.63 + 14.3 and 46.35 £ 13.18
years old, respectively. The delay between the first symptoms and diagnosis for the whole
cohort was 5.43 years, but no statistically significant differences were found between
genders (p=0.92). The women presented a tendency to have higher mean age at diagnosis

than men at the inclusion in the study, but no statistical difference was found (table 1).

Tumor Size

By the time of diagnosis 89.4% of women had macroadenomas (17.05 mm; Cl 95% 12.77-
21.33), 36.8% with supra and parasellar invasion to cavernous sinus and carotids (table 2).
In men, 13.04% had microadenomas and the frequency of invasive macroadenomas was
43.47% (21.35 mm; Cl 95% 16.52-26.18) (p =0.18 calculated by test t for difference

between genders).

Frequency of symptoms reported at the diagnosis

The frequency of symptoms was categorized by gender (table 3). Enlargement of soft
tissue was the most prevalent complaint in both genders. Arthralgia was present in 84.21%
of women and 82.61% of men. Sudoresis and cephalea were very frequent, with no

statistically significant differences between genders.

Treatment before the inclusion in the study

All patients were submitted to previous treatments, 76.19% were submitted to one surgery,
23.6% to two surgeries, and 34.37% of the operated patients were submitted to further
radiotherapy. Primary treatment with somatostatin analogs was prescribed to 23.80% of

patients and 11.30% of them was treated by combined cabergoline and octreotide.
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Metabolic control at the inclusion

Considering the current criteria for cure and control of Acromegaly (19-20), 26.32% of
women and 4,35% of men were considered cured, 68.42% of women and 60.87% of men
were considered controlled by medical treatment (p=0.85), and the other patients were
uncontrolled despite the previous and current treatments as surgery, radiotherapy and

somatostatin analogs (p=0.11).

Distribution, Frequency and Intensity of Algic Symptoms

More than 80% of patients complained of arthralgia by time of inclusion in the study. In
men, the most common algic sites were Knees (73%), vertebral column (47%), hands and
wrists (40%). Most of the women presented multiple sites of pain. The most frequent site
was column (47% lumbar and 53% thoracic and cervical segments). The intensity of pain
was evaluated by Visual Analogue Scale and was reported as intense by 33.3% of women
and 22.2% of men, moderate by 46.7% of women and 48.1% of men, and mild in 20% of
women and 29.6% of men. Pain of severe intensity, was reported more frequently on
shoulders and column. The frequency of pain was described as 3 to 5 days per week, in
53,3% of women and 7,4% of men, but 44.4% of men reported daily pain. There was no
association between severity of pain and number of surgeries (r=0.25 p=0.19) or time to

achieve metabolic control (r=0.01 p=0.08).

Postural Defects

The analysis of the frequency of postural defects showed that 53% of men and 45% of
women presented Genu Varus and Genu Valgus was observed in 18% of women and
9% of men (Figure 1). Column deviations (scoliosis, kyphosis or lordosis) were noted on
90% of patients, and 80% presented more than two deviations as asymmetry, scoliosis,
cervical or lumbar lordosis or hyper kyphosis (Figure 2). It was noted that 58% of
patients had abdominal protrusions. Shoulder deviations were frequent, and more than

two deviations (unilateral or bilateral asymmetry, intern rotation) were observed in 35%
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of men and 45% of women (Figure 3). There was no correlation between postural
defects and disease activity (r=0,6 p=0,12) nor between postural defects and time of

exposure to growth hormone hyper secretion (r=0,3 p=0,47).

Level of Physical Activity and Quality of Life

The level of Physical Activity is expressed by weekly time spent on physical activity from
mild to vigorous intensity in different contexts of life and was compared to functional
capacity score and emotional aspects. In patients with intermediate or high levels of
physical activity, we observed a tendency to present higher scores on SF-36 (table 4),
concerning the domains social functioning (75 CI 57.3-92.6), general health (75.5 CI 60.4-
90.5), and mental health (70 CI 57.8-82.1), although no significant statistical differences
were observed comparing to patients with low physical activity level (p=0.23, p=0.11,

p=0.62, respectively).

The scores obtained on SF-36 domains were compared to normal population, and were
lower than in Jenkinson el al. data for all domains (35). In Role Physical and Pain, the study
population obtained scores 56,67 + 40.44 and 55.67 + 23.59, but previously published data
showed that in healthy population, the scores are respectively 80.1 + 34,9 and 84.8 + 31.3
(table 6). Patients with intermediate or high levels of physical activity frequently reported
pain in anamnesis, but presented a tendency to have higher mean score in the domain pain
on SF-36 (65.5, 48.61-82.39) than patients with mild level of physical activity (52.27, 41.60-

62.95) (p=0.06).

Domains of SF-36 categorized by level of disease activity

The patients were categorized by the level of activity of disease, in two groups: controlled,
when GH and IGF-1 were normal for age and gender; uncontrolled, when GH or IGF-1
were higher than reference ranges. The scores for all domains of SF-36 presented a

tendency to be higher in patients with controlled levels of GH and IGF-1, and statistical
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diferences were found in domains Role Physical (p =0,02), Pain (p =0,03), Vitality (p =0,02),

Role Emotional (p=0,03) (figure 4).

Discussion:

This is an original study evaluating the severity of impairment of daily life activities and
clinical aspects in patients with acromegaly. The data showed a high percentage of
postural defects in one or more regions in this cohort of patients. The patients reported
pain in different muscle and joint groups and the most affected regions were knees and
upper spine. The complaints of pain were daily in almost half of patients and were
proportional and more severe in patients with higher levels of physical activity. These
results are in agreement with other authors and may be related to the overload in joints

that may impair the previous articular disease (16, 17, 25).

The assessment of perception of the presence and intensity of pain was previously
evaluated by a Visual Analogue Scale of discomfort, in other groups of subjects without
chronic diseases, as healthy students (29), women (31) submitted to mild or
intermediate and high levels of physical activities. The group of acromegalic patients in
our study reported multiple sites of discomfort, and also more intensity of pain, than

normal subjects published in other studies (24, 27, 31).

The chronic exposure to GH over secretion can be associated to osteoarticular
damage and may lead to disability in daily life activities (DLA), with consequences in
time spent on physical activities and quality of life. The patients evaluated in this study,
presented lower level of physical activities than control subjects paired for age, and
data published in aged populations. The problem can be worsened by the daily life
activities, with constant changes in posture and the adoption of antalgic positions,

postural errors, and habits over time (32,33).
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The pathogenesis of arthropathy in acromegaly may involve two mechanisms: initial
endocrine and subsequent mechanical changes (12,13). At the initial stage, GH and
IGF-1 leads to hyper function of articular chondrocytes and increased matrix synthesis
resulting in growth of periarticular structures, synovial hypertrophy further exacerbates
the abnormal mechanical loading of the joints, which is reversible by hormone control.
In advanced cases, the ulceration of the joint cartilage promotes the osteoarthritis, that

cannot be improved by GH and IGF-1 normalization (26).

Some authors have previously described that the influence of GH and IGF-1 on
osteoarticular system exposes the morphofunctional structure of the individual to
possible hazards (16,17). In this study, the presence and severity of physical disability and
pain were not correlated to initial GH and IGF-1 levels, time of previous exposure to GH
excess nor to metabolic control by the inclusion. A recent study investigated the clinical
course of arthropathy and its relationship to radiographic progression in long-term
controlled acromegaly patients, and suggested that joint function deteriorates during
prolonged follow-up, despite biochemical disease control (36). It is currently unknown
whether GH and IGF-1 control can reverse arthropathy in patients with acromegaly,

however, improvement in signs and symptoms was demonstrated (37).

Although, in our cohort, the patients considered controlled, with normal a normal age-
adjusted IGF-1, presented higher scores in SF-36, in physical and emotional domains,
compared to patients with persistent hypersomatotrophism despite previous treatments and
use of somatostatin analogs or dopamine agonists. These findings suggest benefits of
metabolic control in quality of life. Studies have been published seeking to demonstrate that
the improvement or possible extinction of chronic pain could improve the quality of life in
different diseases (14,25,32). Other authors described that the impairment of quality of life

may persist despite successful treatment in endocrine diseases (17,34).
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In conclusion, the impairment in physical ability for daily life activities was shown in our
study, and was not related to the type of treatment and activity of the disease in
acromegalic patients. The data suggests benefits of acromegaly disease control in quality
of life, based on better scores regarding emotional and physical domains of SF-36. Many
unanswered questions about the benefits of controlled compared with uncontrolled disease
regarding reversibility of articular co-morbidities have to be better evaluated in further

studies.

Table 1. Description of baseline characteristics of study subjects, categorized by gender

Age at Age at the Delay Symptoms Time of
Diagnosis Inclusion _ ) exposure to GH
and Diagnosis excess
Women 44.95 53.63 5.37 12.95
(37.68-52.22) (47.15-60.11) (3.59-7.15) (9.86-16.04)
Men 37.83 46.35 5.48 14.39
(32.59-43.07) (41.20-51.50) (3.74-7.22) (11.34-17.44)
Total 41.05 49.64 5.43 13.74
(36.74-45.36) (45,59-53,69) (4.23-6.62) (11.64-15.83)
p-value 0.09 0.07 0.93 0.49

* p values calculated by the Student t test, statistically significant when < 0.05. Results
are expressed in means of years, and confidence intervals (Cl 95%).
N= 42 patients
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Table 2. Distribution of frequency of tumor size and invasion at the diagnosis , cathegorized

by gender
Intrasellar Intrasellar Invasive
Microadenoma Macroadenoma Macroadenoma
(%) (%) (%)
Women 10.53 52.6 36.8
Men 13.04 56.5 43.47
p -value 0.09 0.93 0.18

* p values calculated by the Fisher exact test, statistically significant when < 0.05. Results

are expressed in percentage.

Table 3. Distribution of frequency of symptoms at the diagnosis, cathegorized by gender

Symptoms Women (%) Men (%) p-value*
Enlargement of soft tissue 19 (100) 22 (95.65) 1.00
Sudoresis 17 (89.47) 22 (95.65) 0.85
Arthralgia 16 (84.21) 19 (82.61) 1.00
Cephalea 15 (78.95) 16 (69.57) 0.74
Hypogonadism 14 (73.68) 20 (86.96) 0.49
Visual Impairment 8 (42.11) 9 (39.13) 1.00
Hypertension 7 (36.84) 15 (65.22) 0.13
Acne 7 (36.84) 6 (26.09) 0.68
Galactorrhea 6 (31.58) 0 (0) *0.01
Diabetes 4 (21.05) 7 (30.43) 0.74

* p values calculated by the Fisher exact test, statistically significant when < 0,05. Results

are expressed in percentage.
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of Life (SF-36)
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Domains Physical Activity Level (IPAQ-6)
(SF-36)
Low Intermediate/High

Mean Cl1 (95) Mean Cl1(95) p value
Physical functioning 47.95 37.65-58.25 63.13 44.84-81.41 0.12
Role Physical 52.27 34.20-70.34 53.13 15.34-90.91 0.96
Pain 52.27 41.60-62.95 65.5 48.61-82.39 0.06
General Health 62.36 52.64-72.09 75.5 60.49-90.51 0.11
Vitality 55.45 45.76-65.15 59.38 46.85-71.90 0.59
Social Functioning 63.07 50.44-75.69 75.00 57.34-92.66 0.23
Role Emotional 51.52 32.86-70.17 58.33 25.87-90.80 0.68
Mental Health 66.73 5838-75.07 70.00 57.88-82.12 0.62

* p values calculated by the Student t test, statistically significant when < 0.05. Results
are expressed in means and confidence intervals (Cl 95%).

Table 5: Dimensions of the Analysis of Quality of Life (SF-36) compared to clinical

aspects..

Domains Pearsan fmgeatl Dglﬂys}mptums— Time of exposure Tu_rnur T_irnetu Numbf;r of
(SF-36) diagnosis diagnosis to GH excess sire Achieve control sUrgeries
Physical Correlation -0,13 0,21 0,05 -,42= 0,15 0,18
functioning P-value 0,49 0,26 0,81 0,02 0,43 0,39
Role physical Correlation 0,07 0,22 -0,08 -0,30 0,00 017
P-value 0,71 0,24 0,68 0,11 1,00 0,36

Pain Correlation -0,13 0,02 0,25 -0,17 0,01 0,25
P-value 0,51 0,91 0,19 0,37 0,57 0,19

General Correlation 0,11 0,10 0,05 -0,13 0,02 0,03
Health P-value 0,56 0,59 0,78 0,50 0,591 0,87
Vitality Correlation -0,02 0,13 -0,03 -0,38 0,00 0,08
P-value 0,53 0,51 0,86 0,05 0,52 0,75

Social Correlation 0,07 4,38 -015 -4837 -0,22 -0,11
functioning P-value 0,73 0,05 0,43 0,01 024 057
Role Correlation 0,43* 0,16 -0,32 0,41* -0,21 -0,19
emetional P-value 0,02 0,39 0,08 0,02 0,26 0,31
Correlation -0,07 40,15 0,14 -0,15 0,03 0,23

Mental Health

P-value 0,70 0,44 048 0,43 0,87 0,23

Correlations calculated by Pearson test and p values statistically significant when < 0.05

Table 6: Scores found in the domains of SF-36 in Acromegalic patients compared to

normal population (Jenkinson et al. 1996)
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Normal population

Study cohort
Domains (SF-36) (Jenkinson et al.,1996)
n=42
n=712
Physical functioning 67.17 + 23.88 79.4 £ 23.88
Role physical 56.67 £ 40.44 80.1 £ 34.90
Pain 55.67 £ 23.59 84.8 £ 31.30
General Health 67.67+17.03 86.9 £21.90
Vitality 56.50 £ 20.09 75.9 £17.40
Social functioning 68.13 + 25.84 60.3 £ 20.50
Role emotional 58.73 £ 40.81 76.6 £25.0
Mental Health 68.00 £ 17.60 68.4 £21.6

Results are expressed in means and standart deviations



148

Table 7: Analysis of domains of SF-36 in patients cathegorized by activity of the disease,
as cured or active Acromegaly

Domains
Cured Mean +S.D. Standard error P value
(SF-36)
Physical Yes 71,25 + 29.55 14,77 07
functioning No 66,54 +23.53 4,61 |
Role Yes 6,25+ 125 6,25 0oL
physical No 64.42 + 37.53 7,36 |
Yes 54.75 + 28.37 14,19
Pain 0,94
No 55.81 + 23.42 4,59
General Yes 57.00 + 14.74 7,37 o1
Health No 69.31+17.01 3,34 |
Yes 58.75 + 30.65 15,33
Vitality 0,81
No 56.15 + 18.83 3,69
Social Yes 68.50 + 26.26 13,13 008
functioning No 68.08 + 26.30 5,16
Role Yes 49.75 + 42.99 21,50 06
emotional No 60.12 + 41.17 8,07
Mental Yes 66.00 + 31.07 15,53 081
Health No 68.31 + 15.01 2,94

Results are expressed in means and standart deviations (S.D.)
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None Genu Varus Genu Valgus

Figure 1: Frequency of knees deviations according to gender. Gray columns represent
women and black columns represent men. There was no statistical difference between
genders for genu varus (p=0.46), genu valgus (p=1.0) or absence of abnormalities
(p=0.44). P-value calculated by Fisher Test. p< 0.05 were considered statistically

significant.

60% - 55%
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -

0%

None Hyper lordosis Hyper Kyfosis Scoliosis

®Men ®Women

Figure 2: Frequency of column deviations according to gender. Gray columns
represent women and black columns represent men. There was no difference between
groups concerning hyperlordosis (p=1.0), hypercyfosis (p=1.0), absence of
abnormalities (p=0.67), scoliosis (p=.0.9). P-value calculated by Fisher Test, p< 0.05

were considered statistically significant.
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50%
40%
30%
20%
10%
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Intern Rotation of
Shoulders

Right Assymmetry

® Men mWomen

Left Assymmetry

45%

More than 2
deviations

Figure 3: Frequency of shoulder deviations according to gender .

There was no

difference between genders on intern rotation (p=0,44), right asymmetry (p=0,39), right

asymmetry (p=0,43), more than 2 deviations right asymmetry (p=0,70),

Results are

expressed in percentage. P-value calculated by Fisher Test, p< 0.05 were considered

statistically significant

74.74 7284
70,16 e £3 6863
62 B3 63,36 G289 ; ’ 6,91
G053 = ’ 60,00
54,09 * *
50,00
43.64 45 45 4527

Physical Role Pain General Vitality Social Role Mental
functioning physical Health functioning emotional Health

B yes
Ono

Figure 4: Dimensions of the Analysis of Quality of Life (SF-36) cathegorized in two

groups, controlled and uncontrolled patients. Results are expressed in means and

standard deviations (SD); P-value calculated by Fisher test, p< 0.05 were considered

statistically significant
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