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RESUMO
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Objetivos: validar o G8 como instrumento preditor do ébito em um ano em pacientes
oncoldgicos brasileiros com idade igual ou superior a 60 anos e estimar sobrevida de
acordo com classificacdo obtida no G8. Método: estudo observacional, longitudinal,
tipo coorte, realizado no servigo de oncogeriatria do IMIP, de janeiro 2015 a julho 2016.
A amostra foi composta por pacientes oncoldgicos idosos com 60 anos ou mais,
arrolados previamente no projeto-ancora. O banco de dados incluiu caracteristicas
clinico-epidemioldgicas, Mini avaliagdo Nutricional (MAN-SF), polifarmacia e
autoavaliacdo de saude para constru¢ao do G8. O ponto de corte para o G8 foi < 14
pontos, caracterizando um escore alterado, € o padrao ouro foi o 6bito em até 1 ano. Foi
calculada a sensibilidade, especificidade, AUC e realizada a analise de sobrevida.
Resultados: Entre os 889 pacientes arrolados, 145 (16,3%) morreram. A maioria dos
pacientes (52,9%) apresentou pontuacao < 14 e destes 38,7% foram a 6bito em até um
ano. O G8 demonstrou uma sensibilidade de 86% e especificidade de 58% e AUC foi de
0,807. A sobrevida em um ano no grupo com escore normal e alterado foi 93,1% (IC
95% 90,2-95,1) e 60,1% (IC95% 56,5-65,3), respectivamente (p<0,001). Conclusao: O
escore alterado do G8 foi preditor consistente para o 6bito em até um ano em idosos
oncoldgicos brasileiros, fortalecendo a utilidade clinica do G8 como instrumento
geriatrico.

Palavras-chaves: Idoso, Neoplasias, Progndstico, Sensibilidade e Especificidade,

Avaliacao Geriatrica Global, Analise de Sobrevida.



I. INTRODUCAO

O envelhecimento populacional é considerado o principal fator de risco para o de-
senvolvimento de neoplasias visto que na faixa etaria geriatrica se concentram as maiores
taxas de incidéncia e de mortalidade da doenga.' O cancer foi em 2015 a segunda causa de
morte no Brasil e no mundo,*’ com projegdo de tornar-se a principal causa até 2030.* O
crescimento desse grupo de individuos idosos com cancer traz novas exigéncias ao sistema
de satde e representa um desafio na escolha do tratamento, uma vez que o proprio envelhe-
cimento possui peculiaridades, por ser um processo heterogéneo e multifatorial.” A busca
por instrumentos simples que permitam avaliar o progndstico destes pacientes poderia aju-

dar na decisdo terapéutica a ser instituida.

A Avaliagdo Geriatrica Ampla (AGA) ¢ uma ferramenta multidisciplinar que tem
sido recomendada pela Sociedade Internacional de Oncologia Geriatrica (SIOG) para auxi-
liar na defini¢ao do melhor tratamento oncologico para pacientes idosos, principalmente no
momento inicial do diagndstico.® Diferente do exame clinico padrdo, a AGA utiliza-se de
varios instrumentos para avaliar os dominios da condi¢ao de saude do idoso, como o domi-
nio funcional, o nutricional, o cognitivo, psicologico, social, além de comorbidades e uso
de medicagoes.’ Idealmente a AGA deveria ser aplicada em todos os pacientes idosos porta-
dores de neoplasias, entretanto ainda ndo foi incorporada na pratica clinica do oncologista
por ser um processo complexo, por faltar treinamento para aplica-la e que, dependendo do

numero de instrumentos utilizados, requer muito tempo para a sua completa aplicagdo.®

Baseado em coortes multicéntricas e na tentativa de identificar entre os idosos
acima de 70 anos em quais a aplicagdo da AGA seria indispensavel, foi desenvolvido um
instrumento chamado G8, assim denominado por possuir 8 itens derivados de varios testes

de referéncia da AGA.? Os oito itens do G8 versam sobre a redu¢do do apetite, perda de



peso, mobilidade, problemas neuropsicoldgicos, indice de Massa Corpérea (IMC), nimero

de medicagdes de uso diario, autopercepcdo de satide e idade cronoldgica.'®"

A maioria das questdes do G8 estd contida na Mini Avaliacdo Nutricional-Versao
Reduzida (MAN-VR), um teste de screening e diagnostico ja validado. A nutri¢do tem
papel fundamental na resposta ao tratamento oncoldgico e na reducdo da morbidade e
letalidade.'*'* A polifarmacia pode refletir o acometimento sistémico e também tem sido
associada a maior morbidade e mortalidade no pacientes oncoldgicos.'" A autopercepgio de
saude ¢ uma avaliagdo interessante no contexto do doente oncolédgico idoso refletindo a
satisfagdo com a propria vida e estd associada a mortalidade e ao declinio funcional.'® A
idade cronologica, por sua vez, estd atrelada ao aparecimento de novas doengas e um idoso
com muitas comorbidades possui varios outros fatores de risco para fragilidade, limitacao
funcional, interacdes medicamentosas levando a alteracoes de humor e do sensorio, entre

outros."”

Um escore alterado, indica a fragilidade do paciente oncologico idoso e a
necessidade da aplicacdo da AGA visando a intervencdo do geriatra para melhoria das
condi¢des clinicas. Aqueles considerados higidos e funcionais devem ser tratados pelo
oncologista como individuos de outras faixas etarias.”'®* O estudo inicial que elaborou o
G8 ndo explorou diretamente a capacidade do mesmo em estimar o risco de Obito.’
Posteriormente, a partir de estudo que avaliou o G8 como preditor de 6bito em 1 e em 3
anos, passou-se a usar esta ferramenta, ndo s6 como triagem mas também com valor
prognostico em paises desenvolvidos, com uma populagdo ainda mais envelhecida que a
brasileira, com outro perfil de controle de comorbidades, de acesso e de modelo de

assisténcia a saude. 2"

A validacdo de um questionario de simples aplicacao para pacientes oncoldgicos

idosos, particulamente em paises de baixa renda, pode ajudar a estratificar grupos de risco
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e dessa forma planejar um atendimento personalizado. O conhecimento da probabilidade
de um individuo de apresentar maior mortalidade muda a visdo do médico em relagdo as
perspectivas terapéuticas.

Diante do exposto, o objetivo do estudo foi validar o G8 como instrumento preditor
para o 0bito em um ano em pacientes oncoldgicos brasileiros, com idade igual ou superior

a 60 anos.

II. METODO

Estudo tipo coorte inserido em projeto-ancora de doutorado (“Fatores de risco e so-
brevida para eventos adversos precoces em pacientes oncoldgicos idosos: uma coorte pros-
pectiva” - tese de Jurema Telles) realizado no servigo de oncogeriatria do Instituto de Me-
dicina Integral Prof. Fernando Figueira (IMIP), reconhecido como centro de assisténcia de
alta complexidade em oncologia (CACON). A amostra foi ndo probabilistica e os pacientes
foram arrolados na coorte no periodo de janeiro de 2015 a julho 2016. Foram incluidos pa-
cientes idosos (= 60 anos) com diagnéstico de cancer confirmado por bidpsia, citologia ou
imuno-histoquimica, ndo submetidos a tratamento oncolédgico prévio e excluidos os paci-
entes com cancer de pele, tipo basocelular ou epidermoéide, e aqueles com diagndstico de
segunda neoplasia.

Para esta pesquisa foram utilizados dados clinico-epidemioldgicos (idade, sexo,
peso, altura, sitio primario e estadiamento do tumor) e dados da AGA obtidos por equipe
multidisciplinar na admiss@o na coorte. Para a constru¢do do G8 foram obtidas as respostas
das questdes A, B, C ¢ E da MAN (Mini Avalia¢do Nutricional)*; uma das questdes sobre
a autopercep¢do da satide do questionario QLQ-C30*; nimero de medicamentos diarios
utilizados (> 3 medicamentos)," Indice de Massa Corporea —-IMC (<18,5; > 18,5 ¢ < 21; >

21 e <23;>23) e idade (categorizada em 3 faixas etarias: <80, 80 a 85 e >85 anos). A pon-



tuacao total do G8 (0 a 17) ¢ a soma dos pontos atribuidos a cada um dos oito itens, sendo
considerado alterado um escore menor ou igual a 14.° O desfecho estudado foi o Obito
ocorrido em um ano por qualquer causa.

Foi criado um banco de dados no programa Excel para tabulagdo e para a analise,
utilizado o software Stata 12. Ap6s uma abordagem descritiva das caracteristicas clinico-
epidemiolodgicas, foi efetuado o célculo do HR (hazard risk) através da andlise bivariada de
Cox, para cada um dos itens do G8 de acordo com a ocorréncia ou ndo do dbito, assim
como o escore global categorizado em escore alterado ou ndo. Foi realizada curva de so-
brevida de acordo com o método de Kaplan Meier e o teste de logrank para evidenciar di-
ferencas entre os grupos G8 com escore alterado ou ndo. Considerou-se para todos os tes-
tes um nivel de significancia de 5%.

Para o estudo da acuracia, o padrao ouro considerado foi o dbito ocorrido em até
um ano, tendo sido realizada a curva ROC e o calculo da area sobre a curva (AUC). A sen-
sibilidade e especificidade foram estimadas para o ponto de corte 14.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do
IMIP, com Certificado de Apresentagio para Apreciagio FEtica (CAAE) n°

14925113.9.0000.5201. Os dados foram disponibilizados no site http://www.cpqam.fio-

cruz.br/iras do projeto-ancora e foi concedida a dispensa do Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido (TCLE), pois os individuos elegiveis assinaram o TCLE no momento da in-

clusdo no projeto-ancora.

III. RESULTADOS

Foram analisados dados de 889 pacientes oncologicos idosos. As caracteristicas
clinico-epidemioldgicas estdo disponiveis na tabela 1. A amostra foi constituida por

pacientes com extremos de idade 61 e 97 anos, na sua maioria por individuos do sexo
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masculino (52%) e com idade menor que 70 anos (38%). O sitio primario das neoplasias
foram principalmente prostata (31,2%) e mama (16%) e a maioria dos pacientes (57,9%)
apresentava cancer metastatico no momento do diagnostico.

Na tabela 2 estdo apresentados os itens do G8 e a sua associacdo com o Obito em
um ano. Dos 889 pacientes, 145 (16,3%) foram a dbito em até um ano. A maioria dos
pacientes (52,9%) apresentou pontuagdo < 14, caracterizando um escore alterado, e destes
38,7% foram a Obito em até 12 meses, ja entre os pacientes que obtiveram escore normal,
6,9% foram a Obito em até 12 meses. Do total da amostra, 44,5% ndo apresentou perda de
peso nos ultimos trés meses, a maioria ndo diminuiu a ingesta alimentar (55,7%) e
apresentava mobilidade normal (82,2%). A maior parte dos pacientes possuia o IMC > 23
(69,9%). Os dois pacientes cadeirantes tiveram pontuagdo minima na avaliacdo de
mobilidade e o indice de massa corpdrea (IMC) ndo foi calculado. A maioria considerou a
sua saude melhor em comparacdo a de outras pessoas da mesma idade (84,4%) e nao
apresentava deméncia ou depressdo (89,1%). Quanto a polifarmacia, 71,8% dos pacientes
ndo utilizavam mais de 3 medicamentos por dia. Todos os itens do G8 apresentaram
diferenga estatisticamente significante em relagdo ao 6bito (p<0,001).

As curvas de sobrevida em um ano, pelo método Kaplan Meier, de acordo com a
categoriza¢do do G8 estdo demonstradas na figura 2. Verificou-se que a sobrevida em um
ano no grupo que tinha o escore normal foi 93,1% (IC 95% 90,2-95,1) comparado com
60,1% (IC95% 56,5-65,3) do que tinha o escore alterado, com p<0,001 pelo teste logrank.

Na populacio de idosos oncolégicos com idade igual ou superior a 60,
considerando o ébito em até um ano como padrao ouro e o ponto de corte < 14 pontos, o
G8 demonstrou uma sensibilidade de 86% e especificidade de 58% e a AUC foi 0,807,

conforme representado na figura 3.



IV. DISCUSSAO

No presente estudo, o G8 foi capaz de predizer o 6bito em até um ano entre os ido-
sos oncologicos, com idade igual ou superior a 60 anos, em uma amostra de pacientes no
nordeste do Brasil. A avaliacdo da saude do idoso no contexto oncologico ¢ um desafio
para a escolha do tratamento individualizado. A avaliacao geriatrica ampla permite identifi-
car as peculiaridades da saude do idoso, que mudam a perspectiva do oncologista ¢ da
equipe multidisciplinar, no entanto ndo ¢ rotineiramente aplicada na pratica clinica.”® O G8
¢ um dos instrumentos mais utilizados pelos geriatras como triagem para AGA e para avali-

ar o risco de Obito em paises desenvolvidos. **'*

Para elaborar o instrumento G8, foi realizado um estudo multicéntrico, Bellera et
al, durante o periodo de 2002 a 2005 na Franca, envolvendo 364 pacientes com idade de 70
a 99 anos com diagnodstico de cancer. O estudo encontrou uma sensibilidade de 85% e es-
pecificidade de 65% quando utilizado o ponto de corte < 14 pontos e como padrdo ouro um

dos sete testes alterados da AGA.°

O G8 apresentou, em nosso estudo, uma sensibilidade de 86% e especificidade de
58% em predizer o 6bito em até um ano de pacientes com cancer ¢ com idade igual ou su-
perior a 60 anos. O estudo de Soubeyran e colaboradores realizado em 2014 na Franca, va-
lidou 0 G8 como instrumento de triagem em pacientes idosos com cancer com uma sensi-
bilidade de 76,5% e especificidade de 64,4%, tendo como padrdo ouro um dos seis testes
alterados da AGA."® Ao aplicar um teste de triagem, desejamos garantir que a maioria dos
pacientes em risco ndo seja perdida. Assim, a sensibilidade deve ser priorizada em relagdo
a especificidade, o que foi visto no nosso estudo e no de Soubeyran. Em ambos os estudos,

o ponto de corte foi < 14 pontos, conforme o estudo de elaboragdo do instrumento.



E importante ressaltar que 38% de nossa amostra possuiam menos de 70 anos,
enquanto nos estudos de criagdo do instrumento e de validagdo nenhum paciente tinha
menos de 70 anos.”'® No entanto, a Organiza¢do Mundial de Saude considera como idoso,
para os paises em desenvolvimento, aquele individuo com idade igual ou superior a 60
anos.” Devido a essa diferenga de dez anos na idade minima para inclusdo dos pacientes
nos estudos (60 e 70 anos) e pelo diferente perfil de controle de comorbidades e de modelo
de assisténcia a saide em que estdo inseridos, os idosos brasileiros poderiam ter um
comportamento diferente na avaliagdo do G8. Entretanto, isto ndo foi visto no nosso estudo
e podemos supor que do ponto de vista bioldgico os idosos do nordeste brasileiro, com
idade igual ou superior a 60, sdo comparaveis aos idosos europeus de 70 anos ou mais.

O papel prognostico do G8 ndo foi testado no estudo de validagdo.'
Posteriormente, foi visto que o G8 foi preditor de 6bito em pacientes oncoldgicos
franceses, com 70 anos ou anos, com seu escore alterado levando a maior risco de 6bito em
1 e 3 anos de acompanhamento.?** No nosso estudo, utilizamos o 6bito em até um ano
como padrao ouro. A maioria dos pacientes apresentou um escore alterado, e destes 38,7%
foram a 6bito em até 12 meses, ja entre os pacientes que obtiveram escore normal, 6,9%
foram a obito em até um ano. Estudos progndsticos sdo de grande valor, pois auxiliam na
decisdo clinica ¢ no manejo do paciente. O desenvolvimento de modelos que tentam
predizer o risco individual para um desfecho tdo importante como dbito sdo impactantes na

conduta médica.?

Uma outra maneira de verificar a importdncia do G8 como indice prognoéstico foi
confirmada pela maior sobrevida do grupo que tinha escore normal (93,1% IC 95% 90,2-

95,1) quando comparado com os que tinham escore alterado (60,1% IC95% 56,5-65,3).

Apesar de amplamente utilizado no mundo, o G8 até entdo nao havia sido validado

para uso na populagdo brasileira. A validagdo reforca a importancia e utilidade da
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ferramenta ou modelo, configurando uma importante etapa na consolidagio do uso.”” Pode
ser feita em um grupo mais restrito ou mais amplo, por vezes modificando defini¢des ou a
forma de coletar dados, objetivando avaliar naquela populagdo se a ferramenta também ¢

util.?®

V. CONCLUSAO

O escore alterado do G8 foi um preditor forte e consistente, com boa sensibilidade e
especificidade, para o dbito em até um ano em pacientes oncologicos brasileiros com idade
igual ou superior a 60 anos, apesar de uma populacao diferente daquela da elaboragdo do
instrumento. Esse achado fortalece a utilidade clinica do G8 como instrumento geriatrico

em paises em desenvolvimento.
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Figura 1 — Instrumento G8 (Bellera CA, Rainfray M, Mathoulin-Pelissier S, et al.
Screening older cancer patients: first evaluation of the G-8 geriatric screening tool °)
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Tabela 1 — Caracteristicas clinico-epidemioldgicas da coorte de 889 pacientes oncoldgicos

idosos.IMIP, 2015-2017

Variaveis N (%)

Numero de pacientes 889
Idade

e <70 anos 338 (38,0)

e 70a79 anos 400 (45,0)

e 80a85anos 107 (12,0)

e >85anos 44 (5,0)
Género

e  Masculino 462 (52,0)

e Feminino 427 (48,0)
Sitio primario do cancer

e Proéstata 277 (31,2)

e Mama 142 (16,0)

e Colon /reto 96 (10,8)

e Sistema digestivo - outros 99 (11,1)

e Sistema genital feminino 99 (11,1)

e Sistema urinario 50 (5,6)

e Pulméo 46 (5,2)

e Outros 80 (9,0)
Doenga metastatica ao diagndstico

e Sim 515(57,9)

e Nio 374(42,1)
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Tabela 2 — Associagdo entre os itens do instrumento G8 na coorte de 889 pacientes oncolo-
gicos idosos de acordo com 6bito em até 1 ano. IMIP, 2015-2017.

OBITO
VARIAVEILS Todos os paci- Sim Niao p valor*
entes N (%) N (%)
N (%)
Numero de pacientes 889 145 (16,3) 744 (83,7)
Nos altimos trés meses houve diminui¢iio da ingesta <0,001
alimentar devido a perda de apetite, problemas diges-
tivos ou dificuldade para mastigar ou deglutir?
® Diminuigdo severa 164 (18,4) 90 (54,9) 74 (45,1)
¢ Moderada 230 (25,9) 63 (27,4) 167 (72,6)
® Sem diminui¢do 495 (55;7) 58 (1 137) 437 (8853)
Perda de peso nos tltimos 3 meses <0,001
.« >3ke 293 (33,0) 138 (47,1)  155(52,9)
® Paciente no sabe informar 43 (4,8) 8 (18,6) 35(81,4)
. l3kg 157 (17,7) 27 (17.2) 130 (82,8)
e Sem perda de peso 396 (44,5) 38 (9,6) 358 (90,4)
Mobilidade <0,001
® Restrito ao leito ou a cadeira de rodas 37(4.2) 21 (56,8) 16 (43,2)
® Deambula mas ndo ¢ capaz de sair de casa 121 (13,6) 64 (52,9) 57 (47,1)
« Normal 731 (82,2) 126 (17,2) 605 (82,8)
Problemas neuropsicolégicos <0,001
¢ Deméncia ou depressdo graves 29 (3,3) 13 (44,8) 16 (55,2)
® Deméncia ou depressdo leves 68 (7,7) 27(39,7) 41(60,3)
® Sem problemas psicologicos 792 (89,1) 171 (21,6) 621(78,4)
indice de Massa Corporal (IMC kg /m2)* <0,001
. <185 53 (6,0) 26(49,1) 27(50,9)
. 18.5< IMC<21 105 (11,8) 48(45,7) 57(54,3)
o 21<IMC<23 109 (12,3) 31(28,4) 78(71,6)
o >23 620 (69,9) 104(16,8) 516(83,2)
Utiliza mais de trés medicamentos diferentes por dia <0,001
osim 251 (28,2) 80(31,9) 171(68,1)
o Nio 638 (71,8) 131(20,5) 507(79,5)
Em comparacio a outras pessoas da mesma idade, <0,001
como o paciente considera a sua prépria saude
o Pior 62 (7,0) 29(46,8) 33(53,2)
® Paciente ndo sabe informar 2(0,2) 0 2(100)
o lgual 75(8,4) 30(40) 45(60)
© Melhor 750 (84,4) 152(203)  598(79,7)
Idade (anos) <0,001
® =85 44 (5,0) 30(68,2) 14(31,8)
© 80-85 107 (12,0) 66(61,7) 41(38,3)
<%0 738 (83,0)  156(21,1) 582(78.9)
GS$ <0,001
> 14 pontos (normal) 419 (47,1) 29 (6,9) 390 (93,1)
< 14 pontos (alterado) 470 (52,9) 182 (38,7) 288 (61,3)
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Figura 2 - Sobrevida em um ano pelo método Kaplan Meyer de acordo com a
categorizag¢do do escore G8 (< 14 alterado; >14 normal) na coorte de 889 idosos
oncoldgicos. IMIP 2015-2017.
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Figura 3 — Curva ROC (receiver operating curve — sensibilidade por 1-especificidade) para
o G8 considerando o 6bito em 1 ano como padrio de referéncia. IMIP, 2015-2017.
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