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RESUMO

Objetivo : Investigar a possivel relacdo entre o tratamento quimioterapico e o
comprometimento da fungéo cognitiva em criancas e adolescentes com cancer, no
Servigo de Oncologia Pediatrica, do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA -
RS).

Métodos : O estudo foi do tipo caso-coorte e foram estudadas 34 criancas e
adolescentes com neoplasias e 30 sem a doenca, de ambos os sexos, entre 6 a 16
anos, durante trés anos. Nao foram incluidas no estudo criangas e adolescentes
submetidos a radioterapia de SNC ou com tumor de SNC ou com estagio avancado
da doenca, e as que ndo mantinham acompanhamento pedagoégico na unidade do
HCPA, diante do abandono da escola no mesmo periodo. Utilizou-se uma entrevista
de dados sécio-demograficos respondida pelas mées, e a escala de Inteligéncia
Wechsler, adaptada e validada no Brasil. As informacdes das fichas demograficas
caracterizaram o0s participantes e foram analisadas pela estatistica descritiva. A
comparacdo do desempenho cognitivo do momento pré-teste foi feita entre os
grupos através do teste t Student. Posteriormente 0s grupos puderam ser
comparados quanto a sua evolugdo atraves da ANOVA de medidas repetidas,
também empregada para averiguar se houve diferenca na evolucdo dos casos. O
nivel de significancia adotado foi de 5%.

Resultados : Os resultados da escala estdo principalmente sumarizados
através dos QIs Verbal, de Execucdo e Total e de 4 indices fatoriais. Foram
realizadas duas analises entre 0s grupos e intragrupos. Constataram-se declinios
significativos no grupo de casos tanto nos Qls Verbal (p <0,001), de Execucéo
(p<0,003) e Total (p<0,001), quando comparados ao grupo controle.

Concluséo : Verificou-se um declinio geral nos escores do grupo de criangas e
adolescentes com neoplasias apos administracdo de quimioterapicos. Os prejuizos
encontrados incluem principalmente a area verbal, embora a area de execucéo
apresente perdas importantes também. Esses achados interferem diretamente no QI
Total dos sujeitos, visto que é composto tanto da &rea verbal quanto de execucdao.



ABSTRACT

Objective : Investigating the possible relationship between chemotherapeutic
treatment and the compromising of cognitive function in children and adolescents
with cancer, at the Pediatric Oncology Service of Hospital de Clinicas de Porto
Alegre (HCPA - RS).

Methods : The case-cohort type study included 34 children and adolescents
with neoplasias and 30 without the disease, from both sexes, aged 6-16, during three
years. The study did not include children or adolescents submitted to CNS
radiotherapy or with CNS tumor or yet in an advanced stage of the disease, as well
as those who were not under pedagogical monitoring at the HCPA'’s unit for having
ceased to go to school in that period. An interview with socio-demographic data was
used, answered by mothers, as well as the Wechsler Intelligence Scale, adapted and
validated in Brazil. Information from demographic cards characterizes participants
and was analyzed by descriptive statistics. Comparison of cognitive performance at
pretest was conducted between groups by t-Student test. Afterwards, groups could
be compared regarding their evolution by repeated measures ANOVA, also
employed to verify if there were any differences in the evolution of cases. The
significance level adopted was 5%.

Results : Results of the scale are mainly summarized by Verbal, Execution, and
Total IQs and by 4 factorial indexes. Two analyses were carried out between groups
and intragroups. Significant decreases were seen in the case group both in Verbal (p
<0.001), Execution (p<0.003), and Total (p<0.001) 1Qs, when compared to the
control group.

Conclusion : A general decrease has been seen in the scores of the group of
children and adolescents with neoplasias after administration of chemotherapeutic
substances. Damages found are mainly to the verbal area, even though the
execution area also shows important losses. Those findings directly interfere in the

subjects’ Total IQ, since it is composed both by the verbal and the execution areas.
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1 INTRODUCAO

A revisdo da literatura enfatiza os progressos das ultimas trés décadas no
tratamento do cancer na infancia e adolescéncia. Aproximadamente 70% desses
pacientes tém uma vida normal apds o término do tratamento, se diagnosticados e
tratados em centros especializados 2. De acordo com os dados fornecidos pelo
Instituto Nacional de Cancer (INCA) para o biénio 2008/09, estima-se uma incidéncia
de cerca de 9.890 casos por ano em criancas e adolescentes com até 18 anos de
idade. E importante considerar que Brasil possui uma populacdo jovem e a
estimativa populacional para o ano de 2007 apontou que 38% da populacéo
brasileira encontravam-se abaixo dos 19 anos 3.

Em paises desenvolvidos, o cancer pediatrico é a segunda causa de o6bito
entre 0 e 14 anos, sendo superado apenas pelos acidentes e atualmente se destaca
como a mais importante causa de Obito nos paises em desenvolvimento. Talvez isso
se deva as atuais politicas de prevencéo para outras doencas infantis. No Brasil, em
2005, a mortalidade por cancer em criangas e adolescentes com idade ente 1 e 19
anos correspondeu a 8% de todos os 6bitos, colocando-se assim, como a segunda

1,2,3

causa de morte nesta faixa etaria . Entretanto as taxas de mortalidade para cancer

tém reduzido nos ultimos anos, reflexo dos avancos dos novos esquemas de tratamento e
da melhora na assisténcia ao paciente.

Dados obtidos na literatura mostram que no ano de 2010, um em cada 1000
adultos serd um sobrevivente de cancer pediatrico na sua terceira década de vida 2.
Nesse contexto, com o aumento no niamero de sobreviventes, estamos observando
0S prejuizos fisicos, sociais e cognitivos ocasionados pelos tratamentos
antineoplasicos. No Brasil, pouco se tem investigado sobre essa questdo. Grande
parte das pesquisas realizadas nessa area apenas descrevem as alteracbes
observadas no periodo do tratamento **.

Os efeitos do tratamento podem se manifestar precocemente ou a longo prazo,
conforme o tipo de tratamento e a idade da crianca, quando da sua exposicdo. A
constatacdo do prejuizo cognitivo ocorre ao longo dos anos, durante a vida escolar e
académica. Ha um declinio nas habilidades intelectuais, performance académica,
memoria e aprendizagem, atencdo e concentracdo, velocidade de processamento,

funcdo cognitiva e motora, entre outras >“. Considerando os prejuizos cognitivos
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sugeridos na literatura em pacientes submetidos a tratamentos quimioterapicos, as
escalas de inteligéncia tém sido amplamente utilizadas para avaliar tais habilidades.
Portanto poderiam auxiliar populacdes atipicas como a de pacientes com cancer e
possivelmente fornecer subsidios para planejar acompanhamentos futuros, que

beneficiardo essa populacéo **.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 A CRIANCA E O ADOLESCENTE EM IDADE ESCOLAR

O uso do termo “periodo escolar”, utilizado na literatura, faz parte de uma
denominacéo para o periodo da infancia compreendido entre a primeira e a quinta
série do sistema educacional regular. O nome, embora nao seja especifico, denota o
foco central do desenvolvimento cognitivo e emocional das criangcas de 5 a 12 anos
de idade, pois tanto criancas mais novas quanto pré-adolescentes tambéem
frequentam a escola. O periodo escolar também é denominado de laténcia > °.

Nesse periodo, que inicia aproximadamente aos 6 anos, as criangas passam a
ter a capacidade de formar sistemas representacionais: conceitos de si mesma,
amplos e abrangentes, que integram diferentes caracteristicas e que formam o
autoconceito, ou seja, o conceito que o individuo constrdi de si e que se desenvolve
continuamente a partir da terceira infancia, junto ao crescimento cognitivo. Essa
construcéo permite a crianga o desenvolvimento de conceituagfes mais realistas e
complexas de si mesmas, bem como a capacidade de sobreviver e ter éxito em sua
cultura >®"#8,

Entre as conceituacdes da infancia esta o desenvolvimento da autoestima, que
exerce influéncia importante no desenvolvimento das capacidades cognitivas. A
literatura refere que criangcas com baixa autoestima tendem a ser mais deprimidas,
interferindo negativamente em algumas capacidades como, por exemplo, o
desempenho escolar "®.

A desmotivacdo provocada pela baixa autoestima provoca alteracoes em
diversas areas e pode comprometer a crianca no processo de aprendizagem °. Um
dos principais determinantes da autoestima € a opinido da crianca sobre sua
capacidade para o trabalho produtivo; a questdo a ser resolvida neste periodo da
infancia é produtividade versus inferioridade. O resultado da resolucao deste conflito
€ a competéncia, isto €, uma visdo do eu como capaz de dominar habilidades e
completar tarefas. Precisam adquirir habilidades valorizadas em sua sociedade. E
comum criangas compararem suas habilidades com aquelas de seus pares e, caso

sintam-se inadequadas, podem refugiar-se na familia °®.
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O periodo em questéo fornece a crianga 0 equipamento necessario no que diz
respeito ao desenvolvimento do ego, que a prepara para o incremento das pulsdes
da puberdade. Assim nessa fase a crianca é capaz de dirigir a energia instintual para
estruturas psiquicas diferentes e para diversas atividades de nivel psicossocial.
Nessa fase a dependéncia e os sentimentos de valor e significacdo, que se
encontravam na garantia dos pais, sdo substituidos aos poucos por um senso de
autoestima derivado das realizacdes e habilidades que conquistam a aprovacao
objetiva e social °. O estabelecimento de identificacdes estaveis proporciona a
crianga a independéncia. Nessa fase ha uma redugcdo do uso expressivo de todo
corpo e um aumento na capacidade de expressao verbal, isoladamente da
expressao motora. A linguagem é cada vez mais utilizada para disfarcar as emocdes
qgque acompanhavam originalmente a descarga corporal, encontrando canais e
materiais substitutos. H4 uma diferenciagdo nova, sentida onde a crianca aprende
facilmente as instituicbes normativas como um modelo que promovera seu
comportamento integrativo >®°.

O periodo escolar € definido como de aprendizado de operacdes matematicas
e gramaticais e simultaneamente de um intenso contato multiplo com objetos reais,
concretos, que funcionam como substitutos dos objetos primarios. Essa fase é
apontada como de inuUmeras ocorréncias em termos de desenvolvimento, sendo
descrita como um periodo que vai dos 6 aos 12 anos, com defesas dinamicas, onde
a crianca experiencia uma complexa reestruturacdo dos aspectos defensivos do
ego. Sua principal caracteristica clinica € um comportamento de calma, docilidade,
educabilidade, resultante desse processo de organizacdo do ego a servico das
exigéncias sociais. A crianca, entre 0os nove e doze anos, ingressa no final da
laténcia e, nessa fase, 0 comportamento é bastante influenciavel. Evidencia-se um
processo de individuacdo ética como um reflexo do amadurecimento cognitivo
enfatizado no ambiente externo >,

Jean Piaget (1974) é considerado o tedrico mais importante dos estudos sobre
desenvolvimento cognitivo deste século. Seu interesse estava mais no raciocinio
que as criangcas usavam para obter as respostas do que se estavam certas ou
erradas. Dentro dessa perspectiva, defendia a ideia de que as pessoas sao ativas,
curiosas e responsaveis pela construcdo de seu mundo. Além disso, prop6s que o
desenvolvimento ocorre descontinuamente em uma sequéncia de quatro estagios

gualitativamente diferenciados: estagio sensério motor (0 a 18 meses); estagio pré-
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operatorio (18 meses aos 7 anos); estagio operatdrio concreto (7 a 12 anos); e
operatorio formal (12 anos ou mais). A transicdo de um estagio para outro implicaria
uma reorganizacdo fundamental no modo como o individuo constroi e interpreta o

mundo !

, OU seja, quando as criancas passam de um estagio para 0 outro,
adquirem qualitativamente novos modos de entender o seu mundo. O padréo pelo
qual a competéncia cognitiva das criangas em idade escolar tem sido avaliada é a
realizacdo do que Piaget denominou de operacbes concretas. Esse estagio é
caracterizado pela capacidade de engajamento em operacfes mentais que séo
flexiveis e completamente reversiveis. Nesse sentido uma ampla gama de tarefas
exige pensamento no nivel de operacdes concretas. Entre as tarefas estdo a
capacidade de entender em que circunstancias as quantidades permanecem sem
modificacdo depois de sofrerem alguma acéo ou efeito, a capacidade de organizar
um grupo de objetos em ordem, conforme uma dimensdo, e a capacidade de
entender a relagdo entre um grupo de objetos e a categoria mais ampla a qual o
conjunto pertence ***2,

A partir dos 6 e 7 anos de idade a crianca tem maior desenvolvimento das
nocdes de lateralidade, orientacdo direita e esquerda, sendo capaz de reproduzir
movimentos alternados e simultdneos. H4A um grande desenvolvimento das areas
associativas especificas e das conexdes inter-hemisféricas do cértex motor e
sensorial. A partir do 10° ano de vida observa-se um predominio das funcodes
simbdlicas sobre as motoras, e 0 pensamento abstrato torna-se independente de
uma referéncia fisica ou concreta da experiéncia >,

Paralelamente, Vygotsky (1978), outro tedrico importante do desenvolvimento,
compreende o desempenho cognitivo considerando a criangca como um individuo
independente do aspecto sociocultural, e defende a posicao de que essa forma de
olhar para o desenvolvimento cognitivo ndo da importancia suficiente ao ambiente
social e ao papel da cultura *3. De acordo com sua teoria, essas questdes enfatizam
o papel do adulto em rearranjar os contextos dentro dos quais as criancas aprendem
e em acompanha-las na exploracédo desses contextos, pois a cultura € crucial para o
desenvolvimento cognitivo: inicialmente, por “estabelecer o menu” de atividades as
quais as criancas se encontram expostas, depois através da forma pela qual o
mundo social torna-se crucial para o desenvolvimento cognitivo, ou seja, pela

apresentacao de tarefas as criancas de maneira que se encaixem em seus niveis
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cognitivos atuais, gradativamente aumentando o nivel de envolvimento das criangas,
conforme suas habilidades crescem *>3,

A partir dessas observacbes Vygotsky elaborou o conceito de zona de
desenvolvimento proximal °3, que define a distancia entre o nivel de
desenvolvimento real, determinado pela capacidade de resolver um problema sem
ajuda, e o nivel de desenvolvimento potencial, determinado através de resolucéo de
um problema sob a orientacdo de um adulto ou em colaboracdo com outro
companheiro, isto €, a série de informacdes que a pessoa tem a potencialidade de
aprender, mas ainda ndo completou o processo; conhecimentos fora de seu alcance
atual, mas potencialmente atingiveis.

O desempenho das criancas na escola depende ndo sO de sua capacidade
intelectual, mas também de suas motivacfes e interpretacbes. Nesse contexto a
literatura aponta também para a importancia do ambiente escolar, visto que a escola
possibilita a exploragcdo das potencialidades motoras, cognitivas e psicossociais,
como contribuintes dos aspectos culturais e sociais do desenvolvimento cognitivo.
Ao mesmo tempo, criangas que apresentam interrup¢gdes nesses processos podem,
de alguma forma, demonstrar prejuizo ou comprometimento cognitivo *°.

Em relacdo a adolescéncia, o termo vem do verbo latino adolescere e quer
dizer crescer para ficar adulto. O periodo em questéo inicia com o desencadeamento
da puberdade e termina com a aceitacdo de responsabilidades adultas. Entre as
principais mudancas nessa fase encontram-se as mudancas fisicas e fisioldgicas,
seguidas das psicolégicas, bastante associadas ao desenvolvimento da sexualidade.
Tais mudancas exigem muitos ajustes por parte do adolescente e contribuem
significativamente para a mudanca da autoimagem ®"#.

Em relacdo aos aspectos psicologicos € importante salientar que os conflitos
desse periodo envolvem uma crise de identidade que altera os aspectos emocionais.
Os relacionamentos de um modo geral sdo conturbados, principalmente com os
pais, bem como mudancas em relacdo ao autoconceito. Nessa fase agrupam-se em
turmas de iguais e iniciam com maior énfase relacionamentos afetivos e sexuais °.
As amizades tendem a ter um lugar especial entre as relacdes adolescentes, sé&o
mais intimas e intensas, e necessarias para o desenvolvimento dessa fase, porque
auxiliam a lidar com os proprios sentimentos complexos, bem como com os do outro.
Além disso, também podem permitir a expressao livre de sentimentos reprimidos de

raiva ou ansiedade e oferecer evidéncias de que outras pessoas compartilham as
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mesmas duvidas, medos e sentimentos aparentemente perigosos. Todos esses
aspectos citados anteriormente permitem, direta ou indiretamente, auxiliar no
desenvolvimento e cristalizagéo da prépria identidade >°"% .

Existem também as mudancas cognitivas que ocorrem nesse momento e que
tém um papel vital na passagem para a vida adulta. A adolescéncia também parece
comecgar com uma série de mudancas na capacidade cognitiva, que leva essa
populacao infanto-juvenil a se tornar muito mais capaz de pensar e raciocinar como
adultos. A mudanca referida € considerada central para que gradualmente seja
possivel assumir papéis adultos e responsabilidades que caracterizam a
adolescéncia. As mudangas cognitivas tém um papel importante em auxiliar os
adolescentes a enfrentar exigéncias educacionais e vocacionais complexas %",

A definicdo considerada uma das mais abrangentes das mudancas cognitivas
na adolescéncia também € de Piaget, que denominou esse periodo de operagdes
formais, para descrever o nivel maduro de pensamento observado no inicio da
adolescéncia. Na fase das operacfes formais, que inicia em torno dos 12 anos e tem
continuidade através da vida adulta, as limitacbes da fase anterior (operacdes
concretas) sao superadas. O adolescente comeca a utilizar uma ampla variedade de
operacdes cognitivas e estratégias para resolver problemas, torna-se versétil e
flexivel em pensamento e raciocinio. Dessa forma, a realidade passa a ser
considerada sob diferentes aspectos, de acordo com a construcdo do sujeito >4,

Uma das principais caracteristicas do estagio de operacbes formais € o
desenvolvimento da capacidade de raciocinar sobre problemas hipotéticos e de
pensar sobre possibilidades, além de fatos reais. Complementar a essa
caracteristica importante das operacfes formais estd a busca sistematica de
solugcdes, ou seja, quando um adolescente enfrenta um novo problema, tenta
considerar todas as maneiras possiveis de resolvé-lo e verificar a logica e a eficacia
de cada uma. Aqui as operacdes mentais sdo organizadas em operacdes de ordem
superior, que sao simplesmente formas de usar regras abstratas para resolver toda
uma classe de problemas >%1214,

A teoria do processamento da informacdo descreve outras mudancgas
cognitivas, além das descritas por Piaget. Os adolescentes normalmente sao
capazes de processar mais informacdes e mais complexas do que as criangcas mais
novas, com rapidez e eficiéncia. Aparentemente esta capacidade existe, em parte,

porque o0s adolescentes desenvolvem uma variedade de estratégias de
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processamento de informacdo e sdo capazes de aplica-las seletivamente de acordo
com as demandas de uma tarefa especifica >***°.

Ambos os pontos de vista, o0 piagetiano e o processamento da informacédo, nao
sdo opostos >*. O interesse de Piaget estava na sequéncia légica de aquisicdo das
capacidades cognitivas mais do que no ritmo e idade exata em que elas sao
adquiridas. As pesquisas que enfocam a capacidade das criangcas e dos
adolescentes de raciocinar logicamente sobre problemas verbais, constataram
aumentos lineares com a idade, altamente regulares e reproduziveis, na propor¢ao
de sujeitos que atingem desempenho padrdo. De qualquer modo, o debate acerca
da inteligéncia, apdés um século de investigacdo, ainda se faz presente e
ultimamente as pesquisas sobre este construto encontram-se bastante ativas. As
discussbes encontram-se centradas inclusive no modo de medir o desempenho

COgnitiVO 5,13,14,15,16,17.

2.2 CANCER NA INFANCIA E ADOLESCENCIA

As neoplasias abrangem um conjunto de mais de 200 patologias que tém em
comum um processo de crescimento desordenado de células anormais, em
diferentes partes do organismo. As células neoplasicas podem ter origem em
qualquer tecido do organismo, o que pode ter relacdo com o prognéstico *?*. Os
tumores infantis correspondem a um grupo altamente especifico, geralmente
embrionario, do sistema reticuloendotelial, do sistema nervoso central, do tecido
conectivo e de visceras, ao passo que 0s tumores epiteliais sdo extremamente raros
nessa faixa etaria. Assim as neoplasias mais frequentes entre menores de 15 anos
sdo as leucemias, os linfomas, os meduloblastomas, o0s neuroblastomas,
rabdomiossarcomas, tumor de Wilms, retinoblastomas e tumores 0sseos. O cancer
infantil € uma doenca que pode incidir em diversas idades e ambos 0s sexos. As
faixas etarias mais precoces (0-4 anos) sdo mais propensas ao desenvolvimento do
cancer, com excecao dos linfomas, carcinomas e tumores 6sseos que predominam
em criancas de 10 a 14 anos 2>%*. Sabe-se ainda que, do ponto de vista clinico-
evolutivo, os tumores infantis tendem a apresentar menos periodos de laténcia

menor, quase sempre crescem rapidamente, sao agressivamente invasivos e
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respondem melhor a quimioterapia. Quanto ao género, a frequéncia € menor no
sexo feminino do que masculino 18%>%,

De acordo com o Instituto Nacional do Cancer (INCA), o progresso no
desenvolvimento do tratamento de neoplasias na infancia foi relevante nas dltimas
quatro décadas. Desde 1970 vem-se observando um aumento linear das taxas de
cura dos tumores na infancia 3.

Atualmente a maioria das criancas acometidas de cancer pode ser curada, se
diagnosticadas precocemente e tratadas em centros especializados sendo que uma
grande parcela dessas criancas podera ter uma vida praticamente normal ***°. O
cancer tem se destacado como uma importante causa de morte entre os menores de
15 anos. As neoplasias infantis representam hoje um problema de saude publica
ainda maior que no passado, devido ao maior controle das doencas transmissiveis.
Em paises desenvolvidos é a segunda causa de morte mais frequente em escolares
320 Nos Estados Unidos estima-se mais de 12 mil criancas e adolescentes menores
de 20 anos sao diagnosticadas com céancer a cada ano, constituindo a primeira
causa de Obito por doenca em maiores de um ano. Naquele pais o cancer é
responsavel por cerca de 2000 6bitos ao ano. Porém ainda assim é considerada
uma doenca incomum 181920,

A incidéncia do cancer infantil tem aumentado em torno de 1% ao ano, mas
felizmente a mortalidade tem diminuido. Com o uso das terapias denominadas de
risco, a taxa de sobrevida em 5 anos esta se aproximando de 80%. Essa melhora na
sobrevida tem resultado em um crescimento na populacdo dos sobreviventes de
cancer na infancia. Nos Estados Unidos, é esperado que em 2010, um em cada
1000 adultos seja um sobrevivente de cancer na infancia. No Brasil o cancer ja € a
terceira causa de morte por doenca entre 1 e 14 anos, e a sobrevida de pacientes
com cancer nessa fase esta atingindo taxas semelhantes aos paises desenvolvidos.
Atualmente verifica-se um aumento progressivo das taxas de incidéncia dos tumores
em criangas, sobretudo as leucemias, os tumores de Sistema Nervoso Central
(SNC), os linfomas ndo Hodgkin (LNH), o tumor de Wilms, assim como outros
tumores soélidos. Os Gltimos acometem 60% das criangas com neoplasias *82%#2?,

Nos ultimos anos, com a formagdo de equipes multidisciplinares e grupos
cooperativos, tem-se observado uma melhora da sobrevida para todos os tipos de
tumor. Dois grandes exemplos locais sdo o Grupo Brasileiro Cooperativo para

Tratamento das Leucemias Linfaticas Agudas na Infancia (GBTLI), iniciado em 1980,
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cujos resultados mostraram uma sobrevida livre de eventos de 70% para todos 0s
pacientes e o Grupo Brasileiro Cooperativo para Tratamento dos Tumores Renais

(tumor de Wilms), cuja sobrevida esta em torno de 80% °.

2.2.1 Descricao das principais neoplasias na infanc  ia e adolescéncia

As leucemias representam a neoplasia mais frequente, sendo responsaveis na
maioria das populagdes por 25-35% das neoplasias pediatricas. E um processo
maligno, caracterizado por uma rapida e anormal proliferacdo dos glébulos brancos.
Ocorre primariamente na medula 0ssea, com substituicdo das células normais
(hemacias, leucocitos e plaquetas) por blastos leucémicos. Criangcas com leucemia
frequentemente apresentam-se ao pediatra com sinais ou sintomas diretamente
relacionados a disfuncdo de um dos trés componentes produzidos pela medula

6ssea em condicdes normais *%%,

Os sinais mais apresentados sdo anemia,
neutropenia e trombocitopenia. As leucemias séo classificadas como agudas e
crdnicas, tomando-se como base o nivel de maturacdo da populagdo neoplasica
226 As agudas caracterizam-se por um grave defeito de maturac&o, induzindo a um
acumulo de células imaturas (blastos); ha falha na producdo de glébulos brancos
diferenciados. As leucemias cronicas, ao contrario, sdo definidas por hiperplasia de
elementos maduros, tendem a constituir disturbios relativamente indolentes nos seus
estadios iniciais, porém tardiamente podem transformar-se em leucemias agudas.
Oitenta e cinco por cento das leucemias em criancas sdo da forma linféide aguda
(LLA), 10% mieldide aguda (LMA) e 5% Mieldide Crbnica (LMC). As LLC né&o se
manifestam na faixa pediatrica. Incidem na populagdo em uma frequéncia de
1:25.000 individuos do grupo etario de 0 a 14 anos. O risco de uma criangca
desenvolver leucemia nos primeiros dez anos é de 1:2.880. A faixa etaria de maior
frequéncia esta entre 2 e 5 anos, sendo raro criancas apresentarem LLA abaixo dos
2 anos e acima dos 10 anos. Discute-se sua etiologia, embora sejam enfatizados
como possiveis causas os efeitos da irradiacdo, exposicao a drogas quimioterapicas,

fatores genéticos, fatores imunoldgicos e exposicbes a algumas viroses
18,20,22,25,26,27,28
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Os tumores do SNC representam a segunda neoplasia mais frequente da
infancia, correspondendo aproximadamente a 25% das neoplasias pediatricas.
Pacientes mais jovens podem ter seu atraso diagnostico justificado pela
incapacidade da crianca em descrever sintomas como cefaléia ou diplopia. As
queixas de pacientes com tumor do SNC costumam ser multiplas e progressivas.
Anormalidades neurologicas e oculares costumam ocorrer mais frequentemente
neste periodo. Mudancas de comportamento ou do desempenho escolar devem ser
sinais de alerta para os professores, cujo papel é crucial nha comunicacédo precoce
aos pais 8%,

O meduloblastoma € o tumor cerebral maligno mais comum em criangas,
alcancando 20% dos casos. Ocorre, usualmente, entre 4 e 10 anos, mais em
meninos do que em meninas. E considerado como uma variante dos tumores
neuroectodérmicos primitivos (TNEPS) e se origina no cerebelo, parte do cérebro
gue controla o movimento, o contrapeso e a postura. Pode interferir no fluxo do
liquor e se dissemina para outras estruturas do SNC 3202,

Os linfomas Hodgkin e ndo-Hodgkin sdo doencas malignas com origem nos
linfonodos e representam 7% das neoplasias na crianca. O linfoma de Hodgkin é
mais frequente na adolescéncia, sendo raro em criangas com idade inferior a 5 anos.
Com a terapéutica disponivel atualmente e realizada em ambulatério, a grande
maioria das criancas e adolescentes com linfoma de Hodgkin tem um progndstico
excelente (86-93% de sobrevivéncia livre de doenca em 5 anos). Entre os sintomas,
as criancas apresentam-se com aumento dos linfonodos cervicais, axilares ou
inguinais, que geralmente € indolor e sem sinais inflamatorios. Na doenca de
Hodgkin podem ocorrer sintomas sistémicos como febre, perda de peso e sudorese
noturna. Os subtipos mais frequentes de linfoma ndo Hodkin séo o linfoblastico e o
linfoma de Burkitt. Cerca de 20% dos linfomas ndo-Hodgkin ocorrem no mediastino,
levando a tosse, dispnéia e disfagia. O tumor também pode crescer dentro do
abdome, determinando dor abdominal, constipacdo ou diarréia e aumento do volume
abdominal 318212,

O cancer de testiculo na infancia é raro (um caso para cada cem mil individuos)
e, justamente por ndo se pensar na possibilidade de sua ocorréncia nos pacientes
infantis, o diagndstico precoce acaba ficando prejudicado. O tumor de testiculo
manifesta-se de maneira rapida e agressiva, tendo seu grande pico de incidéncia por

volta dos dois anos. Quando o cancer é descoberto precocemente e esta limitado ao
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orgdo, a simples extirpacdo desse testiculo tumoral possibilita a cura do paciente,
sem tratamentos adicionais. No estadio | o tratamento se resume a orquiectomia, ja
nos estadios Il, 11l e IV, além da cirurgia, 0 paciente deve receber quimioterapia e,
dependendo da gravidade, radioterapia. Hoje os marcadores tumorais sanguineos
(alfa-feto proteina e beta-HCG) ajudam no acompanhamento futuro da doenca.
Outra faixa etaria de ocorréncia da neoplasia testicular é a adolescéncia. Atualmente
cerca de 85% dos tumores de testiculos na infancia sdo curaveis 2°>2°,

O osteossarcoma é a sexta neoplasia maligna mais comum na infancia e a
terceira na adolescéncia (apds leucemias e linfomas). Ocorre mais comumente no
terco distal do fémur ou proximal da tibia e do Umero **?°. A deteccdo precoce
destes tumores € tdo importante quanto em outras neoplasias malignas e podera
resultar ndo s6 em maiores chances de cura, como também em maiores chances de
preservacdo do membro afetado pelo tumor (evitando a amputacdo). A dor 0ssea
em geral é a queixa mais frequente destes pacientes e, muitas vezes, relacionada a
algum trauma. O Sarcoma de Ewing € mais frequente nessa segunda década de
vida, mas pode ocorrer em criancas de menor idade 2*%°.

Em relacdo aos tumores renais, o tumor de Wilms é o tumor maligno mais
frequente na infancia, sendo curavel na maioria dos casos. Incide na mesma
frequéncia entre os sexos e em todas as racas. Trata-se de uma doenca em que as
células cancerosas sdo encontradas em determinadas estruturas dos rins.
Normalmente o tumor somente se desenvolve em um rim, mas em um pequeno
namero de casos, pode atingir os dois rins. Uma caracteristica importante é sua
associacdo com malformagdes congénitas, sendo as mais comuns as relacionadas
ao trato geniturinario, além da hemi-hipertrofia (um lado do corpo, direito ou
esquerdo, cresce mais que 0 outro) e a aniridia (auséncia da iris). Alteracdes
genéticas ja foram bem documentadas e relacionadas ao aparecimento do tumor de
Wilms 3%3° Os sintomas incluem dilatacdo abdominal, por exemplo, a rapida
necessidade de alterar o tamanho da fralda, dor abdominal, febre, falta de apetite,
nauseas e vomitos. Ha presenca de sangue na urina entre 15 % e 20 % dos casos.
O tumor de Wilms também pode elevar a tenséo arterial. Este cancer pode estender-
se a outras partes do corpo, sobretudo aos pulmées 8242,

O retinoblastoma é o tumor maligno intra-ocular mais comum da infancia, com
pico de incidéncia no primeiro ano de vida. Nos paises desenvolvidos representa 2 a

4% das neoplasias pediatricas e nos paises em desenvolvimento pode chegar a



24

15% dos tumores pediatricos. Os sinais e sintomas do retinoblastoma dependem do
seu tamanho e localizacdo. A apresentacao clinica mais comum é o reflexo branco
no fundo do olho (leucocoria). Outras manifestacdes sao o estrabismo, hiperemia
conjuntival, cegueira e glaucoma. Quando o tumor torna-se extra-ocular apresenta-
se frequentemente como uma massa orbitaria com proptose e, quando ha metastase
para o SNC, pode cursar com cefaléia, vémitos, anorexia e irritabilidade O sucesso
do tratamento do retinoblastoma depende da deteccdo da doenca ainda em seu

estagio intra-ocular 18:20:2>26:31,

2.2.2 Tratamentos

O cancer é a maior causa mortis por doenca em criancas e adolescentes, a
excecdo de bebés. Ao mesmo tempo, ao longo dos ultimos anos, ocorreram
importantes progressos cientificos referentes a sobrevida, em grande parte devido
ao desenvolvimento de um cortejo de tratamentos que incluem quimioterapia,
radioterapia, cirurgia e transplante de medula 6ssea. Advindos desses tratamentos
encontram-se as repercussdes acarretadas apos o seu término . O aumento do
tempo de sobrevida na infancia e na adolescéncia tornou-se possivel pelo aumento
da toxicidade do tratamento que, por sua vez, acaba por acarretar danos como
disfuncdo gonodal, déficit de crescimento e sequelas neuropsiquiatricas e
neurolégicas, entre outras 3434,

Embora o foco deste estudo néo esteja na avaliacdo dos prejuizos provocados
pela irradiacdo, vale ressaltar alguns aspectos. Alguns protocolos de tratamento
para s criancas com LLA incluem 1800 a 2400 rad. de irradiacdo craniana (IC) como
tratamento profildtico de supostos focos leucémicos no SNC e a maioria dos
protocolos de tratamento também incluem radioterapia. Juntos, LLA e tumores
cerebrais, respondem por aproximadamente 40% das neoplasias na infancia e na
adolescéncia. Assim uma grande porcentagem de criancas e adolescentes pode se
encontrar sob risco de algum comprometimento de ordem cognitiva devido ao
tratamento neurotéxico ou envolvimento direto com SNC 27283536,

Sao inumeros os dados de literatura que associam a IC com sequelas

neuroldgicas, podendo provocar dano neuropsicolégico, particularmente quando
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administrado antes dos 8 anos de idade. Além disso, os estudos que investigam
esses prejuizos apontam que criangas tratadas com IC associada com metrotexate

intratecal, apresentaram o maior nimero de sequelas neurocognitivas 33,

2.2.3 Quimioterapia

A quimioterapia é definida como o emprego de substancias quimicas, isoladas
ou combinadas, com o objetivo de tratar as neoplasias malignas, as quais atuam em
nivel celular, interferindo no processo de crescimento e divisédo da célula e, por ndo
possuirem especificidade, destroem indistintamente células neoplasicas e normais.
As principais vias de administracdo de quimioterapia, nos pacientes pediatricos e
juvenis sdo endovenosa, oral e intratecal 32%#%°.

A quimioterapia via intratecal esta indicada no tratamento e na profilaxia dos
tumores primarios ou metastaticos do sistema nervoso central, da leucemia
meningea, da carcinomatose, dos linfomas e rabdomiossarcomas, pois o0s
quimioterapicos ndo atravessam adequadamente a barreira hematoliquorica. Essa
intervencdo requer puncdo lombar, realizada por especialista, para administrar
drogas antineoplasicas diretamente no liquido cefalorraquidiano. O objetivo desse
tratamento € expor o liquor, as meninges e o SNC a uma concentracao efetiva de
antineoplasico 1820252640,

As principais drogas quimioterapicas utilizadas em pacientes pediatricos e
infanto-juvenis incluem: Actinomicina, Bleomicina, Citarabina, Ciclofosfamida,
Cisplatina, Doxorrubicina, Etoposide, Ifosfamida, Metrotexato, Mercaptopurina e
Vincristina 442,

A Bleomicina é utilizada para neoplasias de testiculo e para linfomas de
Hodking e ndo-Hodking. E administrada endovenosamente (EV), intra-arterial (IA),
intramuscular (IM), subcutanea (SC), intrapleural (IP) e intracavitaria (IC). Os efeitos
colaterais sdo gastrointestinais, pulmonares, cutaneos, reacfes alérgicas
principalmente nos linfomas, e neurolégicos como cefaléia e letargia, entre outros
41,42.

A Ciclofosfamida € infundida com outros agentes quimioterapicos. E utilizada

no tratamento de linfomas, algumas formas de leucemia, sarcomas e alguns tumores
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sélidos. Também esta sendo indicado em doencgas autoimunes. Administrada por via
E.V, os principais efeitos colaterais sdo hematologicos, gastrointestinais, cutaneos.
Quando administrada com Doxorrubicina pode ter efeitos hepatotéxicos ***2.

A Citarabina faz parte principalmente dos protocolos para tratamento das
leucemias, especificamente a leucemia aguda n&o-linfoblastica e linfomas. E um
agente antimetabdlico, antineoplasico, que inibe a sintese de DNA. Tem
propriedades antivirais e imunossupressoras. Sua via de administracdo ser E.V,
intratecal, S.C, I.C ou até I.P ou intraperitoneal. Os principais efeitos sao
gastrointestinais,  neuroldgicos, neurotoxicidade alta, gastrointestinais e
hematolégicos **.

A Cisplatina é um agente antineoplasico, citotdéxico, relacionado com os
alquilantes e desempenha um papel importante no tratamento de diversos tipos de
cancer, sendo utilizada na maioria dos protocolos de tratamento de diversas
neoplasias como, por exemplo, testiculos, osteossarcoma e linfomas. Normalmente
€ administrada E.V e menos frequentemente LA, I.P, I.C. Os efeitos colaterais mais
comuns sdo hematolégicos, gastrointestinais e neurolégicos “%**.

A Doxorrubicina € um farmaco amplamente empregado na quimioterapia do
cancer. Utilizada para sarcomas 6sseos, linfomas, neuroblastomas leucemias e
tumor de Wilms. O farmaco € administrado via E.V. Os efeitos colaterais de maior
prejuizo sdo hematologicos, gastrointestinais, cardiocirculatérios, cutaneos,

cardiacos e hepatotéxicos 0%,

A Etoposide é administrada para tratamento de linfomas, leucemia n&o-
linfocitica aguda, sarcoma de Ewing, neuroblastoma e tumor de testiculo. As
principais interacées da droga s&o com cisplatina, ifosfamida e ciclosporina. E
administrado via E.V e via oral. Entre os efeitos colaterais estdo os hematoldgicos,
gastrointestinais e cutaneos %',

A Ifosfamida é um quimioterapico utilizado no tratamento de tumores de
testiculo, osteossarcoma, sarcoma de Ewing e leucemias agudas. Seu uso é via |.V.
Os principais efeitos colaterais sdo hematoldgicosa, gastrointestinais,
neurolégicoscutaneos, genitourinarios e hepatotoxicos “42,

O Metrotexato era originalmente usado como parte de combinagbes na
quimioterapia para tratar varios tipos de neoplasias. Esta droga ainda continua como
uma das principais no tratamento de varias neoplasias, incluindo a leucemia

linfocitica aguda, os linfomas, e osteossarcomas. E administrado via oral, E.V,
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intratecal, intra-arterial e menos frequentemente intramuscular. Os efeitos colaterais
possiveis podem incluir sintomas hematoldgicos, gastrointestinais, cutaneos,
neuroldgicos e hepatotoxicos. Uma pequena porcentagem de pacientes desenvolve
hepatite, e ha um risco aumentado de fibrose pulmonar. A alta dose de metotrexato
frequentemente usada na quimioterapia pode causar efeitos toxicos no
desenvolvimento rapido das células da medula 6ssea e mucosa gastrointestinal. Ha
alguns relatos de reacfes do SNC ao metotrexato, especialmente quando a via de
administrac&o for a via intratecal, incluindo mielopatias e leucoencefalopatias °#*42,
A Vincristina € um quimiotergpico usado no tratamento de leucemias agudas,
linfomas, neuroblastoma, sarcoma de Ewing, tumor de Wilms, osteossarcoma e
rabdomiossarcomas. Administrada endovenosamente ou sob infusdo, os efeitos
colaterais também s&do hematologicos, gastrointestinais, cutaneos, neuroldgicos e

hepatotdxicos **4443,

2.3 ASPECTOS PSICOLOGICOS

Em relacdo a pacientes com neoplasias, é sabido da ocorréncia de mudancas
na rotina, devido ao tratamento intensivo e as consequéncias que o tratamento
provoca. Tanto 0s componentes psicologicos quanto os fisicos permanecem
associados durante o curso da doenca. Criancas com cancer demonstram a
sensacdo de impoténcia e inabilidade para enfrentar as situacdes de enfermidade *.
Paralelamente sentem-se gratificadas ao verem interesses e acomodacdes
especiais para elas durante o tratamento. Assim mesmo, expressam seu desagrado
em relagdo aos questionamentos invasivos pelo fato de serem apontadas como
diferentes, além de apresentarem uma capacidade agucada para as questbes que
as cercam. A ansiedade torna-se constante e se manifesta geralmente através de
gestos e sintomas. Nesse sentido é importante fornecer para a crianca ou 0
adolescente clarificagbes quanto ao que esta acontecendo, diagnostico e
tratamento, com objetivo de diminuir a inseguranga e outros problemas que incluem
aspectos de ordem cognitiva. Além disso, € necessario estabelecer uma relacédo de
confianga, 0 que permitira um vinculo com o paciente, bem como a estabilidade de

sua autoestima %4,
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O temor a morte também é visto através de uma linguagem principalmente
nao-verbal. Os sintomas evidenciados a esse respeito sdo demonstrados pelas
mudanc¢as no comportamento e alteragdes corporais. Muitas vezes o que € ocultado
estd relacionado as dificuldades parentais quanto a aceitacdo da doenca,
considerando a fragilidade familiar e os aspectos a serem esclarecidos. A propria
ansiedade parental pode provocar outras dificuldades no paciente, visto a
inseguranca e fragilidade em que se encontram. A literatura menciona que 0s
pacientes com cancer sabem sobre a morte numa idade mais jovem do que aquelas
da populacdo em geral e percebem seu nivel de comprometimento. Esses sintomas
sdo expressos de forma ndo-verbal através de medidas terapéuticas drasticas, as
quais ndo somente trazem alivio, mas acentuam sintomas ja existentes. O reflexo de
como a crianca enfrentard as questdes de morte e do sentido da vida tem a
influéncia clara dos pais e da equipe; o choque da doencga e o tratamento agressivo,
acrescido do risco de morte, deixam a possibilidade de alteracdo na personalidade
da crianca, em funcéo do desequilibrio emocional que essa doenca repercute. Para
lidar com a angustia advinda da ameaca da doenca, a crianca e o adolescente
utilizam mecanismos de defesa que possuem um duplo sentido: aliviar essa angustia
e estabelecer uma nova forma de relacionamento do paciente enfermo com o meio e
consigo mesma. Entre os principais mecanismos esta o da negacado, presente de
modo significativo nessa populacdo 44464

Durante o periodo de enfermidade, existem modificacbes decorrentes do
estado em que se encontra a crianca e 0 adolescente. Um dos comportamentos
mais comuns da familia é a tentativa de superprotecdo da crianga, compreendida em
funcdo, principalmente, do medo da morte, passando a tratar o filho de modo
diferente, permitindo atitudes e brincadeiras proibidas até entdo. Fazem concessdes
materiais, que podem ser entendidas como uma forma de dividir e ajudar a
compreender o momento em que vive. Entdo a aceitacdo da doenca e seu possivel
desenlace geralmente ocorrem em nivel intelectual, ou seja, entendem e repetem a
explicacéo feita pelos profissionais, sem necessariamente aceita-la, mas nao nos
aspectos emocionais, principalmente no ambito familiar. Existem evidéncias da
importancia dos familiares na evolugdo do tratamento, e que o0s problemas
relacionados com eles podem influenciar negativamente o funcionamento geral do

paciente 04748,
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A literatura mostra que a doenca para a crianca estd sempre relacionada ao
castigo e que 0 pensamento magico e onipotente que iguala o pensar a acao €
caracteristico da infancia. Em adolescentes a manifestacdo do cancer interfere
diretamente nas questfes de autoestima e autoimagem, além das limitacdes fisicas
provocadas pelo tratamento. O adolescente sente-se inadaptado e isolado diante do
contexto da hospitalizacdo e também se depara com a percepc¢do das limitacdes
neurolégicas provocadas *"*8.

Tratando-se de patologias mais sérias como as neoplasias malignas, a vivéncia
por culpa passa a ser presente, fazendo a crianca pensar que esta doente por ter
sido ma ou desobediente. Essas questdes podem entdo, contribuir ou ndo para o
desenvolvimento emocional e de habilidades cognitivas. O conhecimento e a
compreensao da crianca sobre a doenca podem ser vistos como determinantes
vitais de sua adaptacéo a enfermidade. Ha& um relacionamento positivo entre o nivel
de compreensdo da doenca, a idade cronoldgica e a maturidade cognitiva, o que é
consistente com a teoria de Piaget sobre o desenvolvimento cognitivo. Com a
crescente maturidade cognitiva e com o avanco da idade, o entendimento das
criancas sobre as causalidades das doencas aumenta de maneira previsivel, ou
seja, a avaliacdo do entendimento das criangas sobre sua doenca e tratamento e o
conhecimento de suas capacidades cognitivas pode, portanto, proporcionar uma
orientacdo ndo apenas para a selecdo de explicacbes, mas de técnicas mais
adequadas para a administracdo de cuidados de saude 04°4647,

Além disso, as doencas fisicas nesse periodo representam um fator de risco
comprovado para disturbios psicolégicos e o envolvimento do SNC aumenta esse
risco. Dessa forma seria de se esperar que todos 0s pacientes pediatricos e juvenis
com cancer estivessem sob maior risco de transtornos psiquiatricos, com
importantes subpopula¢cdes encontrando-se especificamente vulneraveis: 0s
portadores das duas neoplasias pediatricas mais comuns — leucemia linfoblastica
aguda (LLA) e tumores cerebrais do SNC %373 0Os comprometimentos do SNC,
bem como os prejuizos provocados por tratamentos com irradiacdo, serdo apenas
citados neste estudo, visto que a literatura descreve de modo conclusivo os déficits
no desenvolvimento cognitivo em pacientes submetidos a tratamentos com

irradiagéio 3%,
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2.4 CONSEQUENCIAS COGNITIVAS DO TRATAMENTO ANTINEOPLASICO

Aproximadamente 50% de todos os sobreviventes de cancer apresentam
alguma sequela do tratamento. Estima-se que um numero significativo de adultos
sobreviventes de cancer na infancia ndo é acompanhado regularmente em centros
de atendimento para avaliacdo das sequelas tardias das terapias utilizadas. As
sequelas neuroldgicas ocorrem em muitos sobreviventes ao longo do tempo,
principalmente nos que recebem IC, quimioterapia intratecal ou sistémica, tais como
metrotexato ou submetidos & cirurgia craniana **°°. A severidade e a incidéncia dos
efeitos tardios neurolégicos dependem da idade do paciente no momento do
diagnoéstico e da modalidade de tratamento do sistema nervoso central. Entre os
déficits neurocognitivos estd um declinio do quociente de inteligéncia e/ou do
desempenho académico ou escolar. Os problemas que podem se desenvolver
incluem: leucoencefalopatia, convulsdes, déficits na funcdo motora, nha memoaria, na
atencdo e na coordenacdo olhos-cabeca. Déficits visuais e auditivos podem ser
resultado do envolvimento neoplasico da area afetada, dos agentes quimioterapicos,
da terapia de radiacdo ou do uso prolongado de antimicrobiéticos *°>%°* .

A toxicidade nesses tratamentos tem sido descrita na literatura com objetivo de
mensurar a extensao dos prejuizos a curto, médio e longo prazo. Os estudos que
investigam qualidade de vida em pacientes pediatricos com cancer, em
sobreviventes ap6s 2 anos do término do tratamento, encontraram
comprometimento cognitivo e baixa qualidade de vida nos grupos submetidos a
radiagéo °#°3°*,

A disfuncdo cognitiva pode ocorrer em pacientes submetidos somente a
qguimioterapia. Ao avaliar o déficit cognitivo associado com quimioterapicos em
pacientes com cancer os resultados se mostram divergentes e ainda sutis. Os
estudos atuais indicam que uma proporcao importante de pacientes acompanhados
longitudinalmente apresenta déficits cognitivos, mas ndo mensuram se sao duraveis
e incapacitantes >**>°°, Os déficits sdo observados em uma ampla gama de funcées
cognitivas. A literatura sugere um acompanhamento de pacientes apés o tratamento
e também uma ordem de pesquisas futuras: estudos clinicos com ampla escala que
utilizem um delineamento longitudinal e uma avaliacdo atualizada dos pacientes com

cancer que nao receberam quimioterapia; exploragdo das discrepancias entre
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relatos subjetivos da disfungdo cognitiva e 0s resultados objetivos da avaliagao
cognitiva e o desenvolvimento de modelos animais e o uso de técnicas de imagem
para direcionar a descoberta dos mecanismos que devem causar o déficit cognitivo
associado com a quimioterapia. A maioria dos achados a respeito dos déficits

apresenta apenas resultados em sujeitos com tumores cerebrais *°*1°%°¢,

Campbell e colaboradores *°

realizaram uma metanalise para investigar as
sequelas cognitivas provocadas pelo uso da quimioterapia em criancas e
adolescentes submetidos a quimioterapia. Foram incluidos 28 estudos que
avaliaram os efeitos do tratamento antineoplasico, especificamente a quimioterapia,
em grupos de leucemia e de tumores sélidos. Os instrumentos utilizados incluiram
as escalas de Inteligéncia Wechsler mais especificamente o teste WISC Ill e alguns
subtestes de outras baterias como resultados complementares. Entre os principais
resultados destaca-se um prejuizo consistente na funcdo cognitiva de sujeitos com
leucemia, quando comparados a um grupo controle ou ao grupo com tumores
sélidos. Os autores também encontraram que algumas habilidades sdo mais
afetadas como, por exemplo, a atencéo e a velocidade de processamento, além de
algumas éareas da fungcdo executiva. Vale ressaltar que as amostras investigadas e
citadas nesses estudos apenas avaliaram 0s sujeitos no periodo pés-tratamento e
sugerem que esses grupos possam ser acompanhados longitudinalmente.

Outros estudos importantes como o de Lopes e Bianchi *2

e Bottomley e
Kassner * ao fazerem uso do WISC IIl mencionam prejuizos maiores na area verbal
de um modo geral, além da atencdo e velocidade de processamento como 0S
achados anteriores. Os autores propuseram estudos longitudinais que evidenciaram
comprometimentos importantes depois de 2 anos ap0s o término do tratamento,
principalmente na éarea verbal. Quando comparados a um grupo controle, os
pacientes submetidos a tratamento apresentaram médias mais baixas, mas mesmo
gue o comprometimento estivesse presente, 0os resultados encontrados através dos
testes de inteligéncia ndo mostraram QIls inferiores ou limitrofes, isto &,
apresentavam condi¢des de manter uma vida escolar e académica.

Em contrapartida, em um estudo realizado para comparar as habilidades
cognitivas em pacientes que realizaram quimioterapia a um grupo controle, Silva,
Gallego e Teixeira ® utilizaram o WISC Ill e encontraram escores mais altos nos QIs

dos sujeitos que realizaram tratamento, diferentemente da maioria dos achados
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encontrados por outros autores. Uma das limitacdes deste estudo foi o tamanho da
amostra e a aplicacao do instrumento somente no pés-tratamento.

Jansen, Kingma, Schuitema, Bouma e Veerman

avaliaram 49 pacientes
tratados para leucemia linfoblastica aguda somente com quimioterapia comparados
a um grupo controle. Ambos os grupos completaram 3 avalia¢gfes: no diagndéstico, 6
meses depois de completar o tratamento e apds 4,5 anos depois do diagnéstico. A
avaliacao incluiu memoria, atencéo, velocidade, funcéo executiva e motricidade fina.
O estudo nao encontrou diferencas significativas no grupo de pacientes comparados
ao grupo controle, embora os escores tenham sido mais baixos.

Atualmente a literatura tem sugerido que uma das formas de investigar esses
déficits € através da mensuracdo do quociente de inteligéncia, da memoéria e da
atencdo. Entretanto, os achados séo conflitantes, provavelmente em funcdo das
diferentes metodologias empregadas para investigar essa questao.

Algumas pesquisas como as de Campbell e colaboradores *°, Butler e Mulhern

e Horowitz °"°

ja propdem um comparativo entre medicacdes quimioterapicas
utilizadas e sua provavel associacdo com prejuizos ou alteracdes cognitivas. Entre
0os resultados constata-se a relagdo entre a funcdo cognitiva e as combinacdes
medicamentosas diferentes. A questdo central no tratamento do cancer pediatrico no
atual estado de conhecimento consiste em considerar por um lado a importancia
relativa de melhoramentos adicionais na sobrevida e pelo outro, a qualidade desta
sobrevida #9°"%8,

De qualquer forma a discusséo deste estudo esta em encontrar pesquisas que
incluam uma avaliagdo cognitiva pré-tratamento associada a um acompanhamento
subsequente durante e depois da quimioterapia, o0 que estd sendo possivel
considerando o aumento das taxas de sobrevida. E importante avaliar todos os
aspectos envolvidos com a funcéo cognitiva: estresse do diagndéstico e tratamento,
protocolos medicamentosos, plano de tratamento, periodo de duragdo, internagdes,
se submetidas a transplante, além das mudancas e perdas ao longo de todo
periodo. Essas questdes interferem no resultado da testagem.

Vale ressaltar a definicdo das mudancgas clinicas relevantes, para determinar o
tamanho da amostra e a padronizagdo dos critérios para estabelecer se os déficits
sdo importantes; deve-se considerar que pacientes podem apresentar uma

deterioracdo ou um declinio na performance cognitiva ap0s o inicio da quimioterapia.
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%9 propuseram um medidor pediatrico que permitisse a

Mulhern e Horowitz
avaliacdo do funcionamento fisico, do desempenho escolar ou ocupacional, da
adaptacao social e da autosatisfacdo, bem como uma estimativa do funcionamento
psicossocial anterior ao diagnostico de cancer, que se prestasse aos estudos
longitudinais sobre o funcionamento psicossocial em criancas e adolescentes com
cancer. Outras escalas sugeridas pela literatura incluem a Escala de Desempenho
Ludico para criancas (Play Performance Scale for Children - PPSC) de Lansky e as
Escalas de Comportamento Adaptativo de Vineland (Vineland Adaptative Behaviour
Scales) *°.

As baterias de testes neuropsicologicos continuam sendo a melhor forma de
avaliar problemas cognitivos, porque fornecem uma compreensao do funcionamento
cognitivo. Entretanto sua administracdo requer treinamento especializado e
intensivo, o0 que faz com que poucos estudos se proponham a investigar tais
guestdes. Embora haja uma incerteza quanto aos mecanismos que podem levar a
um déficit cognitivo, alguns estudos tém sido propostos para mensurar essa
questdo. As escalas que avaliam os aspectos cognitivos o fazem através de
mensuracédo de Q| 3623543557,

Alguns estudos se propuseram relacionar qualidade de vida e prejuizo
cognitivo de criangas com idade entre 6 e 16 anos em tratamentos antineoplasicos,

comparadas a grupos de controle .

Entre os principais resultados foram
encontradas diferencas significativas quanto aos aspectos de leitura, aprendizagem,
socializacdo e aspectos emocionais, 0s quais eram empobrecidos no grupo de
pacientes doentes. Uma das principais baterias utilizadas para mensurar as areas
mais prejudicadas sdo as escalas Wechsler de inteligéncia. Entre os prejuizos
destacou-se a area verbal e de execucdo. O funcionamento cognitivo tem sido
amplamente investigado nessas populacdes através de estudos longitudinais que
sugerem que 0 prejuizo ocorre apds o término do tratamento °860:61:62.63.65.66

A analise desses pacientes tem permitido concluir também que ocorrem
mudanc¢as comportamentais e emocionais significativas, que se normalizam em um
segmento maior de tempo, exceto em relagdo aos problemas no desempenho
escolar, de acordo com as observacdes parentais e dos professores. S&o sugeridas
trés explicacbes possiveis para estes achados persistentes: a) o efeito direto da
irradiacdo no SNC sobre o funcionamento neuropsiquico, b) o grande numero

documentado de dias perdidos na escola; ¢) o impacto duradouro de problemas
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emocionais e de comportamento anteriormente documentados, principalmente
relacionados & escola *®*"*%*% Mesmo que a irradiacdo ndo seja o foco deste
estudo, é relevante observar o escasso numero de pesquisas que contemplam o
prejuizo em pacientes submetidos apenas a quimioterapia.

Em contrapartida alguns achados n&o encontram associagédo significativa ao
investigarem o funcionamento cognitivo em sobreviventes de leucemia através de
relatos parentais e de professores, ou seja, 0S escores cognitivos ndo apresentaram
diferencas significativas ao de outras criancas. Assim como ha divergéncias na
constatacdo de prejuizos significativos em pacientes submetidos a tratamento
antineoplasico, quando comparados com seus pares (irmaos ou colegas de aula).
Esses achados apontam ndo encontrar, ap0s quatro anos e meio, evidéncias
negativas provocadas pelos efeitos tardios do tratamento na funcéo cognitiva >+,

Os resultados dos estudos que fizeram uso das escalas de inteligéncia
Wechsler permitem identificar prejuizos tanto na area verbal quanto de execucgéo e
referem que alguns subtestes apresentam maior comprometimento 2988 Mesmo
gue 0s prejuizos sejam constatados, € necessario observar também o contexto em
gque o paciente esta inserido, bem como os efeitos colaterais das drogas
administradas e acompanhar essa populagdo por um periodo maior, para que
realmente possa se avaliar se existe uma perda cumulativa, em qual area e como se
pode estabelecer um plano de trabalho para minimizar esses efeitos. Nesses
pacientes a diminuicdo do QI pode ser enganadora em relacdo a habilidade de
aprendizagem, considerando que apesar de encontrar-se dentro da faixa etaria
normal, a crianga pode apresentar varios problemas para novas aquisicfes mediante

a nova realidade.

2.5 ESCALAS WECHSLER DE INTELIGENCIA

Inicialmente vale destacar trés das principais abordagens tedricas: a fatorial, a
cognitiva e a neurofisiolégica. Mesmo que nao haja um consenso académico sobre a
estrutura e a natureza do construto, tais abordagens permitem inumeras
investigacdes que resultam em informacdes valiosas a respeito das diversas facetas

da inteligéncia humana assim como seus correlatos sociais °®®%"°, Neste contexto as
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escalas Wechsler de inteligéncia tém como referencial teérico a abordagem fatorial,
que considera a inteligéncia como uma varidvel especifica e importante para
descricdo dos individuos e seus comportamentos, sendo passivel de ser medida,

uma vez que difere entre individuos e mantém certa estabilidade intraindividuo ®& .

0 pesquisador considerado um dos pilares da psicometria, quem

Foi Sperman
inicialmente procurou explicar o que vinha a ser a inteligéncia, nos primordios do
século XX, através do fator g, entendido como um constructo da inteligéncia global
que esta significativamente relacionado a importantes critérios sociais como
aproveitamento académico, nivel ocupacional e realizagdo educacional. ApGs propor
o fator g como pressuposto, surgiram muitos pensadores que por sua vez
apresentaram modelos dicotdmicos e criaram explicacdes envolvendo fatores
multiplos ou capacidades cognitivas multiplas. Mesmo assim é possivel afirmar
atualmente que qualquer instrumento de mensuracdo da inteligéncia mede apenas
algumas areas de funcionamento, isto €, um QI que é uma estimativa do nivel atual
de funcionamento, enquanto este é medido pelas varias tarefas requeridas num
teste '*’*. Nesse sentido é importante salientar que, se é uma medida de nivel atual,
fica claro que ndo se torna um dado fixo e imutavel, que pode variar conforme
fatores ambientais, psicopatolégicos ou outros que afetam as fungbes cognitivas,
além de variaveis que podem influenciar no desempenho nas tarefas envolvidas,
como compreensao das instrugcdes, motivacdo, empenho em dar uma determinada

71

impressao, etc. Thurstone considerava que a inteligéncia deveria ser

compreendida como composta de habilidades diferenciadas e especificas °%°%7°.
Assim, com base nos estudos fatoriais, 0 autor propds sete fatores basicos, aos
quais chamou de habilidades mentais primarias (compreensédo verbal, fluéncia
verbal, aptiddo numeérica, aptiddo espacial, velocidade perceptiva, memoria,
raciocinio dedutivo e indutivo) *°°.

Para David Wechsler *°, a inteligéncia como construto hipotético se refere a
“capacidade conjunta ou global do individuo para agir com finalidade, pensar
racionalmente e lidar efetivamente com seu meio ambiente” **. O autor considerou
global por caracterizar o comportamento do individuo em sua totalidade e conjunta,
por ser composta de habilidades qualitativamente diferenciaveis, mas nao
independentes, e considerada, portanto, multifacetada e multideterminada. Em seus
artigos publicados o autor defende a idéia de que a inteligéncia é parte da

personalidade e considera que alguns fatores como interesse, impulso e persisténcia
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exerceriam um papel importante no comportamento inteligente. Ele apresentou uma
concepcao global e funcional da inteligéncia semelhante a apresentada por Binet em
correspondéncia a componentes intelectivos e nao-intelectivos, relacionados com a
interacdo do individuo com seu ambiente. Conforme as palavras de Wechsler *°,
“Considero a inteligéncia como um efeito, mais do que uma causa, isto €, um
resultado de capacidades que interagem, inclusive, as nédo intelectivas”. Segundo os
estudos de Binet, Spearman e Tthurstone "}, a proposta da construcéo de escalas
envolvendo habilidades complexas representaria de forma fiel a inteligéncia mais do
gue as provas onde predominam um ou dois fatores considerados como mais
importantes 16:68:69.7273

As escalas Wechsler de inteligéncia tém sido incluidas entre os instrumentos
mais conhecidos para avaliacdo do QI, as quais foram desenvolvidas ao longo de
vérias décadas com o objetivo de avaliar as habilidades cognitivas **7%72,

Por medirem outras capacidades que ndo apenas as cognitivas e englobarem
processos hao cognitivos da personalidade, as escalas Wechsler oferecem
diferentes combinagcbes para seus subtestes e consequentemente possibilidades
quase inesgotaveis de aplicagcdo e interpretacdo de dados. Os resultados permitem
a elaboracéo de um perfil intelectual pelo desempenho de cada subteste, bem como
uma estimativa geral da capacidade intelectiva %72,

De qualquer forma as escalas Wechsler estdo sendo utilizadas para auxiliar a
mensurar oS prejuizos em populacdes atipicas como, por exemplo, pacientes em
tratamento antineoplasico. As diferentes versdes das escalas podem contribuir de
forma isolada, bem como estar associado a outras baterias que possam
complementar os achados 2.

0 os itens dessa escala refletem referenciais de

De acordo com Kaufman
diferentes teorias. Apresentam correspondéncia proxima com as habilidades
cristalizada (subtestes verbais) e fluida (subtestes de execucdo) de Catell, além de
mostrarem similaridades com as tarefas experimentais de Piaget em areas como
julgamento e raciocinio (compreensao), classificacéo légica (semelhancas), espacial
(cubos e armar objetos) e numeérica (aritmética). Quanto a composi¢do, a escala

envolve dois conjuntos: o verbal e o de execucéo ™.
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Tabela 1 - Subtestes do WISC e as respectivas habilidades avaliadas

SUBTESTES

HABILIDADES AVALIADAS

Informacao

Semelhancas

Vocabulario

Compreenséao

Aritmética
Digitos

Completar
Figuras

Arranjo de

Figuras

Cubos

Armar Objetos
Caddigo

Procurar
Simbolos

Quantidade de informacé&o geral que a pessoa assimila do seu
ambiente circundante.

Formacdo de conceito verbal e pensamento I6gico abstrato
(categorico).

Desenvolvimento da linguagem e o conhecimento de palavras.
Manifestacdo de informacdo pratica, avaliacdo e uso de
experiéncias passadas e conhecimento dos padrbes
convencionais de comportamento.

Capacidade de resolver as quatro operacdes matematicas basicas
e a habilidade de resolucdo de problemas complexos.

Recordagéo e repeticdo imediata.

Diferenciar o essencial dos detalhes nédo essenciais e requer o
conhecimento do objeto, algum raciocinio e memodria de longo
prazo. Reconhecimento visual sem atividade motora essencial.
Reconhecer a esséncia da estoria e antecipar e compreender a
sequéncia de eventos, particularmente, eventos sociais, estando
entdo envolvidas a capacidade de antecipacdo das
consequéncias, habilidade de planejamento e sequéncia temporal
e conceitos temporais.

Organizagdo perceptual e visual, conceptualizacdo abstrata
(andlise do todo em suas partes componentes), formacdo de
conceito ndo-verbal e visualizagao espacial.

Coordenacéo visomotora e habilidade de organizacdo perceptual,
bem como a capacidade de percepc¢ao das partes e do todo.
Aprender tarefas ndo familiares, envolvendo velocidade e acuracia
na coordenacao olho/méo e memdria visual de curto prazo.

Atencéo e rapidez de processamento.

Fonte: Nascimento e Figueiredo (2002, p. 68 ’).

Mais do que as func¢des cognitivas especificas, o agrupamento dos subtestes

oportuniza que os resultados sejam sumarizados em Qls. Além dos tradicionais QI

total, QI Verbal e QI de Execucéo, o teste oferece interpretacdo de quatro escores

fatoriais: QI de Compreensdo Verbal (informacgdo, semelhancas, vocabulério e

compreenséo); indice de Organizacdo Perceptual (IOP) (armar objetos, completar

figuras, arranjo de figuras e cubos); indice de Velocidade de Processamento (IVP)

(cédigo e procurar simbolos); indice de Resisténcia a Distragéo (IRD) (aritmética e

digitos). Na Tabela 3 observam-se as habilidades avaliadas em cada dimenséo.
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Tabela 2 - Escalas de Qls e indices Fatoriais do WISC-III e aos respectivos aspectos avaliados

QI/INDICES FATORIAIS ASPECTOS AVALIADOS
QI Total (QIT) Nivel geral do funcionamento intelectual.
Compreenséo verbal, conhecimento

QI Verbal (QIV)

QI de Execucéo (QIE)

indice de Compreens&o Verbal (ICV)

indice de Organizacdo Perceptual
(I0P)

indice de Velocidade de
Processamento (IVP)

indice de Resisténcia a Distracéo
(IRD)

adquirido, processamento da linguagem,
raciocinio verbal, atencdo, aprendizagem
verbal e memoria. Relaciona-se ao raciocinio
tedrico e reflexivo.

Organizagdo  perceptual, processamento
visual, capacidade de planejamento,
aprendizagem nao-verbal e habilidades para
pensar e manipular estimulos visuais com
rapidez de velocidade. Relaciona-se ao
raciocinio pratico e concreto.

Conhecimento verbal adquirido e capacidade
de compreenséao verbal.

Raciocinio ndo verbal, fluido, atencdo para
detalhes e integracéo visomotora.

Processos relacionados a atengédo, memoria e
concentragdo para processar rapidamente a
informacao visual.

Resisténcia a distragdo, atencdo e
concentracdo, processamento sequencial.

Fonte: Nascimento e Figueiredo (2002, p. 68").



3 JUSTIFICATIVA E OBJETIVO DO ESTUDO

Os avancos médicos-cientificos no tratamento do cancer infantil vém ampliando
as chances de cura, possibilitando o surgimento de uma populacéo até entdo rara:
jovens adultos curados de cancer quando criangas. Com isso as preocupacoes da
psicologia com criancas e adolescentes com neoplasia ndo mais se limitam apenas
aos aspectos referentes a cura, mas também as consequéncias fisicas e psiquicas
que comumente surgem apos a remissdo da doencga. A preocupacdo em relacdo ao
futuro académico, profissional e social dos pacientes infanto-juvenis com cancer, faz
com que a continuidade dos seus estudos seja fundamental para garantir uma
melhor qualidade de vida durante e depois do tratamento -2

Embora o presente estudo ndo investigue os efeitos do tratamento
radioterapico, vale ressaltar que na literatura ndo ha divergéncias quanto ao
comprometimento neurocognitivo encontrado em pacientes infanto-juvenis apés uso
de radia(;éo 27,28,35,36,82'

Para avaliar o desenvolvimento cognitivo é necessario considerar e especificar
0 que pode ser medido e adaptar a cada momento ou situagcdo. As escalas de
gualidade de vida que sao referidas na literatura ndo mensuram aspectos cognitivos,
ja o uso de uma escala de inteligéncia podera fornecer subsidios tedricos para
identificar se as funcdes especificas da area verbal e de execucdo ficam
prejudicadas ou sdo preservadas durante o tratamento quimioterapico °%°3°483.84,

Os resultados da investigacdo poderdo auxiliar os profissionais a buscar e
avaliar novas estratégias de tratamento que minimizem o grau de comprometimento
desses sujeitos. Nesse sentido vale também ressaltar que os estudos encontrados
referem-se a avaliagdo e, em sua maioria, ndo apresentam uma normatizacdo, nem
validacéo para nossa populagao.

Foram encontrados poucos estudos no Brasil que considerassem a avaliacao
cognitiva em criancas e adolescentes submetidos a tratamentos antineoplasicos.
Além disso, as amostras destes estudos sdo pequenas € nao permitem a
generalizagdo dos dados. O escasso numero de estudos encontrados ndo apresenta
uma continuidade no acompanhamento desses pacientes, ou seja, apenas avalia um

momento do tratamento "88%8°,
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Considerando que o WISC tem sido atualmente aplicado de forma ampla e
consistente para avaliagdes cognitivas, que € um instrumento adaptado ao contexto
brasileiro e que € escasso 0 conhecimento de estudos no pais com grupos clinicos,
entdo sua utilizacdo como auxiliar na caracterizacdo dos pacientes em tratamento, e
possivel relacdo com os aspectos cognitivos, parece ser relevante 78,

Objetivo: O presente estudo apresentou como objetivo investigar a possivel
relacdo entre o tratamento antineoplasico e o comprometimento da func&o cognitiva
em criancas e adolescentes com cancer.

Os achados possibilitardo detectar possiveis déficits e planejar uma melhor
estruturacdo tanto de equipe multidisciplinar quanto escolar a elaborar estratégias de

reforco pedagogico apos o tratamento para reintegrar pacientes neoplasicos.



4 METODO

4.1 DELINEAMENTO

Foi utilizado um estudo do tipo caso-coorte, com o seguinte delineamento :

* momento 1 - aplicagédo do teste WISC-III no grupo de casos no periodo pré-
tratamento; paralelamente, a coleta foi realizada no grupo controle.

*momento 2 - reavaliacdo dos pacientes ap6s um ano de tratamento
quimioterapico e da 1° avaliacdo. Reavaliagdo no grupo controle no mesmo
periodo.

* momento 3 - apds 2 anos da 1° avaliacdo, finalizado o tratamento e o tempo
gue se mantiveram acompanhados pelo servico. Reavaliacdo no grupo

controle, no mesmo periodo.

Tabela 3 - Desenho da pesquisa

Grupo Selecgéo Pré-teste Intervencéo Pés-teste Pés-teste

1 NR WIS, Antineoplasico WISC, WISC

NR = néo randémico

As variaveis em estudo e os respectivos niveis foram:
* varidvel dependente = desenvolvimento cognitivo, avaliado pelo rendimento
no teste WISC-III.
« variavel independente = tratamento antineoplasico (quimioterapia).
e variaveis intervenientes: idade dos pacientes durante o tratamento, a

estimulacdo da atividade intelectual do paciente.

4.2 PARTICIPANTES

O grupo de casos foi composto de 34 sujeitos entre 6 e 16 anos, portadores de

neoplasia, que tinham quimioterapia no plano de tratamento. O grupo controle foi
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constituido por 30 sujeitos pareados por idade e escola (publica e particular) com os
casos. A amostra foi de conveniéncia e os participantes estavam matriculados em
escolas da rede de ensino.

Os critérios de exclusdo da amostra foram: pacientes submetidos a radioterapia
de SNC; pacientes com tumor de SNC; pacientes em estagio avancado da doenca
(em tratamento paliativo sem possibilidade de remissao da doenca); pacientes que
nao mantinham acompanhamento pedagogico na unidade do HCPA diante do
abandono da escola no mesmo periodo; também nédo foram incluidos pacientes em

recidiva da doenca.

4.3 MATERIAL E INSTRUMENTOS

4.3.1 Entrevista para coleta de dados demograficos da familia, de

desenvolvimento e saude da crianca

Os dados demograficos da familia, do desenvolvimento e saude da crianca
foram obtidos através de uma entrevista e registrados em uma ficha especifica para

cada sujeito. Esta ficha foi adaptada de Bosa ®

e contempla os dados com
informacdes demogréficas da familia como, por exemplo, escolaridade, estado civil e
profissdo dos pais, historico do desenvolvimento e configuracao familiar, assim como
para a investigacdo do estado de saude fisica e informacdes sobre o

desenvolvimento da crianca (Anexo B).

4.3.2 Teste WISC Il (Wechsler Intelligence Scale for Children-Third edition)

Escala validada e adaptada por Nascimento e Figueiredo “°, para o contexto
brasileiro, permite investigar de forma detalhada e sistematica diferente aspectos do
funcionamento cognitivo, sendo sua utilizacdo considerada importante para o

contexto clinico e escolar. O teste investiga duas dimensdes: area verbal e area de
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execucao, que avaliam respectivamente o raciocinio tedrico e o pratico. A populacdo
inclui as idades entre 6 e 16 anos e sua forma de aplicacdo é individual, com
duracdo meédia de 90 minutos. Ao todo, sdo 12 subtestes que investigam funcdes

diferenciadas conforme a Tabela 2 17273,

4.3.3 Planilha de Intercorréncias

Esta planilha foi elaborada especificamente para o estudo, com objetivo de
controlar o maior niumero de variaveis que pudessem estar relacionadas com os
resultados encontrados. Considerando as peculiaridades do tratamento, como o0
namero de internacgdes, o transplante de medula 6ssea ou cirurgia, o uso prolongado
de corticdides e o estresse do tratamento, a planilha foi aplicada nos 3 momentos do

estudo (Anexo C).

4.4 PROCEDIMENTOS DE COLETA DE DADOS

Inicialmente foi realizado um estudo piloto com 10 pacientes com objetivo de
avaliar a sua viabilidade. Foram seguidas todas as etapas definidas para a coleta de
dados propriamente dita, como especificadas a seguir. Houve a colaboracdo de
duas psicologas previamente treinadas. Além disso, no levantamento foram
recrutados dois levantadores cegos.

a) Contatos: os pacientes foram recrutados através do Servigco de Oncologia

do HCPA, depois de duas semanas do diagnostico inicial. Apdés a
apresentacdo dos objetivos da pesquisa, foi fornecido o Termo de
Consentimento Informado (Anexo B). Em seguida foi realizado com a mée
ou responsavel a entrevista e o preenchimento da ficha de dados sécio-
demograficos e o agendamento para aplicagcdo do instrumento. Nas duas
aplicacdes seguintes o contato e o agendamento foram feitos por telefone

com o responsavel.
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b) Administracdo dos instrumentos: o teste foi aplicado nas primeiras semanas
do inicio do tratamento, em uma sala padrdo, dentro do ambulatério da
oncologia pediatrica do HCPA. Houve a colaboracdo de duas psicologas
previamente treinadas no inicio do estudo. Um ano apds a aplicacdo do
instrumento, os pacientes foram reavaliados pelas mesmas pesquisadoras

e novamente apds um ano.

4.4.1 Procedimentos éticos

O formulario do Termo de Consentimento Informado descreveu de modo
sucinto os objetivos e os procedimentos da pesquisa, o qual foi assinado pela mae,
em duas vias, das quais uma permaneceu com O participante e a outra com a
pesquisadora (Anexo A). Ambos os grupos preencheram o termo de Consentimento
Informado. O objetivo desse material esta em preservar 0os principios éticos que
protegem os direitos, a dignidade e o bem-estar dos participantes da pesquisa. .

Conforme a literatura, os pesquisadores devem comunicar alguns elementos
bésicos de informacdo para que o consentimento seja razoavelmente explicado:
explicacéo correta dos procedimentos a serem seguidos e seus objetivos; descricédo
dos possiveis riscos e desconfortos esperados; informacdo sobre procedimentos
alternativos apropriados, que possam ser desvantajosos para o participante;
oferecimento para responder a qualquer duvida com relagdo aos procedimentos;
instrucdo de que a pessoa € livre para retirar seu consentimento e interromper a
participacdo no projeto a qualguer momento, sem prejuizos para o participante. O
sigilo e a confidencialidade s&o assegurados tanto em relacdo aos dados obtidos

quanto ao anonimato dos participantes %%,

4.5 ANALISE DOS DADOS

Os dados das fichas demograficas foram utilizados para caracterizacdo dos

participantes e analisados através de estatistica descritiva. A comparacao dos dados
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obtidos pelo teste WISC —Ill do momento pré-teste foi feita entre os grupos através
do teste t de Student. Posteriormente os dados dos grupos foram comparados
quanto a sua evolucdo ao longo dos momentos através da ANOVA de medidas
repetidas, que também foi utilizada para averiguar se houve diferenca na evolucao
somente dentre os casos .

Os dados foram analisados no programa SPSS 12.0 e o nivel de significancia

adotado foi de 5%°°.



5 RESULTADOS

O material coletado, assim como o banco de dados com os resultados do
estudo, encontra-se arquivado no banco de dados da Unidade de Oncologia
Pediatrica do HCPA e posteriormente sera destruido, transcorridos cinco anos do
término da pesquisa.

Durante a realizacdo da pesquisa, 0 grupo de casos iniciado com 34
participantes teve uma perda (6bito) do segundo para o terceiro ano, mas nao por
recusa do paciente ou familiar. Os dados obtidos a partir da entrevista de Dados
Demograficos mostraram que o grupo de casos e de controles se mostrou
homogéneo e, quanto a configuracdo, ambos 0s grupos residiam com pai, mée e
irmdos. Apenas um sujeito do grupo de casos nao tinha irmdos. Quanto a
escolaridade dos pais, em sua grande maioria, em ambos 0s grupos tinham 2° grau
completo (70%). Apenas 5 pais (2 do grupo de casos e 3 do grupo controle) tinham
3° grau. No que se referiu a profissao parental, 75% das mées do grupo controle nédo
apresentavam vinculo empregaticio fora e 80% no grupo dos casos. Entre os pais do
grupo controle, 65% eram autbnomos, enquanto que no grupo de casos esse valor
era de 73%. O restante apresentava vinculo empregaticio.

N&o houve relato de registros no histérico familiar de problemas relacionados
ao desenvolvimento emocional geral dos pais, irmaos e outros familiares como
doencas psiquiatricas, comprometimento cognitivo ou problemas emocionais.

Quanto ao histérico gestacional, ndo foram encontrados dados de
comprometimentos que pudessem estar relacionados com déficit cognitivo. Os
relatos maternos mostraram-se uniformes em ambos 0s grupos. As maes do grupo
de casos, ao descreverem o periodo que antecedeu o adoecimento, observaram
estresse e perda do interesse da crianca pela escola e por brincadeiras em 72% das
entrevistas.

Os grupos de caso e controle se mostraram homogéneos na sua
caracterizagdo quanto as variaveis sexo, lateralidade, local da escola e idade. O
grupo controle incluiu 22 sujeitos do sexo masculino (73,3%) e 8 do sexo feminino
(26,7%). O grupo de casos incluiu 19 do sexo masculino (55,9%) e 15 do sexo
feminino (44,1%). Nao houve diferenca significativa na variavel sexo (p= 0,194). A

idade minima de ambos os grupos foi de 6 anos e a maxima até 14 anos, pois ao
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final do estudo os sujeitos poderiam ter 16 anos, considerando a idade permitida
para o uso do teste. A média de idade nos controles foi de 10,6 anos e nos casos,
de 9,59 anos, ndo havendo diferenca estatisticamente significativa.

A lateralidade mostrou-se equiparada entre os grupos. Apenas dois controles
(6,9%) e um sujeito dos casos (3,1%) ndo eram destros. Quanto ao local da escola,
tanto o grupo controle (96%) quanto o grupo de casos (87,1%) frequentavam
escolas do centro da cidade. Além disso, a escola publica prevaleceu nos dois
grupos: apenas 6,9% dos controles e 9,7% dos casos, frequentava escola privada.

Quanto a variavel tipo de neoplasia e sua possivel associacdo com maior ou
menor prejuizo cognitivo, ndo foram encontradas diferencas significativas. A maioria
dos casos (48,5%) incluiu as leucemias, seguidas pelos tumores 0sseos (32,4%),
pelos linfomas (11,1%) e pelos tumores de testiculo (8%).

Outra analise realizada nesse estudo investigou o0 uso de quimioterapia
intratecal e metrotexato nos casos, considerando o que a literatura vem apontando
gue esses pacientes apresentam maior comprometimento cognitivo do que aqueles
que nao fazem quimioterapia intratecal e metrotexato. Nao houve diferencas
significativas entre os casos que confirmassem a hipétese de que 0s sujeitos
submetidos a essas situacdes apresentariam mais perdas em relacdo aos demais,
assim como ndo houve diferenca em relacdo as outras drogas quimioterapicas
citadas neste estudo e que fizeram parte dos protocolos dos sujeitos do estudo.

Os resultados no desempenho no teste foram sumarizados atraves dos Qls
Verbal, de Execucdo e Total e dos indices fatoriais: velocidade de processamento,
compreensao verbal, resisténcia a distracdo e organizacdo perceptual. Foram
realizadas duas analises: entre 0s grupos e intragrupos.

Na Tabela 4 encontram-se 0s Qls de casos e controles nos trés momentos da
avaliacdo resultante da analise entre grupos. Os valores citados sédo da comparacéo
das escalas no periodo basal e o valor do p. Observa-se que 0s escores no
momento 1 sdo similares nos dois grupos ndo havendo diferencas estatisticamente
significativas. Nos dois grupos houve um melhor desempenho na area verbal.

Inicialmente é possivel constatar que os declinios nos resultados somente
ocorreram e foram significativos no grupo de casos. Os controles se mantiveram
estaveis e na maioria das escalas apresentaram um aumento nos escores, 0 que é
esperado no teste, visto que a medida que o sujeito se desenvolve € provavel uma

evolugdo quanto ao seu desempenho cognitivo.
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No QI verbal houve uma queda significativa dos valores nos casos do primeiro
para o segundo ano das avaliagdes (p=0,038) e paralelamente os controles
obtiveram um aumento do primeiro para o segundo e para o terceiro ano (p=0,005).

No QI de execucdo houve uma queda significativa dos escores nos casos
guando comparados aos controles do primeiro para o segundo ano e do primeiro
para o terceiro ano (p=0,000). Os controles apresentaram escores similares nas 3
avaliacdes (p=0,158). O comportamento dos casos no QI total foi semelhante ao QI
de execucdo. A queda foi identificada nos mesmos momentos dos casos (p<,0000),

enquanto os controles também nado apresentaram variagdes (p=0,289).

Tabela 4 - Escores da analise entre os grupos nos trés momentos

Momento 1 Momento 2 Momento 3
Casos Controles  Casos Controles  Casos Controles  p-v alor*
QI verbal 125,5+ 17,0 | 121,8+ 15,3 | 115,3+24,6 | 130,2+ 11,5 | 115,5+11,5 | 131,9 +13,8 <0,001
Ql execugédo 110,8+20,2 | 109,9 #18,7 | 95,4+16,4 |102,7+15,2 |92,0+12,00 |108,0+12,0 0,003
Ql total 120,5+#17,0 |117,5#16,5 | 109,0+18,0 |120,8+14,0 | 104,6+11,2 | 122,6+11,0 <0,001

*pvalor obtido de acordo com a ANOVA de medidas repetidas

Semelhante ao resultado do QI verbal, no indice compreensédo verbal, os
controles apresentaram um aumento significativo do primeiro para o segundo e
terceiro ano (p=0,000). Nos casos houve um declinio significativo em relacdo aos
controles e a diferenca foi do primeiro para o segundo e do primeiro para o terceiro
ano (p=0,001).

No indice organizacdo perceptual os controles apresentaram um aumento
significativo nos escores do primeiro para o segundo e terceiro ano (p=0,006),
enguanto os casos tiveram declinio importante (p=0,000) nos mesmos periodos dos
controles.

Diferente dos resultados anteriores, o grupo de casos néo apresentou diferenca
estatisticamente significativa no indice resisténcia a distracdo (p=0,023), o que néo
ocorreu nos controles, que apresentaram um aumento nesses valores do primeiro
para o terceiro ano (p=0,011).

Quanto a velocidade de processamento, as diferencas entre casos e controles
ocorreram da seguinte forma: o declinio nos casos foi constante, porém significativo

entre o primeiro e terceiro ano (p=0,010); nos controles houve apenas uma
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flutuacdo, demonstrando que os escores permaneceram estaveis (p=0,134). Nos 3

momentos sao apresentados os coeficientes em QIls nas 7 escalas para 0s casos e

controles.

Tabela 5 - Escores dos indices fatoriais da analise entre 0s grupos nos trés momentos

Momento 1 Momento 2 Momento 3
Casos Controles Casos Controles Casos Controles p- alor*
Comp. Verbal 126,5+15,2 116,0+14,4 118,1+16,3 129,0+13,1 113,8+13,1 131,6+12,2 <0,001
Org. Percep. 118+-17,1 105,2+13,8 98,3+22,3 111,049,2 96,0+23,0 116,2+17,4 <0,001
Resist. Dist. 123,8+18,2 119,3+18,5 113,0+18,0 128,0+15,1 125,1+17,2 134,1+21,2 0,010
Vel. Proces. 98,4+30,1 102,0+13,3 88,0+20,2 108,0+11,0 81,2+19,3 99,6+22,8 0,037

pvalo*r obtido de acordo com a ANOVA de medidas repetidas

Os gréficos a segquir ilustram o desempenho dos grupos durante os trés anos

do estudo.
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Figura 1 - Gréficos dos desempenhos dos grupos nas escalas em QIs nos trés momentos

A Tabela 6 apresenta o desempenho dos sujeitos em cada subteste da area

verbal. Através da comparacdo entre grupos foi possivel observar, um declinio

significativo nos casos com excecao do subteste aritmética (p=0,072).

Tabela 6 - Resultados por subtestes - area verbal

MOMENTO 1 MOMENTO 2 MOMENTO3

SUBTESTES CASO CONTROLE CASO CONTROLE CASO CONTROLE | P.VALOR*
Informacé&o 13,6+-3,6 10,5+-2,4 11,7+-4,1 13,0+-3,4 11,0+-3,7 13,4+-4,0 <0,001
Semelhancas 16,1+-2,5 14,5+-3,4 15,1+-2,6 17,0+-1,7 15,6+-2,8 18,1+-1,1 <0,001
Aritmética 12,3+-3,7 11,9+-2,6 14,1+-1,6 14,1+-1,6 13,4+-2,7 14,9+-2,8 0,072
Vocabul&rio 15,0+-2,8 13,3+-2,6 14,2+-3,1 15,1+-2,8 11,7+-3,7 15,5+-3,8 <0,001
Compreenséo 13,2+-3,2 12,1+-3,5 12,0+-3,5 14,7+-3,4 10,6+-3,2 13,6+-3,1 0,001
Digitos 16,5+-3,8 14,4+-4,4 13,0+-4,2 16,7+-3,2 15,1+-4,3 18,6+-1,1 <0,001

*pvalor obtido de acordo com a ANOVA de medidas repetidas
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Em todos os outros o valor de p evidencia um declinio dos casos em relacdo
aos controles durante os trés anos de observacao. A Tabela 7 apresenta os escores
por subtestes na area de execuc¢éo. Os resultados também mostram um declinio dos

casos comparados aos controles no mesmo periodo.

Tabela 7 - Resultados por subtestes —area de execucao

MOMENTO 1 MOMENTO 2 MOMENTO3

SUBTESTES CASO CONTROLE CASO CONTROLE CASO CONTROLE | P.VALOR*
Comp. Fig. 14,5+-3,0 13,1+-3,1 13,3+-3,4 17,3+-1,2 12,6+-3,0 18,4+-0,8 <0,001
Cddigo 8,4+-4,0 7,6+-2,8 5,0+-3,0 7,6+-3,1 4,2+-3,0 6,6+-3,6 0,002
Arranjo Fig. 11,4+-3,0 10,1+-2,4 9,5+-2,5 9,7+-2,1 8,3+-1,8 10,6+-1,9 <0,001
Cubos 12,5+-4,0 10,1+-3,3 9,8+-3,3 9,3+-2,3 9,1+-2,9 10,4+-1,8 <0,001
Armar Objeto 12,5+-3,3 10,2+-3,0 9,4+-2,6 10,4+-2,0 9,1+-1,8 11,4+-3,5 <0,001
Simbolos 13,6+-3,6 13,3+-3,2 11,4+-3,3 16,+-2,3 9,8+-2,8 14,0+-3,3 <0,001

Vale ressaltar na andlise dos dados que, quando houve diferengca entre os
grupos e intragrupos, as significancias nos casos sempre estavam relacionadas as
perdas de um momento para outro, ao passo que nos controles as altera¢des diziam
respeito ao aumento dos escores. Somente no indice resisténcia a distragdo foi
possivel encontrar uma recuperacdo do declinio dos casos em relagcdo aos
controles. As perdas gerais dos casos aconteceram em sua maioria do primeiro para
0 segundo ano, com excec¢do da velocidade de processamento, cujo prejuizo

necessita de um periodo de observacéo mais prolongada.



6 DISCUSSAO

O presente estudo buscou verificar as possiveis alteracbes no desempenho
cognitivo de 34 criancas e adolescentes submetidas a tratamento antineoplasico,
mais especificamente a quimioterapia, equiparadas com um grupo controle de 30
criancas e adolescentes pareadas por idade. A literatura aponta para 0s prejuizos ja
verificados nos pacientes que receberam radioterapia no SNC no protocolo de
tratamento e sugere investigar comprometimentos em pacientes que fazem somente
quimioterapia, visto que alguns achados mencionam a possibilidade da influéncia
desta variavel %49,

Os resultados das analises deste estudo permitiram verificar homogeneidade
nas caracteristicas dos dois grupos no momento inicial, demonstrando que se
assemelham na maioria das variaveis estudadas, seja quanto aos aspectos sociais
ou quanto ao desempenho cognitivo. Neste trabalho buscou-se, na formacédo do
grupo de estudo (casos), controlar algumas situacbes como o participante ter o
acompanhamento da mae no tratamento e estar em acompanhamento pedagdgico
mediante afastamento da escola. Tais variaveis segundo a literatura sdo fatores
protetores no desenvolvimento afetivo e cognitivo dos pacientes. Todos o0s
participantes atenderam esses critérios. Em relacdo ao perfil dos grupos, €
interessante verificar que ambos apresentaram um nivel superior, com bom nivel de

0 Essa

inteligéncia cristalizada, que diz respeito ao conhecimento adquirido
observacéo é valida até mesmo para considerar as capacidades inicias dos grupos e
suas perdas, isto é, os participantes se apresentavam em boas condi¢cdes no que se
refere aos recursos iniciais disponiveis cognitivamente.

Deve-se levar em conta que nessa etapa 0s casos j4 se encontravam em
momento de diagndstico e planejamento dos protocolos terapéuticos. Por estarem
submetidos a uma situacdo adversa esperava-se que talvez ocorresse alguma
alteracdo no desempenho do teste em funcdo da ansiedade, isolamento e
apreenséo do paciente pela nova situagdo como a maioria dos achados na literatura
aponta ®8%84%  campbell et al. e Moore 11l ***® mencionam que algumas mudancas
comportamentais no momento inicial do tratamento devem ser consideradas como
fatores que podem interferir no resultado de desempenho do teste. Essa questao

nao foi observada pelo estudo. Nesse sentido a planilha de controle de
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intercorréncias auxiliou no controle de algumas situacdes, pois foi possivel comparar
se houve diferencas significativas no rendimento e desempenho cognitivo entre
pacientes que apresentaram situacfes distintas em seus tratamentos. Nao foram
encontradas diferencas em sujeitos submetidos a TMO, uso prolongado de
corticéides, numero de internagbes e quimioterapicos, o que pode também estar
relacionado ao tamanho da amostra. A literatura aponta que as amostras em geral
Sa0 pequenas porque 0s grupos acabam por ser categorizados por diagnosticos.

De modo geral os resultados mostraram, ndo no momento inicial, mas nos
posteriores, prejuizos no grupo de casos em praticamente todas as areas cognitivas.
Essas quedas nos casos eram esperadas, considerando o que a literatura vem
evidenciando 33363845103

No grupo estudado 80% dos pacientes acompanhados de suas mées eram da
capital do estado e as mesmas apresentavam um grau de escolaridade semelhante,
ou seja, tinham 2° grau completo. Alguns estudos investigaram também a influéncia
da escolaridade materna tanto como fator coadjuvante na recuperacdo de algumas
habilidades quanto durante o tratamento como fonte de estimulo. Os achados
encontrados evidenciam que quanto melhor a qualidade da estimulacdo ambiental
disponivel para a crianca, melhor seu desempenho cognitivo *°. Assim o nivel de
escolaridade materna medida em anos apresentou associagdo positiva com a
qualidade da estimulacdo ambiental recebida pela crianca. A escolaridade materna
acima de cinco anos mostrou associacdo positiva com a melhor organizacdo do
ambiente fisico e temporal. Além disso, a maior oportunidade de variagdo na
estimulacdo diaria, com disponibilidade de materiais e jogos apropriados para
criancas e adolescentes, e maior envolvimento emocional e verbal da méde com a
crianca também séo fatores associados beneficamente. Os estudos vém apontando
a escolaridade materna como fator de prote¢céo para o desenvolvimento saudavel de
pacientes infanto-juvenis tanto global quanto especifico como, por exemplo, na
extensdo do vocabulario e nos escores de inteligéncia ®"%49%.

Os dados encontrados sugerem que as alteracdes observadas na capacidade
intelectual dos pacientes podem estar diretamente associadas ao tratamento
antineoplasico®. Quando considerados as trés avaliagcbes, os prejuizos foram
observados nos momentos posteriores, pois as diferencas ocorreram do primeiro
para 0 segundo momento e do primeiro para o terceiro momento. Os achados
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citados por Moore Il *®, Butler e Mulhern corroboram com os resultados da
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pesquisa, uma vez que 0S autores mostram prejuizos encontrados durante um
periodo de 5 anos apoés inicio do tratamento antineoplasico. Outro aspecto a ser
salientado € a discrepancia entre os escores do QI Verbal e de Execucéo desde o
inicio do estudo. Esse dado é relevante considerando a comparacao durante os trés
anos e a constatacdo do quanto o prejuizo pode ser importante nessa populacdo
atipica de criancas e adolescentes com neoplasia.

Partindo inicialmente para uma analise qualitativa a descricdo dos escores em
QI do WISC-IIl neste estudo mostra que nenhum dos grupos apresentou valores
denominados inferiores. Ambos 0s grupos mantiveram seus escores no QI Verbal,
classificados em superior e médio superior. O QI de Execu¢do manteve 0S grupos
na classificacdo meédia do teste, somente no momento um os casos obtiveram médio
superior. Em relacdo ao QI Total, os casos iniciaram com QI superior e
posteriormente se mantiveram com QI meédio, enquanto que os controles iniciaram
com QI médio superior e terminaram o estudo com QI superior. De qualquer forma o
objetivo dessa observacdo para a analise qualitativa € mostrar o bom nivel
intelectual do grupo mesmo tendo perdas, pois, apesar das quedas, 0s casos se
encontram com valores compativeis com a funcdo cognitiva da populacdo infanto-
juvenil em periodo escolar.

O QI Verbal avalia a compreensao verbal e proporciona informacdes sobre o
processamento da linguagem, do raciocinio, da atencdo, da aprendizagem verbal e
da memdéria. Enfatiza a inteligéncia auditiva e oral, avaliando a facilidade de
expressdo verbal e percepcdo de diferencas sutis diante de conceitos verbais. O
desempenho da area verbal estd relacionado ao que a literatura denomina de

inteligéncia cristalizada **"°

, que € responsavel pelo desempenho cultural e
académico do individuo . O grupo de casos apresentou uma queda de 10 pontos
do primeiro para o segundo ano se mantendo posteriormente sem recuperacéo,
enquanto que nos controles houve um aumento do primeiro para o segundo ano,
gue se manteve do segundo para o terceiro ano. Com esse resultado € possivel
inferir que a perda nesse escore deve ser ressaltada, principalmente considerando
sua relevancia para o desenvolvimento dos aspectos cognitivos. A area verbal é
extremamente importante para individuos em formacdo e seu comprometimento
implica em transtornos futuros para adquirir e construir o conhecimento %% Os
prejuizos evidenciados neste estudo vém corroborar com o que a literatura aponta

como uma das &reas de comprometimento encontradas nessa populacdo®® 2,
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Alguns aspectos que exemplificam essas perdas serdo mencionados neste capitulo.
Nas reavaliacdes foi notodria a dificuldade de alguns participantes do grupo de casos
em conseguir explicar verbalmente conceitos e definicbes em itens que
anteriormente tinham obtido éxito.

O QI de execucéo se refere a medida da organizacdo perceptual e avalia o
processamento visual, capacidade de planejamento, aprendizagem nao-verbal e
habilidades para pensar e manipular estimulos visuais com rapidez de velocidade. A
escala de execucdo enfatiza a habilidade visomotora, exigindo rapidez no
desempenho da tarefa. O QI de execucdo mede o que a literatura denomina de
inteligéncia fluida, ou seja, diz respeito aos aspectos relacionados a genética e
hereditariedade do sujeito *®’’. Nessa habilidade a queda ocorreu nos casos do
primeiro para o segundo ano e continuou em decréscimo no terceiro ano, como pode
ser verificado na Tabela 4. Embora o maior prejuizo tenha sido na area verbal, o
comprometimento no QI de execucdo deve ser considerado. As dificuldades
observadas referiram-se ao tempo de execucao das tarefas, enquanto que nos
subtestes verbais foi de expressao oral.

Da mesma forma que no QI verbal, no QI total a perda foi de 10 pontos nos
casos, permanecendo em queda no terceiro momento da avaliacdo. QI total &
considerado como a melhor medida da habilidade cognitiva produzida no WISC-III,
sendo uma das medidas integradas do funcionamento intelectual geral **"°. O
rebaixamento na capacidade cognitiva geral era esperado, uma vez que esta
dimenséo é resultado do desempenho do sujeito nas éreas verbal e de execucao, as
guais se mostraram defasadas.

Como houve um aumento nos escores do grupo controle, pode-se relacionar
esse fator a capacidade do individuo em obter novas aquisi¢des, levando em conta
que este grupo nao sofreu alteragbes em suas rotinas, nem perdas que
contribuissem para tanto. Outra hipétese poderia estar associada ao conhecimento
que o sujeito tem do teste, pois a experiéncia com as tarefas pode alterar o
desempenho do sujeito aumentando seus escores. De qualquer forma o que é
interessante observar é que todas as mudancas para o grupo de casos envolvem
perdas nas habilidades cognitivas, enquanto que no grupo controle observamos
novas aquisicdes. Nesse sentido talvez possamos pensar que enguanto 0 grupo
controle, através da permanéncia em suas atividades, obteve uma evolucéo

esperada para sua faixa etaria; o grupo de casos, além de ter as perdas de rotina e



55

de referéncia escolar, ndo permaneceu estatico como talvez fosse esperado nesse
estudo e como alguns achados encontrados na literatura apontam: as perdas
ocorreram gradativamente e de modo constante.

Por outro lado as quedas gerais no grupo de casos, do primeiro para o
segundo ano, podem estar relacionadas as perdas gerais nas capacidades do
sujeito, ao impacto do diagnéstico, as mudancas de rotina e ao proprio tratamento.
Mesmo que nesse periodo o paciente esteja sob acompanhamento pedagdgico, 0s
procedimentos, a privacdo de sono, a perda de interesse por brincadeiras e
atividades ladicas e o isolamento podem contribuir para essas quedas importantes
do primeiro para o segundo ano, visto que depois a queda se mantém,
principalmente durante as duas reavaliagbes. Muitos dos trabalhos encontrados
apontam gue essas criancas apresentam déficits cognitivos e dificuldades escolares
em decorréncia dos efeitos adversos da quimioterapia %3718,

Além das escalas de QI, o teste oportuniza quatro indices fatoriais subjacentes
que proporcionam informacdes adicionais, refletindo diferentes aspectos da
habilidade cognitiva . De acordo com Wechsler **, como envolvem mais de um
subteste, a interpretacdo dos escores fatoriais € mais fidedigna que a interpretacéo
individual dos subtestes e oferece importantes informacdes de interesse clinico e
educacional. Entretanto outros autores também apontam a validade dos escores
fatoriais como prognéstico do rendimento académico ®*’°"*"*" Segundo Kaufman
0 os fatores s&o dimensées mais puras das habilidades que as escalas verbal e de
execucdo. O desempenho na compreensdo verbal, assim como na organizagao
perceptual, apresentou declinio maior do primeiro para o segundo ano. A
estabilidade dos escores em compreensao verbal no Udltimo ano pode estar
associada ao fato de que nessa medida ndo estdo envolvidas as provas de
aritmética e de digitos que avaliam atencao.

Alguns estudos referidos na literatura mostram que a atencdo € uma das
habilidades mais prejudicadas entre pacientes infanto-juvenis submetidos a
qguimioterapia, enquanto outros ndo evidenciam essas perdas, provavelmente por
usarem metodologias diferentes. Na resisténcia a distracdo a queda ocorreu do
primeiro para o segundo ano nos casos, mas houve uma recuperagéo no terceiro
ano. Este indice esta dentro do dominio verbal e depende de memoria auditiva e
processamento sequencial. Este fator apresenta grande correlacdo com habilidade

matematica e, além de atencdo, avalia concentragdo e memdria imediata. A queda
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brusca no primeiro ano pode estar associada com as mudangas nas rotinas de vida
gue geram ansiedade nos pacientes nesse periodo e podem alterar a capacidade de
atencdo. No 2° ano os pacientes retornam as suas rotinas anteriores ao tratamento e
parecem recuperar o foco da atencéo.

A velocidade de processamento € uma habilidade que parece menos refrataria
aos prejuizos, ou seja, os subtestes cddigo e procurar simbolos, que formam o fator
velocidade de processamento, sdo provas que envolvem pressdo de tempo. Este
indice fatorial reflete a velocidade psicomotora e velocidade mental para resolver
problemas nao-verbais, avaliando também a capacidade de planejar, organizar e
desenvolver estratégias. Os casos mostraram queda constante nesse indice, o que
pode estar associado a comprometimentos também na area psicomotora. O prejuizo
nessa habilidade ndo foi observado somente nos escores, mas também no
comportamento dos sujeitos que se mostraram mais lentos e cansados ao resolver
0s subtestes na segunda e terceira reavaliagao.

A aplicacdo do instrumento € sugerida na literatura para uso integral, ou seja,
todos os subtestes devem ser valorizados do ponto de vista de avaliacdo. Ao
contrario da analise item a item, onde a apreciagcdo qualitativa podera ser de grande
importancia, a observagcdo do perfil constituido pelas pontuacdes ponderadas de
cada subescala e de cada subteste comporta uma explicagdo de natureza
quantitativa. Os desempenhos da crian¢ca em cada subteste sdo ao mesmo tempo
diretamente comparados com os resultados nos restantes subtestes e com os do
seu grupo etario, colocando assim em evidéncia areas fortes e fracas. O
reagrupamento de alguns subtestes no interior de cada subescala pode também
revelar aspectos importantes para a explicacdo do funcionamento cognitivo da
crianca e do adolescente. Neste estudo os resultados dos subtestes apresentaram
perdas durante o periodo. Com exce¢do do subteste aritmética, os casos, quando
comparados entre si e com 0 grupo controle, apresentaram queda nos escores
ponderados &

Em relacdo a area verbal o subteste informacdo mede o nivel dos
conhecimentos adquiridos a partir da educagdo na escola e na familia e permite
verificar a organizagao temporal. O subteste semelhancas examina a capacidade de
estabelecer relacdes logicas e a formacdo de conceitos verbais ou de categorias;
avalia a capacidade de sintese e de integracdo de conhecimentos. O vocabulario

mede a competéncia linguistica e, sobretudo, a facilidade de elaborac¢ao do discurso,
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enquanto que a compreensdao examina a capacidade do sujeito de exprimir suas
experiéncias, apelando ao conhecimento de regras de relacionamento social. Nos
digitos € possivel avaliar o processamento verbal auditivo; o subteste é sensivel a
capacidade de escuta e as flutuacdes da atencédo 8. Considerando os resultados
deste estudo constata-se que as perdas nos escores ponderados destes subtestes
séo significativas e comprometem areas importantes do desenvolvimento cognitivo
especificamente, visto que de modo global interferem em competéncias que
constroem o conhecimento e a formacdo do sujeito. O subteste aritmética, que
avalia a capacidade de célculo mental e a compreenséo de enunciados verbais, foi o
Unico da area verbal a ndo apresentar diferenca estatisticamente significativa, o que
pode ser entendido provavelmente em funcdo do tamanho pequeno da amostra e
considerando as quedas de todos os outros resultados 2.

Na area de execucao as quedas também ocorreram e em todos 0s subtestes.
O completar figuras avalia a memdria visual e 0 senso pratico do sujeito. No cédigo
€ possivel medir a capacidade de aprendizagem mecanica, enquanto que nos cubos
sdo examinadas as capacidades de organizacdo e processamento Viso-
espacial/ndo-verbal. No arranjo de figuras avalia-se a capacidade de analise
perceptiva, bem como uma integracdo do conjunto das informacdes disponiveis. O
subteste armar objetos fornece subsidios para avaliar a capacidade de organizar um
todo a partir de elementos separados, ao passo que 0 procurar simbolos
proporciona dados relevantes quanto & capacidade de discriminacédo perceptiva ®.
Todos esses subtestes apresentaram perdas no decorrer do estudo para 0s casos, 0
gue mostra que areas especificas estdo comprometidas. Os prejuizos podem ser
agudos, isto é, durante o tratamento os pacientes podem estar mais suscetiveis do
que apos término do tratamento, como apontam alguns estudos encontrados, que
mencionam uma recuperacao significativa em parte ou totalmente dessas
habilidades %4578

Neste estudo nado foram encontradas diferencas significativas entre os
pacientes submetidos a quimioterapia intratecal e aqueles que fizeram somente
quimioterapia E.V. E possivel que o tamanho reduzido da amostra ndo tenha
permitido identificar alguma diferenca. Como citado e investigado na literatura,
pacientes que fazem uso de quimioterapia intratecal podem apresentar perdas
cognitivas importantes, quando comparados a sujeitos que fazem quimioterapia

endovenosa ou que ndo s&o submetidos a tratamento **°"%2. A maioria dos achados
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investigados a esse respeito evidencia que o0s sujeitos tinham uma performance
significativamente mais pobre nos testes de atencdo e memoria. Por outro lado,

Jansan et al.®?

ao investigarem criangas e adolescentes que receberam somente
quimioterapia, quando comparadas a um grupo controle, ndo encontraram efeitos na
funcdo neurocognitiva que configurassem uma perda na situacdo apds a
enfermidade.

Nesse contexto ainda o que tem sido apontado pela literatura € que, se por um
lado o aumento da sobrevida tem aumentado em criancas e adolescentes

7z

portadores de neoplasia, por outro o questionamento é se a cura biolégica com

7

terapias “standard” é acompanhada pela preservacado do desenvolvimento mental e
uma boa qualidade de vida >"9%108:109,

Mediante a idéia de que a maioria dos resultados encontrados, e que
corroboram com este estudo, mostram prejuizo em pacientes submetidos somente a
guimioterapia, entdo cabe propor estratégias educacionais que possam auxiliar nas
perdas das habilidades com os tratamentos antineoplasicos. E possivel, como em
outros paises, que, ao constatar esses prejuizos, seja possivel propor programas de
reinsercao tanto escolar quanto académico a partir da identificacdo das areas mais
comprometidas 102,104,107,109,110.

Existem poucos dados na literatura de estudos comparativos em relacdo a
habilidades e desempenho intelectual entre criancas e adolescentes com cancer,
com acompanhamento pedagogico e sem o acompanhamento. Os estudos, que tém
focalizado esta tematica nos Ultimos 5 anos, apontam para a necessidade de que as
criancas e adolescentes com cancer tenham um acompanhamento escolar naqueles
periodos em que estdo afastadas das escolas regulares e chamam a atencdo para
que profissionais se conscientizem sobre a existéncia do problema %.

De qualquer forma para oncologistas, neurologistas e psicélogos a atencao
deve estar voltada para intervengcbes que devem diminuir as sequelas cognitivas
associadas com sobrevida®. Entretanto, quando ocorre alguma intervencao
pedagogica visando a estimulacdo das habilidades cognitivas, estas geralmente
ocorrem apos e ndo concomitante ao tratamento quimioterapico, isto €, em um ponto
onde o dano cognitivo j& aconteceu. Intervencdes profilaticas instituidas durante ou
imediatamente apos a administracao terapéutica, com intuito de minimizar os efeitos
associados com a terapia neurotoxica, sdo fundamentais. E importante salientar que

nem todas as criancas e adolescentes tratados sofrem do mesmo grau de
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morbidade neurocognitiva, pois alguns sujeitos permanecem intactos, enquanto
outros sofrem declinios. E preciso identificar precocemente nos tratamentos
antineoplasicos aqueles pacientes que apresentam maior risco para declinios
maiores, ou seja, modificacbes nesses tratamentos podem ser cogitadas ou

intervencdes profilaticas podem ser iniciadas *°.



7 CONSIDERACOES FINAIS

Os avancos no tratamento de criancas e adolescentes com cancer tém
influenciado a histéria da maioria das neoplasias infantis, aumentando a sobrevida e
melhorando os indices de cura, porém os efeitos colaterais do tratamento implicam
em inameros transtornos. Isso é resultado das terapias oferecidas que
frequentemente incluem cirurgia, quimioterapia e radiacdo. As quimioterapias em
especial atualmente incluem um maior nimero de drogas em doses maiores e por
um periodo maior de tempo do que ha 10 anos. Além disso, as frequentes
internacdes hospitalares acarretam efeitos colaterais imediatos e tardios, que limitam
a socializacao da crianca e do adolescente e causam seu afastamento do ambiente
escolar. Com isso a literatura tem questionado a qualidade de vida desses pacientes
e buscado mensurar os prejuizos gerados pelos tratamentos antineoplasicos. Os
achados também fazem mencdo quanto ao uso de quimioterapia intratecal e
metrotexate, relacionados na literatura com prejuizos cognitivos.

O objetivo do estudo foi investigar os ganhos e/ou perdas cognitivas de
pacientes infanto-juvenis submetidos a quimioterapia durante um periodo de trés
anos. A avaliacdo foi feita com base no teste de inteligéncia WISC-III e utilizou-se
um grupo controle para as analises comparativas. Neste estudo foi encontrada
relacdo entre prejuizo cognitivo e tratamento antineoplasico em pacientes com
diferentes neoplasias: leucemias, tumores 0sseos, linfomas e tumores soélidos. Os
efeitos dos tratamentos toxicos parecem realmente exercer influéncia na habilidade
cognitiva e se manifestam durante e ap0s o tratamento. Déficits nesses dominios
tém implicacdes além da escola, incluem um prejuizo na funcdo ocupacional, social
de relacionamentos, regulacao de emocdes, habilidades gerais e qualidade de vida.

A Sociedade Internacional de Oncologia Pediatrica (SIOP) tem defendido e
implementado, com resultados muito promissores, 0s programas de reinsercao
escolar em criancas e adolescentes com cancer. Esses programas ja sdo uma
realidade nos paises da Europa, nos Estados Unidos e no Canada, sendo
considerados essenciais no processo do cuidado em oncologia pediatrica. No Brasil
SA0 escassos 0S servicos que mantém o acompanhamento cognitivo durante o
tratamento, bem como sado inexistentes estudos que mostrem o processo de

reinsercédo escolar e académica ap6s o tratamento ®°. A literatura reconhece os
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beneficios da vivéncia escolar para criancas com cancer 829398101102 " Entretanto
essa atividade encontra barreiras importantes de ordem pratica, que estédo
relacionadas ao proprio tratamento antineoplasico e seus efeitos colaterais, ao
despreparo da equipe escolar para o acolhimento de seu aluno com cancer durante
o tratamento e no seu retorno, a rejei¢do, a desinformacao dos demais alunos com a
doenca e a falta de comunicagéo entre hospitais e escolas. Uma forma de lidar com
essa questdo € a possibilidade de criar meios de comunicacdo entre equipes, para
orientar e reinserir esses sujeitos em suas rotinas anteriores, com 0 menor prejuizo
possivel 192,

No Brasil ndo ha uma ampla literatura de estudos longitudinais sobre
habilidades de desempenho intelectual no diagndstico, durante e apés tratamento
quimioterapico de criancas e adolescentes. O presente estudo encontrou perdas no
desempenho cognitivo desta populacdo. Assim, sugere-se observar as areas de
comprometimento e utiliza-las para propor estratégias terapéuticas no
acompanhamento desses pacientes. Uma equipe multidisciplinar deve estar
envolvida no atendimento global do paciente, atendendo ao aspecto biopsicossocial.
Estas informag¢Bes visam diminuir ou minimizar os prejuizos encontrados nas
habilidades cognitivas, auxiliando os programas educacionais a estarem aptos para
reinserir essa populagédo no ambiente escolar e académico.

Se a medicina tem proposto um aumento na sobrevida desses pacientes, 0
guestionamento quanto a qualidade de vida que vem sendo proposto pelas
pesquisas nessa area € importante e necessario. Criancas e adolescentes
submetidos a tratamento antineoplasico realmente apresentam comprometimentos
em alguns aspectos das suas capacidades cognitivas. O significado dos estudos
nesse contexto esta em identificar as areas de comprometimento e proporcionar
condutas e propostas que minimizem esses prejuizos e aumentem a qualidade de
vida dessa populacao.

O estudo apresentou algumas limitagGes, tais como o tamanho reduzido da
amostra, que ndo permitiu a generalizacdo dos dados, assim como a diversidade
dos diagndsticos impossibilitou andlises que avaliassem o impacto do tratamento em
cada uma das patologias. Estudos posteriores sdo sugeridos com amostras maiores
para generalizar estes dados na populacdo brasileira e estabelecer parametros

brasileiros de saude publica.
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ANEXOS



ANEXO A - CONSENTIMENTO INFORMADO

Estamos realizando um estudo com a finalidade de compreender os aspectos
envolvidos no desenvolvimento cognitivo em criancas e adolescentes com cancer
submetidas a tratamentos antineoplasicos. Para tanto, sera utilizado um instrumento
de uma escala de inteligéncia, composto de varios subtestes a fim de avaliar essa
guestao.

O instrumento é composto de material escrito, que solicita o participante a
responder alguns questionamentos que dizem respeito a acontecimentos do dia a
dia. Além disso, uma outra parte do material € composta de jogos pedagdgicos nos
quais o participante utilizara seus conhecimentos para resolucdo do que for exposto.

Pelo presente Consentimento, declaro que fui informado de forma clara e
detalhada dos objetivos e justificativa do trabalho.

Fui igualmente informado:

eda garantia de receber resposta a qualquer duvida acerca dos
procedimentos e outros assuntos relacionados com a pesquisa,

* da liberdade de retirar meu consentimento, a qualguer momento, e deixar de
participar do estudo sem que isto possa causar prejuizos no tratamento do
paciente e atendimento do seu responsavel,

*«do conteudo das entrevistas ser de uso somente dos pesquisadores
responsaveis pois 0 mesmo tem como objetivo identificar os critérios de
incluséo dos participantes no presente estudo;

» da seguranca de que ndo serei identificado e que se mantera o carater
confidencial das informagbes registradas relacionadas com minha
privacidade;

* 0s formularios preenchidos por mim serdo arquivados junto ao banco de
dados da pesquisadora responsavel da UFRGS e incinerados, apés o
periodo de 5 anos.

Os pesquisadores responsaveis por este projeto sdo Francesca Osorio Di
Napoli e Algemir Brunetto, que podem ser contatados através dos telefones:
30267456 e 91164295.
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Tendo este documento sido revisado e aprovado pelo Comité de Etica desta

Instituicdo em ----- f=mmmef-mm- Data: ------ f-=maef-menen

Nome e assinatura do VOIUNTAIIO: =-------====mmmmmmmm oo oo

Nome e assinatura do reSPONSAVel:----=-=-mmmmmmmm oo

(A assinatura do menor somente sera valida mediante da assinatura do responsavel)

Assinatura dos pesquisadores reSPONSAVEIS: ------=-===mmmmmm oo oo



ANEXO B - ENTREVISTA

Data da entrevista:

Entrevistador:

Nome do informante e grau de parentesco com o participante:
Inicio da Entrevista:

Término da Entrevista:

| - DADOS DE IDENTIFICAQAO

Nome da crianca:

Idade (meses):

Data de nascimento:

Sexo:M () F ()

Cor:

Religido:

Naturalidade:

Escolaridade:

Escola (idade que comecou a frequentar e periodo de interrupcdo durante a
doenca):

Endereco (com CEP) e telefone da residéncia (ou outro para recados):
Diagnastico:

Periodo do tratamento:

Inicio:

Término:

Il - GENOGRAMA FAMILIAR
* Nome dos pais e filhos (por ordem de nascimento), idade, data de nascimento,
estado civil:
* Quem vive com a crianca:
e Escolaridade dos pais:
Pai: () fundamental — 1% a 8% série () médio -1* a 3% série () superior
() completo () incompleto
Mae: () fundamental — 1* a 8% série () médio — 1% a 3% série () superior

() completo () incompleto
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* Profissao dos pais (ocupacéao atual, empregado/desempregado):
» Jornada de trabalho dos pais:
Pai: () meio turno () integral M&e: () meio turno () integral

e Quem atende a crian¢ca em casa:

IV — BACKGROUND FAMILIAR

* Registrar se ha histéria de problemas de desenvolvimento nos pais, irmaos e
outros familiares (desenvolvimento fisico ou mental, problemas emocionais,
problemas de aprendizagem na escola — leitura/escrita) e se houve necessidade de
tratamento; investigar a presenca de esquizofrenia, depressdo, transtornos
obsessivo-compulsivos ou epilepsia em familiares;

« Cirurgias e hospitalizacbes dos pais ou irmaos.

V — DADOS DA GESTAGAO AO POS-PARTO
» Gestacao
-Como foi a gravidez (ocorréncias sobre a descoberta como se encontrava
emocionalmente na época, durante a gravidez: perdas significativas, mudancas
importantes — emprego, residéncia, etc.)?
- Como estavam suas condi¢des na época da gestagado?
- Apresentou intercorréncias:
() Sim. Quais?
()Néo
* Parto
() Vaginal
() Cesariana
() Sem problemas
()Com problemas
* POs-parto
* O bebé necessitou de oxigénio/incubadeira? () Sim ( )Nao
* O bebé apresentou alguma (s) doenca (s) infecciosa (s)? () Sim ( )Nao

* A mae apresentou quadro de depressao materna? () Sim ( )Nao
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VI - DESENVOLVIMENTO DA CRIANCA
- Peso ao nascer: kg.
- Apgar:
- Como foram os primeiros dias em casa (reacdo do bebé/sono/amamentacéao, rede
social de apoio materno, pai, familiares, etc.)?
- Quando bebé apresentou algum comprometimento e/ou intercorréncia?
() Sim ()Nao
* Sono
- Quando bebé apresentou dificuldades:
* Linguagem/comunicagao:
- Com que idade foram as primeiras vocaliza¢des (barulhinhos e “conversinhas”)?
- Com que idade foram as primeiras palavras (descrever as palavras)?
- Com que idade foram as primeiras frases (verbo + palavra)?
- Considera que houve algum atraso no aparecimento da fala e/ou desenvolvimento

cognitivo? () Sim ( )N&o

Historia Pregressa até adoecimento:

Periodo do diagnostico (informar aspectos de em que condi¢cdes a crianca se
encontrava neste periodo, sintomas apresentados antes e durante o tratamento,
mudancas de comportamento, relacionamentos e aceitacao do tratamento):

Historia atual (atividades que exerce, rotina, desempenho escolar)



ANEXO C - PLANILHA DE CONTROLE DE INTERCORRENCIAS

Nome:

Idade:

Medicacdes utilizadas:

Quimioterapia Intratecal:

Internacdes:

CTL:

Raditerapia:

Alimentacéo:

Atividades Escolares (se frequentou a escola e de que forma, se recebeu
acompanhamento pedagdgico na escola ou no hospital)
Acompanhantes:

Intercorréncias gerais:

Duragéao do tratamento:

Uso do Catéter:



