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RESUMO

Introducao. Grande parte das pacientes com cancer de mama serdo submetidas a
cirurgia oncolégica. A qualidade de recuperagdo tem sido uma preocupagao frequente
no manejo pos-operatorio dessas pacientes. Para isso, torna-se fundamental o controle
da dor aguda, com o fim de fornecer um conforto a paciente e aprimorar a qualidade da
sua recuperacao. Assim surge pregabalina, que ¢ um analogo estrutural do
neurotransmissor acido gama-aminobutirico (GABA) que se liga a subunidade alfa-2 do
canal de célcio voltagem dependente, bloqueando o desenvolvimento da sensibilizagao
central a dor. Objetivos. O objetivo principal da pesquisa ¢ avaliar o efeito da
pregabalina perioperatoria versus placebo na qualidade de recuperagdo pos-operatoria
em pacientes submetidos a cirurgia oncolégica de mama. Método. Estudo prospectivo,
randomizado, controlado com placebo, duplo cego. Seré realizado no Hospital
Universitario de Jundiai. Oitenta pacientes submetidos a cirurgia oncologica de mama
eletiva com idade entre 20 e 65 anos e estado fisico ASA I ou II, vao ser randomizados
para receber pregabalina (150 mg 1 hora antes da cirurgia) ou placebo. O desfecho
primario sera a avaliagdo da qualidade da recuperagao (questiondrio QoR-15) em 24 ¢
48 horas. Os resultados secundarios incluirdo o consumo de opioides, os escores de dor
poOs-operatoria, incidéncia de nduseas e vomitos e tempo de permanéncia na sala de
recuperagdo pos-anestésica. Apos obtidos os dados sera realizada uma analise descritiva
utilizando estatisticas de tendéncia central e a dispersao de dados quantitativos,
varidveis e freqiiéncias de variaveis qualitativas. Resultado esperado. Espera-se obter
melhores pontuagdes no QoR-15, relacionado a melhor qualidade de recuperagao
anestésica, no grupo pregabalina.

Descritores: Recuperagao da Anestesia, pregabalina, Dor Pos-Operatoria.
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1. INTRODUCAO

O cancer de mama é uma doenca que afeta uma em cada oito mulheres. E uma das
principais causas de morte por cancer na populagao feminina em todas regides do Brasil. !

Embora os processos cirtrgicos sejam a opg¢ao de tratamento mais realizada para o
cancer de mama, ¢ muito dificil para a mulher perder esse 6rgdo , parcial ou totalmente, pois
ela sofrera alteragdes na sua autoimagem. Pelo motivo de que a mama esta associada a valores
de fertilidade, feminidade ¢ sensualidade.?

Assim afim de minimizar essa consternagdo, a preocupagao com os resultados
referentes a qualidade da assisténcia na anestesia toma grande importancia na pratica
perioperatdria no contexto atual. Esse processo de recuperacao ¢ complexo e durante décadas
muitos autores tém estudado esses desfechos e alguns indicadores para a qualidade em
anestesia tém sido desenvolvidos.’

O QoR-15 ¢ um questionario, recentemente desenvolvido, aplicado aos pacientes para
avaliar a qualidade da recuperagdo pos-operatoria. Ele foi elaborado a partir do QoR-40, que
tem sido amplamente utilizado e validado. O QoR-15 apresentou propriedades psicométricas
equivalentes em comparacao com o QoR-40, além de ter sido mais pratico e rapido de usar,
podendo ser uma medida de resultado valiosa em ensaios clinicos perioperatorios e para
avaliar o impacto de mudangas na prestacdo de cuidados de saude para fins de garantia de
qualidade.*

Para isso, torna-se fundamental o controle da dor aguda, com o fim de fornecer um
conforto a paciente e aprimorar a qualidade da sua recuperacao. Além de que, se esse estimulo
doloroso perdura e ndo se tem o controle adequado da dor perioperatoria, aumenta-se a chance
de sua cronificagdo; aspecto essencial a ser lembrado quando se trata de cirurgia para cancer
de mama, na qual aproximadamente 50% dos pacientes apresentardo dor cronica
pOs-operatoria.?

Esses pacientes experimentam, no pos-operatério, uma amalgama de dor; tanto
neuropatica quanto nociceptiva, aquela se inicia por meio de lesao primaria ou disfuncao de
estruturas neurais supersensiveis, enquanto esta se inicia pelo dano ao tecido periférico, que ¢
transmitido por vias do sistema nervoso intactas.

Apesar da dor nociceptiva geralmente responder bem aos opidides, a neuropatica,
distintivamente, ndo. Nesse sentido, a dor ndo nociceptiva ¢ um desafio para os médicos e
pacientes.’

Assim, os gabapentinodides tém surgido como droga promissora na abordagem
multimodal perioperatoria da dor.”

A pregabalina ¢ um analogo estrutural do neurotransmissor GABA
(acido-gama-aminobutirico) embargando o desenvovimento de hiperalgesia e a sensibilizagdo
central ao se ligar a subunidade alfa-2 do canal de calcio voltagem dependente; alterando as
correntes de calcio, reduz e modula a liberacdo de varios neurotransmissores excitatorios
como glutamato, noraepinefrina, substancia P e peptideo relacionado ao gene da calcitonina.
Restituindo os neurdnios superexcitados ao estado normal.’®

Vérios estudos anteriores demostraram que os gabapentindides pré-operatorios
diminuem a dor aguda e o consumo de opioides apds cirurgias oncoldgicas de mama.®*'

Assim, o presente estudo avaliara se o uso da pregabalina melhora a qualidade da
recuperagdo pos-cirurgica, utilizando o Questionario de Qualidade de Recuperagdo (QoR-15),
em pacientes submetidos a cirurgias oncologicas de mama. Além disso, algumas varidveis
como ocorréncia de nauseas e vomitos, uso de analgésicos, dor, tempo de permanéncia na sala
de recuperagao pods-anestésica (SRPA) e de internacao serao avaliadas.



2. OBJETIVOS
2.1 Objetivo geral

O objetivo principal da pesquisa ¢ avaliar o efeito da pregabalina perioperatoria versus
placebo na qualidade de recuperagdo pos-operatdria em pacientes submetidos a cirurgia
oncologica de mama.

2.2 Objetivos especificos

e (Comparar os grupos, quanto:

o A qualidade da recuperagdo no primeiro e segundo dia pos-operatorio, por
meio da aplicagdo do Quality of Recovery Questionnaire (QoR-15),
comparando-os com o questionario respondido uma hora antes da cirurgia.

Ao consumo total de opidide

A incidéncia de nduseas e vomitos

Ao tempo de permanéncia na sala de recuperacao pos-anestésica

A dor pos-operatoria avaliada por meio do emprego de escala numérica verbal

(ENV), a cada 15 minutos durante a permanéncia na SRPA, na enfermaria (4,

8, 12 horas ap0s ato cirurgico), 24 e 48 horas por telefone, pois, em geral os

pacientes ja estardo de alta hospitalar.

o Ao tempo de internagao hospitalar.

o Aos eventos adversos relacionados a administragdo da pregabalina; como
cefaléia, tontura e distirbios visuais.

© © © ©

3. METODO
3.1 Tipo de Estudo

Este estudo € um ensaio clinico prospectivo randomizado duplo-cego.
3.2. Local de Estudo

O estudo sera conduzido no Hospital Universitario da Faculdade de Medicina de
Jundiai, Sdo Paulo.

3.3 Populac¢ao do Estudo

Integrardo 80 pacientes com idades entre 20 e 65 anos e estado fisico ASA I ou II, que
serdo submetidos a cirurgias eletiva oncoldgicas de mama, realizadas no Hospital
Universitario da Faculdade de Medicina de Jundiai (Jundiai-SP).

Termo de consentimento livre esclarecido serd obtido de todos os pacientes antes da
randomizacao.

Serdo considerados critérios para a exclusdo antes da randomizagdo: recusa do
paciente; alteracdo do nivel de consciéncia ou incapacidade de comunicacdo; presenga de
qualquer contraindicacdo ao emprego de algum agente descrito no projeto; historico de
transtorno convulsivo; em uso atual de pregabalina ou gabapentina; presenca de dor cronica
ou em utilizagdo de opioides; indice massa corpdrea (imc) >40 kg/m?; diabetes mellitus
insulino-dependente e insuficiéncia renal (taxa de filtragdo glomerular estimada menor que 60
ml/min/1,73 m?).

Serdo considerados motivos para a exclusdo ap6s a randomizagao:
violacdo do protocolo como, por exemplo, o emprego de agentes nao descritos no protocolo
do estudo e recusa em responder ao questionario (QoR-15) no perioperatorio.



3.4 Coleta de dados

Os pacientes serao divididos em 2 grupos: para receber pregabalina ou placebo. Os
grupos serdo determinados respeitando-se uma sequéncia de nimeros aleatorios gerados por
computador, por um programa especifico para esse fim (www.random.org). Os medicamentos
vao ser fornecidos pela farméacia do hospital, em capsulas idénticas, garantindo o cegamento.
A sequéncia da randomizagdo serd armazenada por um dos pesquisadores participantes da
pesquisa, mantendo-a em sigilo até que os dados sejam encaminhados para andlise estatistica.
Para cada paciente, um envelope opaco sera preparado com uma cépsula, um contendo
pregabalina (150mg) e outro placebo, selados e numerados sequencialmente. O comprimido
sera administrado via oral ao paciente, 1 horas antes do inicio do ato cirurgico. Nenhum
paciente, cirurgido, anestesiologista envolvido no controle da anestesia ou na coleta de dados
terd conhecimento sobre qual grupo serd avaliado em cada procedimento. Porém os
envolvidos receberao treinamentos para aplicacdo dos questionarios e protocolos da pesquisa.

Uma amostra de 35 pacientes por grupo foi estimada para atingir 90% de poder para
detectar uma diferenga de 10 pontos no QoR15.'*!"> Considerando possiveis perdas durante o
estudo, serdo recrutados 80 pacientes. No dia da cirurgia, ap6s a checagem da avaliagao
pré-anestésica e das devidas explicagdes sobre o estudo, o termo de consentimento sera
obtido. Serdo registradas a idade, o sexo, o estado fisico, o IMC e o clearence de creatinina
estimado pela férmula Cockcroft-Gault.

Todos o0s pacientes serdo orientados sobre os métodos de avaliagio da dor
poOs-operatoria e o questionario QoR15. Nao sera realizado nenhuma medicacao
pré-anestésica.

Na sala cirargica, todos pacientes receberdo monitorizagdo bésica padrdo, que inclui
eletrocardiograma, oximetria de pulso, capnografia (PETCO2) e pressao arterial ndo invasiva.
Além disso a anestesia geral estard uniformizada em ambos os grupos, com utilizagdo de
técnicas e medicagdes consagradas atualmente.

Assim a indugdo da anestesia serd realizada com fentanil na dose de 4 pgkg’,
propofol 2,0 mg. kg' e escetamina 0,3mg.kg"'. A intubagdo orotraqueal sera realizada apos
realizagio do bloqueador neuromuscular (rocurénio 0,6 mg. kg™).

A manutencdo da anestesia serd realizada com sevoflurano 1 a 3% em FiO, de 50%
(mistura de O,/Ar). A ventilagdo sera controlada, com o volume corrente e a frequéncia
respiratdria ajustadas para a manutencao da PETCO, entre 30 e 40 mmHg.

Todos os pacientes receberao dexametasona (10 mg) e cetoprofeno (100 mg) no inicio
da cirurgia, dipirona (2000mg) e ondansetrona (4 mg) apds inicio da sutura da pele.

A ferida operatoéria serd infiltrada com anestésico local (ropivacaina 0,75%, 20 mL) ao
final da cirurgia.

O bloqueio neuromuscular sera revertido pela avaliacao do train-of-four (TOF) através
da aceleromiografia (nervo ulnar e musculo adutor do polegar). Com esse fim, sera
administrados atropina (0,01 mg. kg™') e neostigmina (20 a 70 ug.kg") de acordo com o grau
de bloqueio. Apds o despertar, sera realizada a extubagdo e anotado o tempo cirargico.

O desfecho primario serd a qualidade da recuperacao que sera avaliada por meio da
aplicacdo do Quality of Recovery Questionnaire (QoR-15) em trés momentos. 1 hora antes da
cirurgia; e, 24 e 48 horas apds a cirurgia. Adicionalmente, serdo registrados na ficha: idade,
altura, peso, classificacdo do estado fisico ASA, duragdo e tipo da cirurgia, clearence de
creatinina estimado, consumo total de opidide, ocorréncia de dor pds-operatoria e sua
intensidade, incidéncia de nauseas e vomitos, o tempo de permanéncia na sala de recuperagdo
pos-anestésica, volume total de liquidos intravenoso infundido e tempo de internagdo
hospitalar.

A dor sera avaliada na SRPA a cada 15 minutos por meio do emprego de escala
numérica verbal (ENV), em repouso e apds movimento, de 0 a 10, na qual o zero significa
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auséncia de dor e 10 a dor forte. Para avaliar a dor em movimento sera solicitado ao paciente
que realize a abdugdo do braco em 90° do mesmo lado da cirurgia. Apos a alta da sala de
recuperagdo (pontuacdo segundo escala de Aldrete > 9), continuara a ser avaliado a dor na
enfermaria (4, 8, 12, 24 e 48 horas ap0s a cirurgia) receberao cetoprofeno 100 mg a cada 12
horas e dipirona 500 mg por via oral a cada 6 horas. Morfina 1 a 2 mg por via venosa sera
administrada a cada 5 minutos para a obtencao do escore abaixo de 4 (1 mg para dor <7 e
2mg para dor > 7) na sala de recuperacdo da anestesia ou na enfermaria. Sera registrado a
ocorréncia de nauseas e vOmitos, assim como o numero de episodios de vOmitos, serao
tratados com dimenidrato 30 mg por via venosa, € posteriormente se necessario,
metoclopramida 10mg.

A maioria dos pacientes serdo submetidos a cirurgia em regime ambulatorial, com
alta em menos de 24horas.

Assim, apés a alta hospitalar, o seguimento em 24 e 48 horas pos-operatoria sera
feito por telefone, registrados a pontuacao do QoR-15 e a dor.

As avaliagdes serdo realizadas por um médico do estudo que ndo conhecerd a
atribuicao do grupo do paciente.

3.4.1. Questionario QoR-15

Os questionarios (QoR-15) deverdo ser aplicados por um avaliador cego na alocacao
do grupo de estudo, serdo realizados trés vezes para cada paciente: 1 hora antes do ato
cirrgico; e, 24 e 48 horas do pds-operatdrio. Apos a explicagdo sobre o preenchimento, o
questionario sera respondido pelo paciente com o entrevistador ao seu lado para esclarecer
possiveis duvidas.

O QoR-15 ¢ uma versdo curta do QoR-40 ¢ teve sua adaptagdo transcultural para o
portugués de acordo com as diretrizes disponiveis’. Possui 15 questdes que avaliam a
qualidade relatada pelo paciente da recuperagao pos-operatoria, ele ¢ dividido em 2 partes: A
e B. Na parte A, os questionamentos indicam aspectos positivos, usando uma escala de
classificagdo numérica de 11 pontos: podendo variar de 0 (em nenhum momento) a 10 (o
tempo todo). Na parte B, ocorre o inverso.

Assim, na parte B, "em nenhum momento" ¢ representado por 10, "o tempo todo" é
representado por 0 e assim por diante.

A pontuagdo total possivel para o QoR-15 varia de 0 (recupera¢dao ruim) a 150
pontos (excelente recuperacao).

3.5 Analise dos Dados

Apo6s coletados os dados, a distribuicdo dos resultados serd avaliada pelo teste de
Kolmogorov-Smirnov, para testar se as hipoteses apresentardo distribui¢do normal. Caso
ocorra distribui¢do normal dos dados, estes serdo apresentados como média (DP-desvio
padrao) e avaliados pelo teste t de Student. Os dados sem distribuicdo normal e ordinais serao
reportados como mediana (IRQ-intervalo interquartil) e avaliados através do teste de
Mann-Whitney. As varidveis categdricas serdo apresentadas como porcentagens e avaliadas
com teste de Fisher. A correlagdo entre o consumo de opioides e a recuperagdo pos-operatoria
global (avaliada através do QoR-15) serd realizada pelo coeficiente de Spearman. O critério
para a rejeicdo da hipotese nula serd um valor p<0,05 para o resultado primario (comparagao
do QoR-15 entre os grupos). Para os resultados secundarios, também sera utilizado um valor
de p<0,05. Serd considerado um poder de teste de 90%. A andlise estatistica serd realizada



utilizando o software R Project for Statistical Computing, versao 3.3.1 (Copyright (C) 1989,
1991 Free Software Foundation, Inc.).

3.6 Consideracdes Eticas

Este ensaio clinico prospectivo, duplamente encoberto serd realizado em obediéncia as
diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres humanos presentes na
resolucdo n°® 466, de 12 de dezembro de 2012 do Conselho Nacional de Satde, do Ministério
da Saude.

Sera realizado no Hospital Universitdrio de Jundiai (Apéndice 7.1) mediante
aprovacgdo do Comité de Etica em pesquisa (CAAE: 60819922.0.0000.5412) da Faculdade de
Medicina de Jundiai (Apéndice 7.2), registrado no site de registro brasileiro de ensaios
clinicos (REBEC) e todos os pacientes serdao orientados a assinar o Termo de Consentimento
Informado caso concordem em participar da pesquisa (Apéndice 7.3).

E importante salientar que a boa qualidade da anestesia e a controle da dor
pos-operatoria serdo garantidos, independentes dos grupos randomizados.

Ha riscos minimos nessa pesquisa, por exemplo: quando for perguntado, durante a
avaliagdo perioperatoria, se o paciente precisa de medicacdes para dor, sobre ansiedade e
sentimentos, poderd lhe causar algum constrangimento ou desconforto, deste modo, para
diminuir esse risco de exposi¢do, a entrevista sera totalmente reservada dentro das
dependéncias do hospital e garantindo liberdade para nao responder questdes constrangedoras.
Somando-se a isso, existe o risco inerente a participacdo nesta pesquisa € a quebra de
privacidade do participante. Para evitar/minimizar este risco, serd compromisso a manutengao
do sigilo do paciente, se criara um cddigo numérico que serd utilizado em todos os meios de
divulgacdo dos resultados da pesquisa, bem como nos arquivos que serdo mantidos até o fim
deste protocolo de pesquisa, mesmo que os resultados possam ser publicados em revistas ou
apresentados em congressos.

Como as cirurgias serdo realizadas em regime ambulatorial, apds a alta hospitalar, o
seguimento em 24 e 48 horas pds-operatdria sera feito por telefone, registrados a pontuacao
do QoR-15 e a dor. Assim realizaremos a coleta do contato telefonico do paciente, porém o
pesquisador ira retirar a informagao do numero de telefone da “ficha complementar”, apos a
coleta de dados e antes da digitagdo do banco de dados. Mantendo a privacidade do
participante.

Também existem riscos moderados, relacionados aos efeitos adversos proprios da
pregabalina. Como todo medicamento, pode causar efeitos indesejaveis, como reagdes
alérgicas ao composto. Assim, ndo sera utilizada em qualquer paciente com hipersensibilidade
conhecida a qualquer componente da formula. Outros efeitos seriam: cefaleia, aumento do
apetite, confusdo, irritabilidade, tontura, perda do sono, tremores, dificuldade de memodria,
sonoléncia, visdo turva, vOmitos, boca seca, caibra muscular, cansago, nausea, diarreia ¢
irritacdo nos olhos. Os efeitos adversos da pregabalina sdo leves e desaparecem apds algumas
semanas. Desta forma, serd garantido monitorizacdo constante do participante da pesquisa, e
caso ocorra alguma reagdo adversa, o acompanhamento e a assisténcia serdo integrais,
imediatos e gratuitos pela equipe. O pesquisador responsavel, ao perceber qualquer risco ou
dano significativo ao participante da pesquisa, previstos, ou ndo, no termo de consentimento
livre e esclarecido (Apéndice 7.3), avaliard em carater emergencial, a necessidade de adequar
ou suspender o estudo. Sendo responsabilidade a assisténcia integral caso ocorra danos que
estejam diretamente ou indiretamente relacionados a pesquisa e assim, fica garantido o direito
de indenizacao diante de eventuais danos aos participantes, decorrentes da pesquisa.

4. RESULTADOS ESPERADOS



Com a utilizagdo da pregabalina de forma preemptiva (1 hora antes de cirurgias
oncologicas de mama), esperamos que ocorra diminui¢do dos niveis de dor aguda
poOs-operatoria e assim, presumisse que obteremos melhores pontuagdes no escore QoR-15.

Dessa forma, também esperamos contribuir para ampliar evidéncias referentes ao

manejo da dor e da qualidade de recuperacdo do paciente.

5. CRONOGRAMA
Identificaciio da Etapa Inicio (01/04/2022) (Off0r$3§3)

Levantamento Bibliografico 01/04/2022 30/04/2022
Elaboragao do Projeto de Pesquisa e envio ao CEP 01/05/2022 29/08/2022
Coleta de Dados 19/09/2022 30/12/2022
Analise de Resultados 01/01/2023 01/02/2023
Tabulagao de Dados e Analise Estatistica 02/02/2023 01/03/2023
Discussao de Resultados 02/03/2023 01/04/2023
Finalizac¢dao da Pesquisa para Publicagao 02/04/2023 01/05/2023
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7. APENDICES

7.1

Carta de autorizacao do local de coleta de dados

— T
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE JUNDIAI
wl
FORMULARIO
TERMO DE AUTORIZAGAD PARA REALIZAGAD DE PESQUISA CIENTIFICA
Hogpital Universitaric Formulino; Elaboragan: Versan, Pagna:

FO.HU TED. 12 12032018 L1} 12 |

L

[ ]

Autorizo a realizagio da pesquisa infitulada  “Uso pré-gperatorio da pregabalina versus placebo: estudo
randamizade, duplo cego e controlado para avaliar 2 qualidade de recuperagao anestésica em pacientes submetidos

A cirurgia oncoldgica de mama”.
pelo pesquisador; FABIO VIEIRA TOLEDO

Co-autores: Luiza Mansur Silva, Maria Nathalia Prado Simoes Mendonga, Nathalia Maria Medeiros Serra
Paulo Henrique Carvalho Guerra @ vinculados & Faculdade de Medicina de Jundial, sob orientagio do Prof.
(a) Dr. {a) ORIENTADOR: JOSE FERNANDO AMARAL MELETTI

O pesquisador compromete-se a cumprir os termos da Resolugao Normativa CNS n° 466/12 do
Conselho Nacional de Sadde que regulamenta normas @ diretrizes de pesquisa envolvendo seres humanos.

Compromele-se a cUMprir as normas regulamentos do Hospital Universitério de Jundiai.

Compromete-se o pesquisador supracitado a apresentar a copia simples do parecer APROVADO do
CEP aos respectivos responsaveis, antes do inicio da coleta de dados nesta instituigao.

O pesquisador esta ciente que & obrigatério apresentar os resultados parciais e finais da pesquisa,
no qual devera constar a |dentificagio do Hospital Universitaric nas publicagies.

3
%é;h:‘%
g B
Diretoria / Geréncia

Data: 02 (0672022 .

Enderegn HU: Praga Rotatdria, sim, final da Rua Siracusa - tardim Maessing - Jupdiai - 39 - CEP: 13207-450
Telefoan: [11] 4527-5700
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7.2 Parecer consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa

Ju 4 FACULDADE DE MEDICINA DE Plotaforma
et JUNDIAI

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Uso pré-operatdrio da pregabalina versus placebo: estudo randomizado, duplo cego e
controlado para avaliar a qualidade de recuperagio anestésica em pacientes
submetidos & cirurgia oncoldgica de mama.

Pesquisador: José Fernando Amaral Meletti

Area Tematica:

Versdo: 4

CAAE: 60819922.0.0000.5412

Instituigdo Proponente: Faculdade de Medicina de Jundiai
Patrocinador Principal: Financiamento Propric

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.654 271

Apresentacdo do Projeto:
De acordo com o “Projelo_pesquisa_modificado_|ll.docx”, postado em 16/09/2022:

“O cancer de mama & uma doenga que afela uma em cada oilo mulheres. E uma das principais causas de
morte por cancer na populagao feminina em todas regides do Brasil.™

“A Pregabalina & um analogo estrutural do neurotransmissor GABA (dcido-gama-aminobutirico) (...)
Restituindo os neurdnios superexcitados ao estado normal.6".

"Grande parte das pacientes com cancer de mama serdo submetidas a cirurgia oncoldgica. A qualidade de
recuperagio tem sido uma preocupagao frequente no manejo pos-operatorio dessas pacientes. Para isso,
torna-se fundamental o controle da dor aguda, com o fim de fornecer um conforto & paciente e aprimorar a
qualidade da sua recuperagao (...)."

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo geral

“(...) avaliar o efeito da pregabalina perioperatdria versus placebo na gualidade de recuperagdo pos-
operatdria em pacientes submetidos & cirurgia oncoldgica de mama.”

Objetivos especificos

“Comparar os grupos, quanto:

- A qualidade da recuperagio no primeiro & segundo dia pos-operatdrio, por meio da aplicacdo do

Enderego: Rua Francisco Telles, 250

Bairro: Vila Arens CEP: 13.202-550
UF: 5P Municipio: JUNDIAI
Telefone:  (11)3395-2120 Fax: (11)3385-2100 E-mail: cep@fmj.br

Pagina 01 de D&
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7.3 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Uso pré-operatério da pregabalina versus placebo: avaliacio da qualidade de
recuperac¢io anestésica em pacientes submetidos a cirurgia oncologica de mama.
Caso n’:

Vocé esta sendo convidado(a) a participar, como voluntario, de uma pesquisa. Vocé
pode dizer se quer participar ou ndo. Por gentileza, ndo se apresse em tomar a decisdo. Tire
qualquer duvida e leia cuidadosamente o que se segue. Se concordar assine o termo ao final
desse documento. Estara disponivel em duas vias, uma sua e outra do pesquisador
responsavel. Se ndo participar do estudo, ndo terd nenhum prejuizo.

A pesquisa estd sendo desenvolvida por Fabio Vieira Toledo, do departamento de
Anestesiologia da Faculdade de Medicina de Jundiai, sob a orientacdo do Prof. Dr. José
Fernando Amaral Meletti.

O objetivo central da pesquisa sera para avaliar a qualidade de recuperacao anestésica
dos pacientes submetidos a cirurgia oncologica de mama. Acreditamos que isso seja
importante porque grande parte dos pacientes com cancer de mama serdo submetidos a
cirurgia, e por isso, a qualidade de sua recuperacao tem sido uma preocupacao frequente,
tornando-se fundamental aprimorarmos o manejo do controle da dor e assim procurar fornecer
um conforto maior ao paciente.

Assim, utilizaremos uma medicacdo usada para tratamento de dor. Uma hora antes da
cirurgia, vocé recebera a medicagdo em forma de capsula, com objetivo de diminuir a dor
apos a operagdo ¢ melhorar sua recuperagdo. Para isso, serd realizado um questionario que
avaliara a qualidade da sua recuperacgao.

Entdo, avaliaremos através de um questionario em trés momento: 1 hora antes da
cirurgia, 24 e 48 horas apods. As ultimas etapa do questionario (24 e 48 horas apos realizacao
da cirurgia) serdo realizadas por telefone. Porém nos comprometemos a ndo publicar seu
telefone, mantendo-o em privacidade.

Além disso, serdo avaliados a dor e a quantidade do uso de medicacdes para seu
controle; em diversos momentos: imediatamente apds a cirurgia, na sala de recuperacgao
anestésica (a cada 15 minutos) e quando ja estiver no quarto (a cada 4 horas). Dentro desse
periodo, também observaremos outras queixas que podem ocorrer apds a cirurgia, como
nauseas ¢ vomitos, alteragdes visuais, tontura e dor de cabega.

Alguns nao receberdao a medicacdo acima mencionada. Vocé€ pode fazer parte deste
grupo, mas essa escolha seré feita de maneira aleatoria. Vocé, o pesquisador responsavel e as
pessoas que o entrevistardo nao saberdo sobre esta informagao.

Nem sempre vocé sera diretamente beneficiado com o resultado da pesquisa, mas
poderé contribuir para o avanco cientifico.

E possivel que acontecam os seguintes riscos moderados relacionados a efeitos
adversos proprios do medicamento. Esses efeitos seriam: alergia, dor de cabeca, aumento do
apetite, confusdo, irritabilidade, tontura, perda do sono, tremores, dificuldade de memoria,
sonoléncia, visao escura, vomitos, boca seca, caibra muscular, cansa¢o, nausea, diarreia ¢
irritacdo nos olhos. Desta forma, caso ocorra algum problema decorrente de sua participacao
na pesquisa, vocé tera acompanhamento e assisténcia integral, imediata e gratuita pela equipe
assistencial.

Também serd perguntado se precisa de medicagdes para dor, sobre ansiedade e
sentimentos, o que podera lhe causar algum constrangimento ou desconforto, deste modo,
para diminuir esse risco minimo de sua exposi¢dao, a entrevista serd totalmente reservada
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dentro das dependéncias do hospital e garantindo liberdade para ndo responder questdes
constrangedoras.

Além disso, o risco minimo, inerente a sua participagdo nesta pesquisa ¢ o de
divulgacdo do seu nome, o que pode representar quebra de sigilo e de sua privacidade. Para
evitar este risco, nds nos comprometemos a manter o sigilo do seu nome, sera criado um
codigo numérico que serd utilizado em todos os meios de divulgagdo dos resultados da
pesquisa, bem como nos arquivos que serdo mantidos até o fim deste protocolo de pesquisa,
mesmo que os resultados possam ser publicados em revistas ou apresentados em congressos.

O pesquisador responsavel, ao perceber qualquer risco ou dano significativo ao
participante da pesquisa, previstos, ou ndo, no Termo de Consentimento Livre e Esclarecido —
TCLE, avaliara em carater emergencial, a necessidade de adequar ou suspender o estudo.

E de nossa responsabilidade a assisténcia integral caso ocorra danos que estejam
diretamente ou indiretamente relacionados a pesquisa e fica garantido o direito de indenizacdo
diante de eventuais danos decorrentes da pesquisa.

E importante salientar que a boa qualidade da sua anestesia e a auséncia de dor apos a
cirurgia serdo garantidas, pois sua anestesia sera feita como de costume (medicacao para dor e
para dormir) e as medicacdes utilizadas para controle e prevencao da dor apds a cirurgia serdo
as mesmas. A presenca da medicagdo que vamos testar serd apenas uma a mais para aliviar a
dor. A dor normalmente ¢ controlada sem ela.

Os resultados contribuirdo para um melhor conhecimento da recuperacao de pacientes
submetidos a cirurgia oncoldgica de mama, podendo beneficiar vocé e outros futuramente.

A equipe médica e de enfermagem cuidara de vocé€ qualquer que seja o tipo de técnica
anestésica escolhida. O anestesista permanecera ao lado dos pacientes durante toda a cirurgia.
Se vocé precisar, serdo feitas outras coisas para melhorar a dor e a recuperagao pds-operatoria
dentro das possibilidades do hospital.

Esclarecemos que sua participagdo no estudo ¢ voluntéria e gratuita, portanto, o senhor
ndo ¢ obrigado a fornecer as informacdes e/ou colaborar com as atividades solicitadas pelo
pesquisador(a). Caso decida nao participar do estudo, ou resolver a qualquer momento desistir
do mesmo, ndo sofrera nenhum dano, nem haverd modificagdo na assisténcia que vem
recebendo na instituicdo. Os pesquisadores estardo a sua disposicdo para qualquer
esclarecimento que considere necessario em qualquer etapa da pesquisa.

Caso o(a) Sr.(a) tenha duavidas, podera entrar em contato com o pesquisador
responsavel José Fernando Amaral Meletti, pelo telefone (11) 4581-7112; com o Centro de
Ensino e Treinamento (CET) em Anestesiologia da Faculdade de Medicina de Jundiai, pelo
telefone (11) 4567-6775; com o pesquisador Fabio Vieira Toledo, pelo telefone (35)
998805882 ¢ pelo email fabiotoledonovo@gmail.com; ou com o Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da Faculdade de Medicina de Jundiai, na Rua Francisco Telles, 250 — Vila
Arens — Jundiai/SP, por telefone (11) 3395-2120, no horario comercial.

Jundiai — SP, /]

Nome e Assinatura do pesquisador responsavel pela coleta dos dados

Eu declaro que fui informado dos objetivos e da relevancia
do estudo proposto, de como serd minha participag@o, dos procedimentos e riscos decorrentes
deste estudo, declaro o meu consentimento em participar da pesquisa, como também concordo
que os dados obtidos na investigacdo sejam utilizados para fins cientificos (divulga¢do em
eventos e publicacdes). Estou ciente que receberei uma via desse documento.

Jundiai—SP, / /
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Assinatura do participante da pesquisa

8. ANEXOS

8.1 Versao adaptada de QoR-15 para idioma portugués

Paciente numero:
Sexo
ldade:

Questionario de Avaliacdo da Qualidade de Recobro (QoR-15)

PARTE A

Como s rem sennido nas ditkimas 24 horas 7

{0 & 10, sendd que- 0 = nunca [péssima] & 10 = sempes [excelenta))

1. Fuicapaz de respirar facdmente

2. Fuicapaz de apreciar a comida

3. Eaenli-me descansadowa

4. Thkeuma boanode de s0no

&, Fuicapaz de cuidar da minha
higiene pessoal 48 forma
avanoma

B Fulcapaz de comunecar
com farmeliares @ amigos.

7. Obive apoio do hospial,
médicos & enfermeiros

8. Senli-me capaz de rebomar

an rabalhe ou &% alividades
domésticas

#. Senti-me confortdvel o no
controle das siuagles

10 Senti um bem-asiar geral

Hunca

Huses

Hufds

Manca

Nunce

Munca

Hunss

MHwnca

Hunca

Huncs

— Sampre

Sempre

Sempre

¥

&

Lk

i)

Sempre
18

Sampre
10

Sempre

g

§

1

—— Sempre

14

Sempre

ar

-]

Se=mpre

(=]

aa

]

Sempre
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PARTE B

Nas dltimas 24 horas, sentiu alguma das seguintes queixas?

(10 a 0, sendo gque: 10 = nunca [excelente] e 0 = sempre [péssimo])

1. Dor moderada

2. Dorsevera

3. Mauseas ou vomitos

4. Senti-me preocupado/a
ou ansioso/a

5. Senti-me triste
ou deprimidofa

Munca

Munca

Munca

Munca

Munca

_ Sempre

10

3

210

Sempre

10

210

___ Sempre

10

210

Sempre

10

2 0

Sempre

10

2140

17



8.2  Ficha complementar
Parte I — Intraoperatoério
Paciente numero

Idade Altura  Peso

ASA K1 II
Comorbidades

Telefone

IMC

Medicacdes em uso

Cirurgias prévias

Duracao da cirurgia
Tipo de cirurgia realizada

minutos

Tempo para despertar

minutos

ClCr mL.min" [((140-Idade) x Peso(kg)) / (Creatinina Sérica x 72)], mulheres x 0,85

Complicagdes perioperatorias? Sim Nao
Se sim, qual(is)?

Parte II (SRPA)

Dor

Chegada na RPA Repouso Movimento (abdugdo braco do lado da
cirurgia em 90°)

15’ Repouso Movimento

30 Repouso Movimento

45’ Repouso Movimento

60’ Repouso Movimento

75° Repouso Movimento

90’ Repouso Movimento

Consumo de morfina na SRPA mg

Néuseas e/ou vomitos Sim Nao

Numero de episddios de vomitos vezes

Tempo de permanéncia SRPA minutos

Efeitos adversos:
Outras complicagdes:

Parte III (Enfermaria)

Dor

Chegada no quarto Repouso
90°)

4h Repouso
8h Repouso
12h Repouso
Dor apos 24h Repouso
Dor ap6s 48h Repouso

Houve resgate com morfina na enfermaria? Sim
Néuseas e/ou vOomitos Sim
Se sim, foi tratado? Com o que?

Outras complicagdes

Movimento

Movimento

Movimento

Movimento

Movimento

Movimento

Nido

Distarbios visuais Tontura Cefaléia X} Outros

(abducao braco do lado da cirurgia em

Nao

Tempo de internagao hospitalar
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8.3 Termo de Confidencialidade e Sigilo




