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RESUMO

Introdugao: Numerosos estudos em pacientes com hepatite C crénica demonstram
redugcéo significativa da qualidade de vida relacionada a saude (QVRS) em
comparagao a controles saudaveis, independentemente do estagio da doencga
hepatica. O estado de humor, a gravidade da doenca e o estilo de vida interferem na
QVRS de individuos que apresentem doencga crénica. No caso da infecgao pelo
VHC, as interrelagbes entre estes fatores biopsicossociais ndo estdo totalmente
esclarecidas. Objetivos: O presente estudo teve como objetivo principal (1) avaliar a
QVRS em pacientes com hepatite C crénica atendidos no AHEV-IAG-HC-UFMG.
Ainda, foram objetivos desse trabalho: (2) avaliar a influéncia de fatores sécio-
demograficos, caracteristicas clinicas, comorbidades psiquiatricas e caracteristicas
virais na QVRS e (3) analisar o impacto do transtorno depressivo maior (TDM) e dos
transtornos de ansiedade na QVRS dos individuos arrolados no estudo, de acordo
com a gravidade dos sintomas depressivos e ansiosos. Pacientes e Métodos:
Pacientes com diagnéstico de hepatite C crénica (n=125 pacientes VHC-RNA
positivos) e que concordaram em assinar o termo de consentimento livre e
esclarecido foram prospectivamente incluidos. Todos os pacientes foram submetidos
a avaliagdo psiquiatrica, por meio da entrevista estruturada Mini International
Neuropsychiatric Interview v.5.0.0.(M.I.N.I. Plus) e das escalas Hamilton Depression
Rating Scale (HDRS) e Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS). A avaliagéo
da qualidade de vida foi feita pelo Liver Disease Quality of Life Questionnaire
(LDQOL 1.0), questionario hibrido, formado pelo instrumento genérico Short Form 36
(SF-36) acrescido de 12 dominios especificos para avaliagdo da QVRS em
pacientes com doenca hepatica. Ainda, ao serem incluidos no estudo, os pacientes
responderam a um questionario, contendo informacdes sobre dados pessoais, socio-
demograficos e clinicos. O protocolo foi aprovado pelo Conselho de Etica da UFMG.
Os dados foram analisados pelo SPSS 17.0. Foram criados varios modelos de
regressao linear para identificar fatores (variaveis independentes) associados a
reducéo dos escores de qualidade de vida (variavel dependente), pois foi verificada
sobreposicao de diversos cofatores, sendo entdo criado um modelo para cada um
dos 12 dominios do LDQOL. As variaveis independentes foram agrupadas em
variaveis soécio-demograficas (idade, sexo, estado civil, renda familiar e grau de
escolaridade), estilo de vida (tabagismo atual), caracteristicas clinicas [cirrose
hepatica, indice de massa corporal (IMC), hipertensédo arterial sistémica (HAS) e
diabetes mellitus (DM)]; comorbidades psiquiatricas (TDM atual, transtornos de



ansiedade, abuso ou dependéncia de alcool atual e/ou passado, abuso ou
dependénica de drogas ilicitas), caracteristicas virais (genétipo e carga viral) e dados
bioquimicos [alanina aminotransferase (ALT)]. Variaveis com valor de p < 0,20 na
analise univariada foram selecionadas para a analise multivariada. Em cada
agrupamento de variaveis, quando mais de uma variavel tinha valor de p < 0,20,
modelos de regressao linear hierarquicos foram criados para selegcao daquelas
verdadeiramente associadas a reduc¢ao dos escores em cada dominio. No modelo
final de regressao linear multivariada foram incluidas somente as variaveis de cada
agrupamento com valor de p<0,05. O R? (coeficiente de determinagao) ajustado e o
teste ANOVA foram usados para avaliar a adequacao dos modelos. Resultados:
Caracteristicas demograficas e clinicas dos pacientes estudados foram: média de
idade 53,2 + 11,6 anos; 57,6%, sexo feminino; 16,8%, cirrose compensada; 28,8%,
TDM atual e 23,2%, transtornos de ansiedade. TDM foi associado a menores
escores do LDQOL em 10 dominios (p<0,001), excluindo “fungao sexual’ (p=0,15), e
‘problema sexual” (p=0,43), independentemente do grau de doenca hepatica.
Transtornos de ansiedade foram associados com redugédo em trés dominios do
LDQOL: “preocupacdo com a doencga hepatica” (p=0,003), “estigma da doenca
hepatica” (p=0,007) e “problema sexual’ (p=0,04). Menores escores no dominio
“‘isolamento” foram verificados em pacientes com abuso/dependéncia de alcool atual
ou prévia (p=0,009). Cirrose e DM foram associados a menores escores do LDQOL
em dois dominios: “fungdo sexual” (p=0,02) e “problema sexual” (p=0,05),
respectivamente. Niveis maiores de educagao foram associados a menores escores
em trés dimensdes do LDQOL: “preocupagédo com a doenga” (p=0,02), “esperanca”
(p=0,02) e “estigma da doencga hepatica” (p=0,04). Ainda, houve correlagdo negativa
entre o grau do TDM e dos transtornos de ansiedade e QVRS. Conclusées: Varios
fatores, além da propria doenga hepatica, interferem na qualidade de vida de
pacientes com hepatite C crbénica. A avaliagdo clinica ampla torna-se relevante no
acompanhamento desses individuos, especialmente os aspectos relacionados a
saude psiquica devem ser investigados de forma criteriosa. A adogdo de um modelo
biopsicossocial de cuidados com objetivo de promover melhora da QVRS entre os
pacientes com hepatite C torna-se meta a ser aprimorada pela equipe interdisciplinar
e multiprofissional do AHEV-IAG-HC-UFMG.

Palavras chave: Qualidade de vida, hepatite C crbnica, transtorno depressivo maior,
transtornos de ansiedade.



ABSTRACT

Background: Several studies including chronic hepatitis C (CHC) patients report
reduced health-related quality of life (HRQOL) as compared with healthy controls,
regardless of the liver disease stage. Mood, illness severity and health behaviour
affect HRQOL in various chronic disorders. In the case of HCV infection, the
interrelationships amongst these biopsychosocial factors are not fully understood.
Aims: The main purpose of the present study was (1) to evaluate HRQOL in CHC
patients referred to the Viral Hepatitis Ambulatory (AHEV-IAG-HC-UFMG).
Additionally, we aimed to (2) evaluate factors (sociodemographics, clinical
characteristics, psychiatric comorbidities and viral characteristics) that may influence
HRQOL and (3) assess the impact of major depression disorder (MDD) and anxiety
disorders on HRQOL of the participants in this study. Patients and Methods:
Patients with CHC diagnosis (n=125 HCV RNA-positive) who provided written
consent were prospectively enrolled. All patients completed several surveys including
Mini-International Neuropsychiatry Interview (MINI-Plus 5.0), Hamilton Depression
Rating Scale (HDRS), Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS). HRQOL was
evaluated by Liver Disease Quality of Life Questionnaire (LDQOL1.0), consisting of
the SF-36 generic measure of HRQOL and 12 disease-specific dimensions for
patients with liver disease. The protocol was approved by the Ethical Committee of
UFMG. Data were analyzed by SPSS 17.0. Multiple linear regression analyses were
used in order to quantify the simultaneous and mutually independent contribution of
clinical, psychiatric and sociodemographic variables. Independent variables were
grouped as sociodemographic (age, gender, marital status, family income and
education), health behaviour (tabagism), clinical characteristics [liver cirrhosis, body
mass index (BMI), hypertension and diabetes], psychiatric comorbidities (current
MDD, anxiety disorders, current and/or past alcohol abuse or dependency, current
and/or past illicit drugs abuse or dependency), viral characteristics (viral load and
genotype) and biochemical data [alanine aminotransferase (ALT)]. Variables with
p<0.20 in the univariate analysis were selected for the multivariate analysis. In each
group of variables, when more than one had p<0.20, hierarchical linear regression
models were created for the selection of those actually associated with the reduction
of LDQOL dimension’s scores. At the final multivariate regression model only the
variables of each group with p<0.05 were included. The adjusted R? (determination
coefficient) and ANOVA test were used to evaluate models’ adequacy. Results:
Baseline characteristics of CHC patients were: mean age 53.2 + 11.6 yrs; 57.6%,
female; 16.8%, compensated cirrhosis, 28.8%, current MDD and 23.2%, anxiety



disorders. MDD was associated with lower LDQOL scores in 10 domains, excluding
“sexual function” (p=0.15) and “sexual problems” (p=0.43), independently of liver
stage disease. Anxiety disorders were associated with lower LDQOL scores in three
domains: “health distress” (p=0.003), “stigma of liver disease” (p=0.007) and “sexual
problems” (p=0.004). Worse quality of life was found in patients with current or past
alcohol abuse or dependency for the domain “loneliness” (p=0.009). Cirrhosis and
diabetes were associated with lower LDQOL scores in two domains: “sexual function”
(p=0.02) and “sexual problems” (p=0.05), respectively. Higher levels of education
were associated with lower LDQOL scores in three dimensions: “health distress”
(p=0.02), “hopelessness” (p=0.02) and “stigma of liver disease” (p=0.04). In addition,
the negative correlation between the severity of MDD and anxiety disorders and
HRQOL was observed. Conclusions: Various factors, other than the hepatopathy
itself, affect HRQOL of CHC patients. Thus, a broad clinical assessment becomes
relevant in medical attendance of these individuals, and mental health aspects in
particular should be investigated criteriously. The adoption of a biopsychosocial
model with the purpose of improving HRQOL among patients living with hepatitis C
should be a goal to be accomplished by the interdisciplinary and multiprofessional
AHEV-IAG-HC-UFMG team.

Key words: Quality of life, chronic hepatitis C, major depression disorder, anxiety
disorders.
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1 INTRODUCAO

1.1 Hepatite C cronica

A infeccéo pelo virus da hepatite C (VHC) é um grande problema de saude
publica no Brasil e no mundo. Estima-se que 130 a 170 milhdes de pessoas sejam
portadores crénicos do VHC e, que 350.000 morram, anualmente, em decorréncia
de doencga hepatica associada ao virus (WHO, 2011). Endémica em todo o mundo, a
prevaléncia da hepatite C ndo € homogénea, com consideraveis diferencas regionais
(FIGURA 1).

FIGURA 1
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No ano de 2010, o Ministério da Saude divulgou o Inquérito Nacional de
Hepatites Virais (UNIVERSIDADE DE PERNAMBUCO, 2010). A prevaléncia
sorolégica para o conjunto das capitais brasileiras foi de 1,38% (intervalo de
confianga - IC 95%, 1,12%-1,64%). A prevaléncia foi relativamente homogénea entre
todas as regides do Brasil, sendo a mais alta prevaléncia na regido Norte. A idade
avancada, o uso de drogas inalaveis e injetaveis, as seringas de vidro e as
condicbes de extrema pobreza foram os principais fatores associados a maior
prevaléncia nesse estudo.

Em relagdo a historia natural da hepatite C, aproximadamente 80% dos
individuos que adquirem a infeccdo aguda tornam-se portadores crénicos e, destes,
cerca de 20% evoluem para a cirrose e suas complicagdes em aproximadamente 10
a 20 anos apos a infeccao (POWELL et al., 2000; TEIXEIRA et al., 2007).

1.2 Manifestagcoes extra-hepaticas da hepatite C cronica

A hepatite C crbénica associa-se a diversas manifestacbes extra-hepaticas. Na
maioria dos casos, esses eventos s&o atribuidos a fenébmenos de substrato
imunoldgico relacionados a replicagao viral em diversos 6rgéos e tecidos, como, por
exemplo, nos linfonodos periféricos. Estima-se que 40% dos pacientes com hepatite
C crénica apresentardo alguma manifestagdo extra-hepatica ao longo do curso da
doenca (TABELA 1).

Além das manifestacdes hepaticas, em pacientes com hepatites virais cronicas
sdo frequentes problemas de ordem social, familiar e psicolégica. Dentre eles
destacam-se conviver com a “incerteza da doenca”, ter que lidar com maior
preconceito e estigma que culminam com maiores taxas de desemprego e menor
renda (KIECOLT-GLASER e GLASER, 1995; UCHINO et al., 1996; WILLENBRING,
2005; STRAUSS e TEIXEIRA, 2006; BAILEY et al., 2009).
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TABELA 1
Classificagcao das manifestagoes extra-hepaticas da hepatite C cronica

Associacdo determinada pela epidemiologia e fisiopatologia
Crioglobulinemia mista

Linfoma ndo-Hodkin

Associagdo determinada com base na forte associagao epidemioldgica
Gamopatias monoclonais
Porfiria cutanea tarda
Liquen plano
Diabetes mellitus
Associagdo a ser caracterizada ou confirmada
Tireoidite autoimune
Cancer de tiredide
Sindrome sicca
Fibrose pulmonar alveolar
Nefropatias

Alteracdes neuropsiquiatricas (déficits cognitivos, fadiga e humor deprimido)

Evidéncias cientificas fracas
Psoriase
Neuropatia periférica
Poliatrites crénicas
Artrite reumatoéide
Poliarterite nodosa
Sindrome de Bechet
Miosites/dermatomiosites
Fibromialgia
Urticaria cronica
Vitiligo
Pseudosarcoma de Kaposi
Cardiomiopatias

Ulcera de cérnea

Fonte: adaptado de Zignego e Craxi (2008).
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1.3 Manifestagoes neuropsiquiatricas no contexto da hepatite C crénica

Historicamente, figado, mente e comportamento sdo associados entre si. Nos
aforismas de Hipocrates, ja aparece o termo hipocondria. Galeno, por sua vez, no
séc. Il, associa-a a uma série de manifestacbes digestivas, sendo mais tarde, a
palavra ligada a melancolia (do grego melanos “negro”, e chole, “bile”): a bile negra,

secretada pelo figado, seria a causa do humor melancolico (SCLIAR, M., 1996).

Pacientes com hepatite C crébnica comumente relatam sintomas de origem
neuropsiquiatrica, destacando-se humor deprimido, fadiga crénica, ansiedade e
déficits cognitivos (DIEPERINK e WILLENBRING, 2000; FORTON et al., 2004).

Nesse sentido, a associacdo entre hepatite C crbnica e transtornos
psiquiatricos tem sido amplamente estudada. O maior dos estudos foi conduzido por
el-SERAG et al., (2002). Foram avaliados prontuarios médicos de cerca de 300.000
veteranos de guerra hospitalizados: 33.824 (11,27%) estavam infectados pelo VHC.
O grupo-controle foi constituido por 134.222 pacientes anti-VHC(-) hospitalizados no
mesmo periodo. Os resultados mostraram que 31% dos pacientes com hepatite C
cronica apresentavam alguma comorbidade psiquiatrica no momento da avaliagao.
Numa subpopulag¢ao de veteranos do Vietna [VHC(+)=22.341 vs VHC(-)=43.267), foi
feita analise detalhada dos transtornos psiquiatricos, destacando-se transtorno
depressivo maior (TDM) (49,5% vs. 39,1%), transtorno de estresse pds-traumatico
(TEPT) (33,5% vs. 24,5%), outros transtornos de ansiedade (40,8% vs. 32,9%),
abuso ou dependéncia de alcool (77,6% vs. 45,9%) e abuso ou dependéncia de
outras drogas (69,4% vs. 31,1%). Entretanto, esses resultados devem ser analisados
com cautela, devido as caracteristicas da populacdo estudada: amostra composta
quase inteiramente por pacientes do sexo masculino, veteranos de guerra
hospitalizados e com elevado abuso ou dependéncia de alcool e de drogas ilicitas
(el-SERAG et al., 2002).

Em investigagéo prévia, com metodologia semelhante, realizada por Yovtcheva
et al. (2001), também identificaram prevaléncia elevada de transtornos psiquiatricos
em 400 veteranos de guerra com hepatite C crénica. Dentre os diagndsticos,
destacaram-se abuso e dependéncia de alcool (86%), TDM (28%) e transtornos de
personalidade (30%). J& GOULDING e cols. (2001) constataram que a probabilidade
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de pacientes infectados pelo VHC apresentarem ansiedade em niveis clinicamente
significativos € o dobro da frequéncia identificada em controles nao-infectados e

parece ser independente da forma de contagio e carga viral.

O TDM tem sido o transtorno psiquiatrico mais estudado e identificado em
pacientes com afecc¢des crbnicas, sobretudo naquelas que resultam em reducéo
significativa da qualidade de vida: doencgas cardiovasculares, diabetes mellitus (DM),
neoplasias em geral, doenga pulmonar obstrutiva crénica, doencas reumatologicas e
doencas infecciosas cronicas (KATON, 1987; PATTEN, 2001; LOPEZ et al., 2006).
Egede (2007), ao avaliar TDM em pacientes com doengas crdnicas, identificou
prevaléncia desse transtorno entre 7,9% a 17,0%, de acordo com o tipo de
comorbidade clinica. A menor e a maior taxas de TDM foram identificadas em
pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva e doenca renal crbénica terminal,
respectivamente. Além deste aspecto, individuos que apresentavam TDM e outras
comorbidades clinicas procuravam a rede de saude com maior frequéncia, ficavam
ausentes do trabalho por periodos mais prolongados e referiam pior estado de
saude. Castro et al. (2010), avaliando 400 pacientes com dor crénica, com a Hospital
Anxiety and Depression Scale (HADS), detectaram sintomas depressivos e de
ansiedade em 60% e 70%, respectivamente. Ainda, redug&o significativa nos
escores de qualidade de vida, medidos pelo Short Form 36 (SF-36), foi identificada

entre os pacientes com comorbidades psiquiatricas.

Sabe-se que pacientes com transtornos psiquiatricos apresentam maior chance
de se infectarem pelo VHC, virus da hepatite B (VHB) e virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), quando comparados a populagdo geral. Esse achado se deve a
maior exposicao desses pacientes a risco de contagio: uso de drogas injetaveis,
relacbes sexuais desprotegidas e com multiplos parceiros (ROSENBERG et al.,
2001). Neste mesmo trabalho e no de Dinwiddie, Shicker e Newman (2003),
evidenciou-se prevaléncia mais elevada de hepatite C em pacientes com transtornos
mentais, 19,6% e 8,5%, em cada estudo, respectivamente, que na populagao geral.
Dentre as comorbidades psiquiatricas destacavam-se transtornos de humor,
transtornos de ansiedade, abuso e dependéncia de alcool e de drogas ilicitas e
transtornos psicéticos. Os pacientes foram assistidos na rede publica, nos EUA, em

nivel ambulatorial ou hospitalar.
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Em adicdo as informagdes mencionadas acima, sabe-se que, atualmente, o
uso de drogas injetaveis € uma das principais formas de transmissdo do VHC
(TEUBER et al., 2008). Ainda, aproximadamente 50% dos individuos diagnosticados
com depedéncia de alcool e outras substancias pelo critérios do Manual de
Diagnostico e Estatistica das Perturbagdes Mentais - DSM-IV-TR (American
Psychiatric Association, 2000/2002) apresentam um diagnostico psiquiatrico
adicional: 28%, transtornos de ansiedade; 26%, transtornos de humor; 18%,
transtornos de personalidade antissocial e 7%, esquizofrenia (REGIER et al., 1990).
Esses fatores, em conjunto, podem explicar, em parte, a frequéncia aumentada de
transtornos psiquiatricos em pacientes com hepatite C. Entretanto, a natureza dessa
associagdo ainda nado foi completamente esclarecida, sendo, provavelmente

multifatorial.

Forton et al. (2001), detectaram, no liquor de pacientes infectados
cronicamente pelo VHC, elevacdo de mediadores inflamatérios associados aos
transtornos psiquiatricos, especialmente ao TDM. Em 2004, esse grupo de pesquisa
identificou variantes especificas do VHC nos ganglios da base, obtidos post-mortem,
de pacientes com hepatite C (FORTON et al., 2004). Possivelmente, ao atingir o
sistema nervoso central (SNC), o VHC desencadeia alteragbes imunoldégicas como,
por exemplo, aumento de citocinas pré-inflamatérias que podem determinar o

surgimento de manifestagdes neuropsiquiatricas.

Carta et al., em 2007, encontraram forte associagdo entre TDM e hepatite C
cronica, em pacientes fora do contexto de tratamento com interferon (IFN) e sem
historia pregressa de uso de drogas, suscitando a hipétese de que tal transtorno de

humor seja uma manifestacéo direta do VHC no SNC.

Recentemente, Fletcher et al. (2012), investigaram a presenca do RNA do virus
C no SNC e a expressao de receptores de entrada do virus nas células endoteliais
da microvasculatura cerebral em amostras de cérebro, obtidos post-mortem, de 10
pacientes coinfectados pelo VHC e HIV. Os autores, além de detectarem o RNA do
VHC no tecido cerebral, também verificaram que as células endoteliais da barreira
hematoencefalica expressavam receptores necessarios para a entrada desse virus
na célula (FIGURA 2). Sequéncias da fita negativa do RNA do VHC, que evidenciam

replicacéo viral, foram detectadas em células da micréglia de estruturas cerebrais
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em trés de seis pacientes que morreram de complica¢des cronicas da hepatite C:
cerebelo, substancia branca e bulbo (LASKUS et al., 2002; LAWSON; PERRY et al.,

2002; VARGAS et al., 2002; FORTON; THOMAS; TAYLOR-ROBINSON, 2004).

FIGURA 2
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Todos os receptores para a entrada do VHC no hepatécito foram identificados nas células da barreira

hematoencefalica. As manifestagdes extrahepaticas podem estar relacionadas, em parte, as interagdes entre o

VHC e os sitios extrahepaticos de infecgéo.

Fonte: FLETCHER et al., 2012.
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Em sintese, a maior prevaléncia de transtornos psiquiatricos, em especial do
TDM e de transtornos de ansiedade, em pacientes infectados pelo VHC tem sido
amplamente observada a partir da década de 90, ou seja, a partir do
desenvolvimento da clonagem do VHC e do desenvolvimento de testes sorolégicos
de diagnostico. E a maior prevaléncia de hepatite C entre os pacientes psiquiatricos
quando comparada a populacdo geral sugere que esses individuos estdo mais
susceptiveis a infeccéo pelo VHC. Trata-se de associacao bastante complexa e que
nao deve ser resumida a uma relacdo simples de causalidade. Como descrito
anteriormente, tal associagdo pode ser consequéncia da acao direta do virus no
cérebro, dos elementos inflamatérios produzidos pelo organismo para conter a
infecgdo, do uso do interferon como tratamento da hepatite e, ainda, resultante do
estresse psicossocial causado pela descoberta do diagnéstico/doenca (el SERAG et
al., 2002; FONTANA et al., 2002; KRAUS et al., 2005; WHO, 2007).

Conforme esperado, diversos estudos tém demonstrado impacto negativo dos
transtornos psiquiatricos, especialmente transtornos depressivos e de ansiedade, na
qualidade de vida de pacientes infectados cronicamente pelo VHC (FONTANA et al.,
2001; HAUSER et al., 2004; NAVINES et al., 2012).

1.4 Qualidade de vida

Atualmente, a qualidade de vida tornou-se importante medida de resultado
capaz de influenciar politicas e praticas na area da saude (BARBARINI, 2008). Ha
indicios de que o termo surgiu pela primeira vez na literatura médica na década de
30, segundo levantamento de estudos que tinham como objetivo a sua definigéo e
que faziam referéncia a avaliacdo da qualidade de vida (SEIDL et al., 2004). Desde
entdo, surgiram inumeras definicbes de qualidade de vida, bem como multiplos
critérios para sua avaliagdo (CUMMINS, 1995). As definicdes variam entre aquelas
que enfatizam o bem-estar fisico, social e emocional do paciente depois do
tratamento até conceituagdes que descrevem o impacto da saude do individuo sobre
sua capacidade de levar uma vida produtiva. Nos ultimos anos, a maior parte dos
estudos tem adotado a definicdo proposta pela Organizacdo Mundial de Saude

(OMS). Nesse contexto, qualidade de vida € conceituada como a percepgao do
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individuo sobre sua posi¢céo na vida, em aspectos de sua cultura e dos sistemas de
valores nos quais vive e na relagdo com seus objetivos, expectativas, padrbes e
interesses (WHO, 1947).

Por outro lado, a avaliacédo do processo saude-doenca € complexa e esta
associada a varios fatores. Dentre eles destacam-se aspectos econémicos, soécio-
culturais, experiéncias pessoais e estilos de vida. A definicdo mais ampla do
conceito de saude, como “estado de completo bem-estar fisico, mental e social’, e
nao apenas a auséncia de doenca, foi proposta em 1947 pela Organizagao Mundial
de Saude (WHO, 1947).

Na area da saude, ao conceituar o termo qualidade de vida, identificam-se
duas tendéncias: qualidade de vida como um conceito mais genérico e qualidade de
vida relacionada a saude [(QVRS); (HRQOL do inglés Health-related quality of life)].
No primeiro caso, qualidade de vida apresenta acepcao mais ampla, aparentemente
influenciada por estudos sociolégicos, sem fazer referéncia a disfungdes ou
doencas. Aspecto importante que caracteriza esses estudos é que as amostras
avaliadas incluem pessoas saudaveis da populagdo, nunca se restringindo as
amostras de pessoas com doencas especificas (SEIDL et al., 2004). O termo QVRS
€ muito frequente na literatura e tem sido usado com objetivos semelhantes a
conceituagcao mais geral. No entanto, parece implicar em aspectos mais diretamente

associados as doencas ou as intervencdes em saude.

1.5 Qualidade de vida relacionada a satde (QVRS)

Qualidade de vida relacionada a saude e Estado Subjetivo de Saude (SHS do
inglés Subjective Health Status) séo conceitos interligados, centrados na avaliagéo
subjetiva do paciente e relacionados ao impacto do estado de saude sobre a
capacidade do individuo viver plenamente. O termo qualidade de vida € geral,
incluindo variedade de condi¢gbes que podem afetar a percepg¢ao do individuo quanto
a sua condicao de saude, seus sentimentos e comportamentos relacionados as suas
atividades diarias, contendo, mas n&o se limitando, as intervengcdes médicas
(ROCHA et al., 2000). Cabe aqui ressaltar que a percepgédo de qualidade de vida

varia entre os individuos e é dindmica. Pacientes com o mesmo quadro clinico tém
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diferentes expectativas, assim como a analise da qualidade de vida pode ser distinta
(TEIXEIRA, 2005; SLAVENBURG; VAN OIJEN; SPIEGEL, 2008). Dessa maneira, &
essencial a avaliacdo global do individuo do ponto de vista biolégico, psiquico e
social (FIGURA 3).

FIGURA 3
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A percepcao individual da condicdo de saude acrescenta valiosas informagdes
a pratica meédica e contribui para melhor interagao entre o cuidador e o individuo que
esta sendo assistido. O paciente tem, assim, a oportunidade de compreender melhor
0 processo saude-doenca e assume papel mais ativo. Dessa maneira, o individuo se
sente motivado a participar de decisbes que sdo de seu préprio interesse. O
paciente pode indicar suas preferéncias, influenciar e auxiliar na escolha da conduta
médica e de determinado tratamento (YOUNOSSI et al., 1999; AMODIO et al.,
2012).
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Outra questao relevante € o suporte social ou a assisténcia, que influencia
sobremaneira a qualidade de vida. E sabido que o processo psicologico exerce
influéncia direta nos mecanismos biolégicos, como no sistema imunoldgico,
cardiovascular e endoécrino (STRAUSS e DIAS, 2006). Assim, a informagao
fornecida ao paciente e aos seus familiares, como também o suporte psicolégico e
social, induzem mudangas de comportamento, as quais estao refletidas no processo
psicolégico. Em artigo de revisdo de Uchino et al. (1996) foram avaliados varios
estudos que demonstraram associagao entre suporte social e melhora da resposta
imunologica. Foi observada resposta celular mais intensa das células natural killer
em pacientes que receberam melhor suporte social. Esse aspecto foi interpretado
como acesso mais facil ao sistema de saude, visitas domiciliares por profissionais e

suporte familiar.

1.6 Instrumentos genéricos para avaliar a QVRS

O conceito de qualidade de vida € complexo e envolve a avaliagdo de fatores
subjetivos e analises qualitativas. Dessa maneira, varios instrumentos tém sido
desenvolvidos com o objetivo de obter uma medida quantitativa da qualidade de vida
de pacientes. Esses instrumentos podem ser classificados em genéricos e
especificos. A escolha do instrumento adequado para avaliar a qualidade de vida
deve considerar o propésito do estudo em questdo e a populacdo que sera

estudada.

Instrumentos genéricos sdo amplamente usados, podem ser empregados
universalmente e permitem comparagdes de diferentes doengas ou populagdes. A
OMS, com o objetivo de elaborar um instrumento que avaliasse a qualidade de vida
em perspectiva internacional e transcultural, desenvolveu o questionario genérico
World Health Organization Quality of Life Assessment (WHOQOL-100). O
instrumento genérico deve ser escolhido quando as amostras estudadas incluem

grupo controle.

Entre os instrumentos de medida da qualidade de vida estdo os que definem
saude levando em consideragédo a capacidade de realizagdo individual (capacidade

funcional), a sensacao de bem-estar e a avaliacdo individual quanto ao préprio
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estado de saude e quanto as perspectivas de futuro (avaliagcbes pessoais).
Entretanto, essa mensuragcédo &€ complexa e varias agbes tém sido adotadas no
sentido de padronizar métodos mais adequados para quantificacdo da qualidade de
vida (GILL e FEINSTEIN, 1994; MORRIS et al., 1998; GARRAT et al., 2002).
Destaca-se “The Medical Outcome Survey, Short Form 36” (SF-36) questionario de
qualidade de vida composto por 36 questbes (WARE & SHERBOURNE, 1992).
Nesse instrumento, as perguntas sdo dirigidas ao paciente pelo entrevistador, que
resulta em notas numéricas, aplicadas a um escore. O uso de questionario genérico
€ de fundamental importancia, pois permite a comparacao de diferentes doencas
entre si, assim como possibilita documentar as diferengas entre individuos doentes e
sadios (Mc HORNEY et al., 1993).

Além do WHOOL-100 e do SF-36, outros instrumentos genéricos sao usados
nos estudos sobre o tema: Sickness Impact Profile (SIP) (BERGNER et al., 1976),
Nottingham Health Profile (NHP) (HUNT et al., 1980) e Mc Master Health Index
Questionnaire (MHIQ) (CHAMBERS et al., 1987).

O conteudo dos varios instrumentos genéricos € semelhante e compreende as

seguintes dimensdes ou componentes:
. funcao fisica: relacionada a mobilidade e aos cuidados proprios;
. fungédo emocional: depressao e ansiedade;
. funcao social: intimidade, contato social;
. desempenho de papéis; atividade profissional, trabalho doméstico;
« dor;

« outros sintomas.

Instrumentos genéricos, entretanto, tém varias limitagdes. Dentre elas destaca-

se a auséncia da avaliagao de aspectos especificos da doencga a ser estudada.
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1.7 Instrumentos especificos para avaliar QVRS

A mensuracdo da qualidade de vida deve ser baseada em aspectos
especificos. Esses instrumentos tém maior capacidade de detecgédo de estados de
melhora ou piora relativos aos aspectos que estdo sendo observados. Ainda, em
ensaios clinicos, sdo uteis em avaliagdo de métodos terapéuticos. Existem alguns
questionarios especificos para a avaliacdo da doenca hepatica: Chronic Liver
Disease Questionnaire (CLDQ), Liver Disease Quality of Life (LDQOL) e Hepatitis
Quality of Life Questionnaire (HQLQ), Liver Disease Symptom Index 2.0 (LDSI 2.0)
(YOUNOSSI et al., 1999; GRALNEK et al., 2000; UNAL et al., 2001; GUTTELING et
al., 2007).

O LDQOL possibilita a avaliagdo da interferéncia dos sintomas de doencas
cronicas do figado na rotina diaria dos hepatopatas. Esses sintomas tém impacto
negativo especialmente nos seguintes dominios: concentracdo, memdria, sono,

qualidade da interagéo social, fungéo e problema sexuais (GRALNEK et al., 2000).

Ambos, SF-36 e LDQOL, foram validados no Brasil (CANTARELLI et al., 1999;
CICONELLI et al., 1999; DIAS TEIXEIRA et al., 2005). O SF-36 foi traduzido e
validado para avaliar a qualidade de vida, com base em uma populagcdo de 50
pacientes com artrite reumatdide e mostrou-se adequado as condi¢cdes socio-
econbmicas e culturais da populagado brasileira (CANTARELLI et al., 1999). Varios
estudos ja foram conduzidos no Brasil, empregando essa ferramenta, com o objetivo
de comparar a qualidade de vida entre pacientes com varios tipos de doencas e
individuos saudaveis. Cabe aqui ressaltar que o SF-36 é considerado o questionario
mais usado em estudos de avaliagdo da qualidade de vida, inclusive
internacionalmente (CLOUET et al., 2001; PIMENTA et al., 2008; YILMAZ et al.,
2008).

A validagdo do LDQOL no Brasil foi feita em 2005, por meio de estudo que
avaliou a qualidade de vida de pacientes com doengas hepaticas [n=103; 40,
pacientes com hepatite C crénica sem cirrose; 63, pacientes cirréticos com
hepatopatias de etiologias diversas (causas de cirrose: etandlica, viral,
esteatohepatite ndo-alcodlica/NASH e criptogénica)]l. A consisténcia interna nas

dimensdes especificas foi adequada [CACs (Cronbach’s Alpha Coefficients) 0,66-
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0,94), assim como confiabilidade em todas as dimensbes ICCs (Intraclass
Correlation Coefficient) p < 0,05] (DIAS TEIXEIRA et al., 2005).

Questionario Liver Disease Quality of Live (LDQOL)

Como descrito anteriormente, a avaliagdo da qualidade de vida pode ser feita
por meio de instrumentos genéricos e especificos. O LDQOL é classificado como
instrumento hibrido, isto €, foi construido por meio da incorporacdo do SF-36
suplementado por questdes especificas relacionadas a hepatopatia crénica (ANEXO
B).

Desenvolvimento do LDQOL

Grupos focais — primeira etapa

Foram feitos varios grupos focais em que foram entrevistados 15 pacientes
com doencga hepatica cronica [53,4% sexo masculino; média de idade, 49,9 anos
(faixa etaria: 21 a 69 anos)] que aguardavam o transplante hepatico. Dentre as
etiologias da doenca hepatica havia casos de hepatite B ou C crdnica, doenca
hepatica alcodlica, hepatite auto-imune, colangite esclerosante primaria, cirrose
criptogénica e atresia de vias biliares. Os grupos operativos eram conduzidos por um
moderador treinado que usava protocolo semi-estruturado, contendo questdes que
permitiam avaliar de forma detalhada a percepc¢ao do individuo sobre as funcgbes
“fisicas, emocionais e sociais”. As sessdes eram gravadas e escritas em formato

sumario.

Aplicagé&o das primeiras versées do LDQOL — segunda etapa

Foram feitas varias entrevistas para ajuste dos itens do questionario. Questdes
consideradas ambiguas, confusas ou inapropriadas pelos pacientes foram retiradas

ou modificadas.

Composigéo final do LDQOL - terceira etapa
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O LDQOL 1.0 é constituido pelo SF-36 que é o “core” genérico desse

questionario hibrido.

O SF-36 é formado por 8 dominios (35 itens) que avaliam a saude fisica e
mental (ANEXO B):

1. Capacidade funcional (10 itens);

2. Aspectos fisicos (4 itens);

3. Aspectos emocionais (3 itens);

4. Saude mental (5 itens);

5. Aspectos sociais (2 itens);

6. Aspectos gerais de saude (5 itens);
7. Dor (2 itens);

s. Vitalidade (4 itens)

O suplemento com itens especificos do LDQOL relativos a doenga hepatica

cronica € composto por 12 dominios (ANEXO B):

1. Sintomas relacionados a doenga hepatica (17 itens);

2. Efeito da doencga hepatica nas atividades diarias (10 itens);
3. Concentracao (7 itens);

4. Memoria (6 itens);

5. Qualidade da interagéo social (5 itens);

6. Preocupacédo com a doenga hepatica (4 itens);

7. Sono (5 itens);

8. Isolamento (5 itens);

9. Esperanca (4 itens);

10. Estigma da doenca hepatica (6 itens);
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11. Funcéo sexual (3 itens);

12. Problema sexual (3 itens).

Aplicagdo do LDQOL em estudo multicéntrico — quarta etapa

O LDQOL foi aplicado em um total de 221 pacientes com doencgas do figado
atendidos ambulatorialmente. As médias dos escores em cada dominio giraram em
torno de 33,24 + 21,05 para vitalidade e 75,84 + 20,71 para isolamento. A
consisténcia interna foi superior a 0,70 para todos os dominios, exceto para a
dimenséao “qualidade da interagédo social” (a = 0,62). A média de tempo empregado

para a aplicagdo do questionario foi de 38,3 min + 20,1 min.

Correlagdes entre as dimensdes do SF-36 variaram de 0,37 (aspecto
emocional e aspectos fisicos) a 0,76 (capacidade funcional e aspectos gerais de
saude). Correlagdes entre os dominios englobando questdes especificas giraram em
torno de 0,10 (memdéria e esperanca) a 0,96 (funcédo e problema sexual). As
correlagdes estreitas entre os dominios “funcéo sexual” e “problema sexual” indicam
que esses itens fornecem as mesmas informacgdes. Ainda, a dimensao “problema
sexual” aplica-se somente a um segmento da populacdo estudada que manteve
relacdo sexual recentemente, isto é, dentro de um periodo de quatro semanas.
Correlagbes entre dominios do SF-36 e as dimensbes englobando questdes
especificas variaram de 0,14 (capacidade funcional e esperanca) a 0,78 (aspecto

social e efeito da doenga hepatica nas atividades diarias).

O coeficiente de confiabilidade de Tucker-Lewis (0,94) sugere as seguintes

dimensdes de saude para o LDQOL.:
1. Saude fisica: capacidade funcional e aspectos fisicos;

2. Saude mental: esperancga, preocupacdo com a doencga, estigma da doenca

hepatica e aspecto emocional;

3. Interacdo social: memoéria, concentracdo, qualidade da interagcdo social e

isolamento.



42

1.8 Qualidade de vida nas doeng¢as hepaticas crénicas

Diversos aspectos justificam os estudos que avaliam a interferéncia das
doencas cronicas na qualidade de vida. Dentre eles destacam-se o impacto da
doenca sobre as atividades diarias, a identificacdo de problemas peculiares a cada
doenca e a avaliagao do tratamento (CASELLAS et al., 2002; CURREY et al., 2003).

No contexto das hepatopatias cronicas, um dos primeiros estudos sobre
qualidade de vida foi conduzido em 1979 e avaliou o efeito do transplante hepatico
na QVRS de pacientes com cirrose (STARZL et al., 1979). Nessa investigacéo, os
autores demonstraram que a qualidade de vida de hepatopatas ap6s o transplante
variava de “ruim a melhorada”. Na década de 90, outros estudos sobre essa
tematica, em individuos com doenca crénica do figado, comegaram a ser publicados.
Inicialmente, empregavam-se questionarios genéricos para avaliar o impacto da
hepatopatia na QVRS (DAVIS et al., 1994).

Em 1998, FOSTER et al. comparam a QVRS de pacientes cronicamente
infectados pelo VHB ou VHC e observaram que os dominios “aspectos social’,
‘vitalidade” e “capacidade funcional” estavam significativamente mais
comprometidos nos individuos com hepatite C. Em estudos subsequentes, foi
avaliado o impacto de diferentes estagios de doenca hepatica na QVRS. Na
investigacao de Younossi et al. (2001), foi vista correlacao negativa entre o grau de
cirrose hepatica e qualidade de vida. Semelhantemente, Marchesini et al. 2001
verificaram a relevancia do estagio da hepatopatia na queda da QVRS,
especialmente na presenca dos sintomas extra-hepaticos, caimbras e prurido. Ainda,
outras manifestagcbes clinicas que se relacionam a pior qualidade de vida séo
artralgia, dor abdominal, fadiga, humor deprimido e ansiedade (VAN DER PLAS et
al., 2006; GUTTELING et al., 2007; TEUBER et al.; 2008). Na maioria desses
trabalhos, o grau de doenca hepatica foi mensurado pelo escore de Child Pugh
(CHILD; TURCOTTE; 1964; PUGH et al., 1973).

Especificamente, Teuber et al. (2008) avaliaram a associag¢ao entre alteragbes
histologicas hepaticas (estagio de fibrose e grau de atividade necroinflamatéria) de
pacientes cronicamente infectados pelo VHC (n=215) com a analise da qualidade de

vida. Foi observada associagao entre o grau de fibrose e a reducédo do escore do
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“sumario fisico” do SF-36 e aumento da fadiga mensurada pela Fatigue Impact Scale
(FIS).

As doengas crbénicas do figado acarretam morbidade e mortalidade
significativas e suas manifestagcdes nao se restringem a sintomatologia fisica, mas
também ao funcionamento psicossocial desses pacientes (YOUNOSSI e GUYATT,
1998; AMODIO et al., 2012). Com o avango das técnicas terapéuticas e o
consequente aumento da expectativa de vida dos pacientes, a avaliagdo da

qualidade de vida tem se mostrado cada vez mais relevante na pratica clinica.

Na area da hepatologia, varios questionarios contendo avaliagdes especificas
de sintomas da doenca hepatica foram desenvolvidos (GUTTELING et al., 2007).
Dentre eles, destaca-se o Liver Disease Quality of Life (LDQOL), elaborado por
Gralnek et al., em 2000, nos EUA, que se diferencia de outros instrumentos pela
capacidade de avaliar de forma minuciosa o impacto de alteragbes e sintomas
especificos de hepatopatias na QVRS. Essa ferramenta se mostrou, portanto,
confiavel na avaliagdo da qualidade de vida e reforgou a associagao entre cirrose e
pior QVRS nesses pacientes (GUTTELING et al., 2007; FERREIRA, 2010).

Por outro lado, varios estudos elaborados com o intuito de avaliar a QVRS em
hepatopatas, apontam para queda da qualidade de vida mesmo em fases iniciais da
doenca do figado (FOSTER et al., 1998; DAN et al., 2007; KWAN et al., 2008; SAAB
et al., 2011). Esse achado é especialmente relevante em pacientes cronicamente
infectados pelo VHC (HUSSAIN et al., 2001; AMODIO et al., 2012).

1. 9 Qualidade de vida na hepatite C crénica

Até meados da década de 1990, acreditava-se que a hepatite crénica pelo VHC
era oligo ou assintomatica e pouco se conhecia de seu impacto sobre a qualidade de
vida de pacientes cronicamente infectados por esse virus. Em estudo randomizado e
controlado para avaliagédo da eficacia de tratamento com IFN, Davis et al. (1994)
demonstraram que pacientes com hepatite C crdnica percebiam-se com saude e
qualidade de vida piores, quando comparados a controles normais. O conhecimento
cientifico tem apontado para o fato de que na infecgcéo crénica pelo VHC, a QVRS
diminui independentemente do grau de hepatopatia (FOSTER et al., 1998; HUSSAIN
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et al., 2001). Varias hipoteses tém sido suscitadas, dentre elas, destacam-se o
impacto do diagnéstico da doencga hepatica infecto-contagiosa, o efeito direto do
préprio virus no SNC, a liberagdo de mediadores inflamatérios, as reacbes adversas
com o uso de IFN e a submissdo a tratamentos médicos mais complexos como o

transplante hepatico.

Em nosso meio, ha poucos trabalhos sobre QVRS em pacientes com hepatite
C cronica. Especialmente investigagdes que analisam de forma detalhada potenciais
fatores implicados na reducdo da qualidede de vida desses pacientes, além

daqueles diretamente associados a hepatopatia.

1.9.1 Fatores que influenciam a qualidade de vida em pacientes com hepatite C

cronica

O estigma, a preocupacéo com a hepatopatia e a possilidade de evolugéo para
formas avancadas da doenga — cirrose e hepatocarcinoma — tém sido apontados
como os principais fatores implicados na redugcédo da QVRS (MINUK et al., 2005;
TEIXEIRA, 2005; FERREIRA, 2010). Além desses aspectos, diversos estudos
demonstram associagao da hepatite crénica pelo VHC com uma série de variaveis,

especialmente sécio-demograficas, comorbidades clinicas e psiquiatricas.

1.9.2 Fatores socio-demograficos e qualidade de vida em pacientes com hepatite

C cronica

A maioria dos trabalhos que avaliam o impacto de variaveis sécio-demograficas
na qualidade de vida sdo heterogéneos, tém metodologia diversa, englobam
populagdes cultural e geneticamente diferentes, além de apresentarem sobreposigcao

de outros cofatores implicados na QVRS.

Kallman et al. (2007), em um estudo conduzido nos EUA, empregando os
questionarios SF-36, Chronic Liver Disease Questionnaire (CLDQ) e Chronic Fatigue
Screener, avaliaram o impacto de diversas variaveis clinico-demograficas na QVRS
de pacientes com hepatite C (n=130). Dentre os fatores sbécio-demograficos

avaliados, sexo feminino associou-se a queda dos escores nos dominios “fadiga” e
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‘global” do CLDQ e nos “aspectos fisicos”, “capacidade funcional” e “sumario
fisico”do SF-36.

Na Alemanha, Teuber et al. (2008), estudaram 215 pacientes cronicamente
infectados pelo VHC que foram submetidos ao SF-36 e ao FIS para avaliagcdo da
qualidade de vida e de fadiga. Foi verificada redugao significativa dos escores do
‘sumario mental” e dos dominios “saude mental” e “aspectos emocionais”.
Diferentemente do estudo citado previamente, ndo foi identificada queda do escore
“sumario fisico” entre as mulheres estudadas. Ainda, Teuber e cols. também
verificaram maior comprometimento da qualidade de vida, em pacientes com idade

superior a 65 anos, nos componentes que avaliavam aspectos fisicos.

Semelhantemente, Helbling et al. (2008), em estudo de coorte, englobando 833
pacientes anti-HCV positivos, identificaram impacto negativo da idade sobre o
“sumadrio fisico” da QVRS medido pelo SF-36. Além deste aspecto, foi observada

correlagao positiva entre renda e qualidade de vida.

Na Califérnia, Selim et al. (2004), na coorte que incluia veteranos de guerra
idosos (n=887.775), Large Health Survey of Veterans (1999), avaliaram a QVRS por
meio do SF-36 adaptado para essa populagdo e concomitantemente, em amostra de
soro desses individuos, foi feita a pesquisa de anticorpos anti-HCV. Em adi¢cédo aos
dados sobre qualidade de vida, também foram investigados informag¢des sobre
idade, sexo, etnia, grau de escolaridade e estado civi. Em 2008, Kwan et al.
selecionaram de forma randomizada 3.023 veteranos [anti-HCV(+)=303; anti-HCV (-)
=2.720] da coorte descrita acima, com o objetivo de determinar o impacto de fatores
sécio-demograficos e de comorbidades clinicas e psiquiatricas na QVRS dos
veteranos com hepatite C crénica. Esses autores verificaram correlagdo positiva
entre grau de escolaridade e qualidade de vida no escore “sumario mental” em

ambos 0s grupos e no escore “sumario fisico” entre os anti-HCV(-).

Em nosso meio, Teixeira (2005) verificou, em pacientes do sexo feminino,
queda dos escores do SF-36 (“sumarios fisico e mental’) e em cinco dominios do

LDQOL: “sintomas da doenga hepatica”, “concentragao”, “memoria”, “preocupacéo

com a doencga hepatica” e “problema sexual’.
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1.9.3 Comorbidades clinicas e qualidade de vida em pacientes com hepatite C

cronica

Varios estudos em pacientes infectados cronicamente pelo VHC tém
demonstrado associacédo significativa entre reducdo da QVRS e presenca de

comorbidades clinicas e/ou psiquiatricas (ABDO, 2008).

Fontana et al. (2001), avaliando 107 pacientes, por meio do SF-36 modificado
[Hepatitis Quality of Life Questionnaire (HQLQ)] e dos Health Utilities Index Mark I/
(HUI 1I/111) observaram que a presenga de comorbidades clinicas [hipertensao arterial
sistémica (HAS), DM e comorbidades que determinam dor crdnica] correlacionavam-

se a queda nos escores de qualidade de vida.

Em outro estudo do mesmo grupo (HUSSAIN et al., 2001), a presenca de
qualquer comorbidade, clinica ou psiquiatrica, foi o principal fator preditivo implicado
na piora da qualidade de vida de pacientes com hepatite C crénica (n=220).
Isoladamente, os transtornos psiquiatricos, comparados as comorbidades clinicas,
tiveram maior impacto em alguns dominios do SF-36. Vale ressaltar que, em
conjunto, comorbidades psiquiatricas e clinicas estiveram associadas a redugao
significativa de todas as dimensbes do SF-36. Interessantemente, na investigagédo
citada acima, foi evidenciado que independentemente da presenga de comorbidades
clinicas ou psiquiatricas, queda significativa em todos os escores do SF-36 era
verificada nos pacientes cronicamente infectados pelo VHC quando comparados a

populacao geral.

Ja Hauser et al. (2004), em estudo empregando um questionario genérico (SF-
36) e um especifico CLDQ para avaliagédo de variaveis biopsicossociais relacionadas
a qualidade de vida na hepatite C, observaram que o numero de comorbidades
clinicas em atividade foi o principal fator implicado na diminuicdo da QVRS medida

pelo “sumario fisico” do SF-36.

Na Holanda, Van der Plas et al. (2003), avaliaram a QVRS de 1.175 pacientes
estratificados em  hepatite  crénica, cirréticos compensados, cirréticos
descompensados ou transplantados. A etiologia da doenga hepatica foi agrupada da
seguinte forma: hepatite viral, hepatite auto-imune, doengas colestaticas crbnicas

(cirrose biliar primaria e colangite esclerosante primaria), hemocromatose e outras.
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Pacientes com cirrose descompensada apresentavam pior qualidade de vida e maior
fadiga que pacientes com hepatite crénica. Nao houve diferenca significativa dos
escores de qualidade de vida de hepatopatas cronicos sem cirrose e cirréticos
compensados. Por outro lado, os pacientes que foram submetidos ao transplante
hepatico, ap06s essa terapia, apresentavam melhora da QVRS e redugdo dos

sintomas de fadiga.

Em 2004 e em 2005, nos estudos pioneiros empregando o LDQOL no Brasil,
(STRAUSS et al.,, 2004), encontrou-se associacédo entre cirrose (Child A) e pior
qualidade de vida em cinco dos 12 dominios desse questionario. Em estudo
subsequente do mesmo grupo, piores escores do LDQOL foram identificados em
pacientes poés-transplantados que apresentavam recidiva da infec¢do pelo VHC,
achado que reforga a participagdo relevante desse virus na redugdo da QVRS,
independente do grau de hepatopatia (GOTARDO et al., 2007).

Interessantemente, Taltavull et al. (2007), no estudo de validagdo do LDQOL
na Espanha, ao avaliarem pacientes candidatos ao transplante hepatico (n=200),
observaram que pacientes com hepatite C crénica (n=43, 21,5%) tiveram escores
significativamente menores em 9 dominios do LDQOL, quando comparados a

pacientes com hepatocarcinoma, independentemente da etiologia.

1.9.4 Comorbidades psiquiatricas e qualidade de vida em pacientes com

hepatite C cronica

Nas duas ultimas décadas, varios estudos tém demonstrado associag&o
significativa entre infecg¢ao crénica pelo VHC, transtornos neuropsiquiatricos e queda
da qualidade de vida (FOSTER, 2009).

Em 2005, Golden, O'Dwyer e Conroy, numa populagdo de 90 pacientes
HCV(+), aguardando inicio de tratamento com INF, detectaram elevada prevaléncia
de TDM (28,1%) e de transtornos de ansiedade (24%).

Na ltalia, Carta et al. (2007), comparando pacientes com hepatites B ou C
cronicas (n=76 e n=135, respectivamente), sem tratamento prévio, e seus controles
(n=304 e n=540, respectivamente, pareados por idade e sexo), detectaram

prevaléncia aumentada de TDM dentre os pacientes com hepatite C, quando
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comparados aos com hepatite B e aos controles (32,6% vs. 15,1% e 12,8%,
respectivamente). N&o houve diferengca significativa quando se comparou a
frequéncia de TDM entre pacientes com hepatite B e seus controles. E, quanto a
avaliagcao de transtornos de ansiedade, apenas o transtorno de panico se mostrou
mais frequente entre os pacientes com hepatites virais. Ndo houve diferenca da

prevalénica de TAG e fobia social entre os quatro grupos estudados.

No Brasil, em estudo que comparou diversos instrumentos para rastreamento e
diagnéstico de TDM entre pacientes com hepatite C (n=75), foi encontrada
prevaléncia de 28% do transtorno nesta populagdo (FABREGAS et al., 2011).

Em nosso grupo, em trabalho desenvolvido por Araujo (2012), também
estudando pacientes com hepatite C cronica, foi verificada elevada prevaléncia de
transtornos psiquiatricos. Dentre eles destacaram-se o TDM (n=41; 30,6%), seguido
pelos transtornos de ansiedade: TAG (n= 11, 8,2%) e transtorno de panico (n=4;
3,0%). Na anélise multivariada, os fatores que se correlacionaram ao TDM foram:
historia prévia de TDM (RP=2), transtornos de ansiedade (RP=2,5) e DM (RP=1,9).
Interessantemente, neste estudo, idade superior a 60 anos mostrou-se fator de
protecao (RP=0,35).

Sabe-se que os transtornos psiquiatricos, em especial a depressao, tém
impacto significativo na redu¢do da qualidade de vida e bem-estar de pacientes com
hepatite C crénica. Ainda, as evidéncias da literatura demonstram que a associagao
entre depressdo e o comprometimento da QVRS é mais relevante quando
comparado ao impacto de outros fatores: sécio-demograficos, comorbidades clinicas
e caracteristicas virais (FONTANA et al., 2001; HUSSAIN et al.,, 2001; FOSTER,
2009).

No México, Gallegos-Orozco et al. (2003) avaliaram depresséo, qualidade de
vida e percepgédo da doenca em 150 pacientes com hepatite C crdnica virgens de
tratamento, por meio do SF-36 e do Zung Self-Rating Depression Scale, e
verificaram queda significativa da QVRS, especialmente naqueles com

sintomatologia depressiva.
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Ja Hauser et al. (2004) verificaram que transtornos depressivos e de
ansiedade, rastreados pela HADS, estariam relacionados de forma significativa a

queda dos escores de QVRS, particularmente no “sumario mental” do SF-36.

No estudo de Kwan et al. (2008), avaliando veteranos de guerra divididos
conforme a sorologia para o virus da hepatite C [anti-HCV(+)=303; anti-HCV(-)
=2.720)], encontrou-se que, no “sumario fisico” do SF-36, apenas TEPT teve
associacao significativa com a queda da QVRS. Ja no “sumario mental’, ansiedade,
depressao e TEPT foram significativos para a queda dos escores de qualidade de
vida nesse grupo. Interessantemente, dependéncia de alcool se associou a queda

dos escores do “sumario mental” apenas entre os individuos anti-HCV negativos.

Diferentemente, Teixeira (2005), por meio do LDQOL, identificou, em
portadores do virus C, associacao significativa entre etilismo cronico e pior QVRS no
dominio “preocupacédo com a doenca hepatica”. Entretanto, assim como em outros
estudos, (HUSSAIN et al., 2001; DALGARD et al., 2004), o uso de drogas ilicitas ndo
se mostrou significativo para a queda dos escores de qualidade de vida nessa

populagao.

Em estudo brasileiro realizado por Batista-Neves et al. (2009), empregando o
SF-36, foi observada associagao significativa entre comorbidades psiquiatricas e

menores escores de qualidade de vida em 90 pacientes HCV(+).

Em sintese, a infecg¢ao cronica pelo virus C tem efeito significativo na qualidade
de vida relacionada a saude. Dentre os fatores estudados, destacam-se os
transtornos psiquiatricos, especialmente depressdo e ansiedade. Contudo, como
citado anteriormente, ha grande disparidade entre os diversos trabalhos em relagéo
a casuistica e metodologia. Ainda, a diversidade de instrumentos especificos para a
analise da QVRS, nessa populagéo, é significativa. Esse achado contribui para a
dificuldade de comparacéo dos resultados entre os estudos. A analise da qualidade
de vida é complexa e subjetiva e, além deste aspecto, sdo numerosos os fatores
implicados em sua modificagdo. Destaca-se assim a necessidade de adocdo de
instrumentos especificos para avaliagdo de pacientes com doenga hepatica, isto &,
que analisem de forma aprofundada sintomas que possam influenciar a qualidade de

vida desses individuos.
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2 OBJETIVOS

Este estudo tem como objetivo principal avaliar a qualidade de vida relacionada

a saude (QVRS) em pacientes com hepatite C cronica.

2.1 Objetivos especificos

« Avaliar a influéncia de fatores so6cio-demograficos, comorbidades
clinicas, comorbidades psiquiatricas e caracteristicas virais na

qualidade de vida de pacientes com hepatite C crdnica.

« Avaliar a prevaléncia e o impacto do transtorno depressivo maior na
qualidade de vida de pacientes com hepatite C cronica de acordo com

a gravidade dos sintomas depressivos.

« Avaliar a prevaléncia e o impacto dos transtornos de ansiedade na
qualidade de vida de pacientes com hepatite C cronica de acordo com

a gravidade dos sintomas de ansiedade.
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3 PACIENTES E METODOS

Este estudo foi conduzido no Ambulatério de Hepatites Virais do Instituto Alfa
de Gastroenterologia do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas
Gerais (AHEV/IAG/HC/UFMG) depois de aprovacdo pelo Comité de Etica da
Universidade Federal de Minas Gerais (COEP-UFMG), ETIC 0631.0.203.000-09.
Todos os pacientes incluidos assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (ANEXO A).

3.1 Pacientes e procedimentos

Trata-se de estudo clinico transversal realizado no periodo de fevereiro de
2010 a abril de 2012. Pacientes com diagnéstico de hepatite C crénica [n=125; 72
(57,6%) do sexo feminino; média de idade de 53,2 + 11,6 anos] e que concordaram
em assinar o termo de consentimento livre e esclarecido apés informagao foram

prospectivamente incluidos.

Todos os pacientes foram submetidos a avaliagdo psiquiatrica, por meio da
entrevista estruturada Mini International Neuropsychiatric Interview v.5.0.0.(M.I.N.I.
Plus) verséao brasileira (AMORIM, 2000) e das escalas Hamilton Depression Rating
Scale (HDRS) e Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS). A avaliacdo da
qualidade de vida foi feita pelo questionario Liver Disease Quality of Life
Questionnaire (LDQOL 1.0) (ANEXO B).

O calculo da amostra foi feito por meio do programa Epi Info versdo 7.0
[Intervalo de confianga de 95,0% (IC 95,0%) e poder do teste de 80,0%], em funcéo
da prevaléncia da depressao em pacientes infectados cronicamente pelo VHC
(24,0% a 76,0%) e na populacao em geral (6,0% a 10,0%) (el SERAG et al., 2002;
FONTANA et al., 2002; KRAUS et al., 2005; LANG et al., 2006; WHO, 2007). Araujo
(2012), no AHEV-IAG-HC-UFMG, encontrou prevaléncia de 30,6% de TDM entre
pacientes com hepatite C. Dessa maneira, o calculo da amostra foi de 115 (IC 95%;
poder do teste de 80%; propor¢éo de caso-controle: 1:1; porcentagem de controles

expostos: 8%; Odds Ratio: 5.07; percentagem de casos expostos: 30,6%). Os
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pacientes foram convidados a participar da pesquisa no dia da consulta de rotina, de

acordo com a ordem de atendimento no servigo.

Ao serem incluidos no estudo, os pacientes responderam a um questionario
contendo informagdes sobre dados pessoais, sdcio-demograficos e clinicos (ANEXO
B). Foram também submetidos a exame clinico, exames complementares
bioquimicos, sorologicos, histolégicos e radiolégicos por técnicas rotineiras para o

diagnéstico e estadiamento da hepatopatia pelo VHC.

O diagnostico de hepatite C cronica foi realizado pela equipe médica do
AHEV/IAG/HC/UFMG e baseou-se no anti-HCV enzyme-linked immunoabsorbent
assay (ELISA) de terceira geracdo (AxSYM VHC 3.0, ABBOTT, Wiesbaden,
Alemanha) e a confirmagao diagndéstica pela deteccdo de RNA do VHC no sangue
(RNA viral qualitativo para VHC) feita pela reagéo de transcri¢cao reversa por reagéao
de cadeia da polimerase (RT)-PCR (Cobas amplicor VHC 2.0; Roche diagnostics,
Branchburg, Nova Jersey, EUA).

3.2 Delineamento da pesquisa

Trata-se de estudo de desenho observacional transversal em pacientes com
hepatite C crbénica encaminhados para tratamento em ambulatério terciario de
hepatites virais (AHEV/IAG/HC/UFMG). Compararam-se, entre os grupos de
pacientes com e sem transtornos psiquiatricos: fatores clinicos, laboratoriais e
sociodemograficos associados as comorbidades psiquiatricas e a qualidade de vida
relacionada a saude (FIGURA 4).
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FIGURA 4

Fluxograma da pesquisa e do atendimento no AHEV/IAG/HC/UFMG
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Os exames complementares (bioquimicos, sorologicos, histoldégicos, métodos
de imagem e de biologia molecular) foram solicitados conforme os protocolos de
assisténcia instituidos no AHEV/IAG/HC/UFMG, em conformidade com as portarias
de tratamento das hepatites virais do Ministério da Saude para hepatite C (BRASIL,
2011). A bidpsia hepatica somente foi realizada se houvesse indicacao clinica. As
informacgdes relativas a atividade e estadiamento da hepatopatia observadas no
exame anatomo-patoldgico foram disponibilizadas para a pesquisa. Portanto, ndo
foram realizados exames adicionais na rotina do servico para o objetivo desta
pesquisa. A continuidade da assisténcia médica e psiquiatrica foi garantida a todos

os individuos, independentemente de seu aceite em participar do estudo. Nenhum



54

nome ou endere¢co foi incluido no banco de dados, para se preservar a

confidencialidade.

3.3. Critérios de inclusdo e exclusao

3.3.1 Critérios de inclusao

. Diagnostico de hepatite C crénica em paciente com idade superior a 18 anos;

. Concordancia em participar da pesquisa, ap6s informagéo de seus objetivos e

métodos;

« Assinatura do termo de consentimento.

3.3.2 Critérios de exclusao

« Uso atual ou prévio de interferon nos ultimos seis meses;

« Uso atual de psicofarmacos;

« Coinfecgao com HIV;

« Coinfecgado com VHB;

. Doenca cronica avangada (renal, cardiaca, pulmonar e neoplasias);

. Cirrose hepatica descompensada: presenca de ascite, ictericia, hemorragia

digestiva ou encefalopatia hepatica;

« Outras hepatopatias nao relacionadas ao VHC.

3.4 Instrumentos de Avaliagao Psiquiatrica

3.4.1 Entrevista psiquiatrica estruturada (M.I.N.l. Plus)

A entrevista foi feita pelos psiquiatras (LRC e RFA), utilizando a versao
brasileira do M.L.N.l. Plus, que é uma entrevista diagndstica padronizada e que

explora os principais transtornos psiquiatricos do Eixo | do DSM IV (AAP, 1994) e da
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Classificagao Internacional das Doengas — 10? Revisdo (CID 10) (OMS, 1992)
(ANEXO B). Estudos de confiabilidade e validade foram desenvolvidos, comparando
o M.LN.I.Plus aos instrumentos diagnosticos padronizados mais amplamente
utilizados em psiquiatria (AMORIM, 2000). O resultado mostrou que o M.I.N.l. Plus
exibe indices de confiabilidade e de validade comparaveis aos dos instrumentos
referidos. A utilizagdo de entrevistas padronizadas proporciona maior confiabilidade
ao diagndstico psiquiatrico nos diversos paises. Adicionalmente, a entrevista
estruturada, foram considerados dados da histéria pregressa e familiar do paciente e
dados de condigdes clinicas associadas e medicagbes em uso no momento da

avaliacao.

3.4.2 Escala de avaliagao para depressao de Hamilton (Hamilton Depression
Rating Scale, HDRS)

A HDRS foi desenvolvida por Hamilton (1960). Apesar de ter sido a primeira
escala para avaliagdo de depressao, ela € até hoje a mais usada em pesquisas
clinicas e, principalmente, no acompanhamento de intervencdes terapéuticas em
psiquiatria (WILLIAMS, 2001). Ainda, € considerada escala padrédo para outros
instrumentos desenvolvidos posteriormente. Foi elaborada para avaliacdo e
quantificacado da sintomatologia depressiva em pacientes com transtornos de humor.
Originalmente, nado foi idealizada como instrumento diagnéstico, entretanto,
conforme sinalizou Snaith (1996), tem sido amplamente empregada com finalidade

diagnéstica e como critério de inclusdo em ensaios farmacolégicos.

A validade da HDRS foi demonstrada em varias pesquisas. Hedlund e Vieweg
(1979) analisaram as informagdes de confiabilidade e consisténcia interna obtidas
com base em 9 estudos. Os coeficientes de consisténcia interna variaram de 0,83 a
0,94 e a confiabilidade entre avaliadores da escala foi consistente ao longo dos

estudos realizados.

Ha trés versbes da escala com 17, 21 e 24 itens. A versdo de 21 itens foi
empregada no presente estudo (ANEXO B). Os itens da escala sao pontuados de
zero a dois, ou de zero a quatro, de acordo com a intensidade e a frequéncia dos

sintomas. Escores acima de 25 pontos identificam pacientes gravemente deprimidos;
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entre 18 e 24 pontos, graus moderados; entre sete e 17 pontos, graus leves de
depressdo e, abaixo de sete pontos, auséncia de depressdo ou remissdo dos

sintomas.

3.4.3 Escala Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS)

A HADS (ZIGMOND; SNAITH, 1983) foi primariamente desenvolvida para
deteccao de graus leves de transtornos afetivos em pacientes internados em hospital
geral para tratamento de doengas n&o psiquiatricas. Essa escala se diferencia das
demais empregadas para rastreamento, por privilegiar os sintomas relacionados as
esferas afetiva e cognitiva e por ndo mensurar sintomas somaticos ou vegetativos,

uma vez que estes podem ser decorrentes de doencas fisicas.

A HADS é auto-aplicavel, possuindo 14 questbes, subdivididas em sete itens
para depressdo (HAD-D) e sete para ansiedade (HAD-A). Optou-se, no entanto, por
ler as questbes em voz alta para os pacientes, pois varios deles eram analfabetos
funcionais. A pontuacao global em cada subescala situa-se ente zero e 21. O tempo
médio de aplicacao é de 15 minutos. Em estudo realizado em enfermaria de hospital
geral no Brasil, por Botega et al. (1995), a HADS mostrou-se de facil compreensao
pelos pacientes. Os pesquisadores comparam a escala com o diagnéstico
psiquiatrico estruturado (SCID-10). As subescalas de ansiedade e depresséo tiveram
consisténcia interna de 0,68 e 0,77; com o ponto de corte 8/9, a sensibilidade e
especificidade da HAD-D e HAD-A foi de 84,6% e 93,7%, 90,3% e 72,6%,
respectivamente. Na pesquisa, a escala ndao mostrou bom poder discriminatério
entre ansiedade e depressao, levantando questionamento sobre a independéncia
dos constructos. Sabe-se que, na pratica clinica, € comum a ocorréncia
concomitante de sintomas de ansiedade em pacientes deprimidos, e vice-versa
(ANEXO B).
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3.5 Instrumento de Avaliagao da Qualidade de vida

Utilizou-se o questionario Liver Disease Quality of Life (LDQOL), instrumento
especifico para avaliagdo de qualidade de vida relacionada a saude em pacientes
com com doencgas hepaticas. A época do inicio do estudo, era o Unico questionario,

com essa finalidade, ja validado no Brasil.

3.6 Aspectos de bioética e de assisténcia

O estudo faz parte do projeto de pesquisa intitulado “Concentragao sérica de
marcadores periféricos e polimorfismos genéticos em portadores de hepatites
virais cronicas B e C e comorbidades psiquiatricas associadas”, que tem como
objetivo, além dos aspectos de pesquisa, contribuir na assisténcia aos pacientes
com hepatite C cronica de maneira interdisciplinar e multiprofissional (FIGURA 5 e
FIGURA 6). Os pacientes, independentemente da participagdo no projeto de
pesquisa, receberam assisténcia psiquiatrica e psicoterapica quando a equipe
médica assistente julgou necessario. Apds avaliagéo clinica, era elaborado um plano
terapéutico individual de acordo com as necessidades de cada paciente, sendo
disponibilizado atendimento psiquiatrico e psicoterapico individual, apoio
medicamentoso e grupos focais abordando diversos temas. O trabalho também
contou com o apoio de equipe de nutricionistas e farmacéuticos, além dos alunos de
iniciacado cientifica, que elaboraram cartilhas e organizaram os grupos focais. O
projeto foi aprovado pelo COEP (UFMG COEP ETIC 0631.0.203.000-09) (ANEXO C)

e esta em conformidade com a declaragao de Helsinki.
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FIGURA 5

Convite para participagao no Grupo Operativo do Projeto “Qualidade de Vida”

Desafio dos Grupos Operativos do Ambulatério de Hepatites
Virais do Instituto Alfa de Gastroenterologia do Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais
(AHEV/HC/UFMG): aprender a dizer a sua palavra na busca
da qualidade de vida
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0 Ambuldibriohde A epatites ViraidiP Lastitllo Alfa de
Gastroenterologia do Hospital das Clinicas da UFMG
(AHEV/IAG/HC/UFMG) convidam o Sr.(a) € seus familiares
para participarem do nosso proximo Grupo pera}tivo aser
realizado no dia ..../..../........, as ....5...., na sala........., no prédio
da Faculdade de Medicina da UFMG — Av. Alfredo Balena,
190. Santa Efigénia.

-
‘Nessa caminhada néo trilhamos o caminho sozinhos”

Contato: (031) 34099933

Elaborado pelo aluno Lennon da Costa Santos

FIGURA 6

Reunido do Grupo Operativo do Projeto “Qualidade de Vida” (AHEV/IAG/HC/UFMG)
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3.7 Analise dos dados

3.7.1 Analise dos fatores associados a redugao dos escores dos dominios do
LDQOL

Os dados foram analisados no programa estatistico SPSS versédo 17.0 (SPSS
Inc., Chicago, USA). A andlise de caracterizagdo dos dados foi baseada nas
frequéncias absolutas e percentagens para as variaveis categoricas. Para avaliagao
das variaveis quantitativas foram utilizados calculo de média e desvio-padrdo ou
mediana e intervalo interquartil. A comparagao das percentagens foi feita pelo teste
Qui-quadrado de Pearson assintético ou exato. A comparagao das medianas foi feita
pelo Teste Mann Whitney, quando nao houve distribuicdo normal. O teste de

normalidade usado foi o Shapiro Wilk.

Para a comparacédo da mediana dos escores dos dominios do LDQOL entre os
grupos TDM e transtornos de ansiedade (a), TDM (b) e Transtornos de ansiedade (c)
foi empregado o teste n&o-paramétrico de Kruskal-Wallis com a corre¢cdo de
Bonferroni, isto é, o nivel de significancia 0,05 foi dividido pelo numero total de

comparagoes.

Foram criados varios modelos de regressdo linear para identificar fatores
(variaveis independentes) associados a redugdo dos escores de qualidade de vida
(variavel dependente), pois foi verificada sobreposi¢cao de diversos cofatores. Foi
criado um modelo para cada um dos 12 dominios do LDQOL (variavel dependente).
As variaveis independentes foram agrupadas em variaveis socio-demograficas
(idade, sexo, estado civil, renda familiar e grau de escolaridade); estilo de vida
(tagismo atual), caracteristicas clinicas [cirrose hepatica, indice de massa corporal
(IMC), hipertenséao arterial sistémica (HAS) e diabetes mellitus (DM)]; comorbidades
psiquiatricas [transtorno depressivo maior atual (TDM atual), transtornos de
ansiedade, abuso ou dependéncia de alcool atual e/ou passado, abuso ou
dependénica de drogas ilicitas], caracteristicas virais (gen6tipo e carga viral) e dados
bioquimicos [alanina aminotransferase (ALT)]. Variaveis com valor de p < 0,20 na
analise univariada foram selecionadas para a analise multivariada. Em cada
agrupamento de variaveis (socio-demograficas, estilo de vida, caracteristicas

clinicas, comorbidades psiquiatricas, caracteristicas virais e dados bioquimicos),
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quando mais de uma variavel tinha valor de p < 0,20, modelos de regresséo linear
hierarquicos foram criados para selegcéo das variaveis verdadeiramente associadas a
reducdo dos escores em cada dominio. No modelo final da regresséo linear
multivariada foram incluidas somente as variaveis de cada agrupamento com valor
de p < 0,05. O R? (coeficiente de determinacdo ajustado) e o teste ANOVA foram
usados para avaliar a adequacidade dos modelos. O R? (indice de determinagao)
ajustado pode ser definido como o indice que mede o quanto uma determinada

variavel explica a variabilidade da variavel resposta (dependente).

Variaveis que tinham mais de 10% de dados sem informagdo ndo foram

selecionadas para os modelos da analise multivariada.

3.7.2 Analise dos fatores associados ao TDM e transtornos de ansiedade na

hepatite C crénica

Varias investigagcbes tém mostrado que nas analises de associacédo em
estudos transversais deve ser utilizada a razao de prevaléncia (RP) para se avaliar a
forca da associagcéo. O modelo estatistico que estima a RP, quando a prevaléncia da
doenca é maior que 20%, é o modelo generalizado de Poisson. (COUTINHO;
SCAZUFCA; MENEZES, 2008).

A anadlise de associagao entre as variaveis do estudo, TDM e transtornos de
ansiedade, foi feita pelo modelo linear generalizado de Poisson, inicialmente de
forma univariada e posteriormente, multivariada. As variaveis candidatas ao modelo
multivariado (p < 0,20) foram, em conjunto, selecionadas e ajustadas. As variaveis
menos significativas foram, passo a passo, retiradas. Somente permaneceram no
modelo multivariado as variaveis com o nivel de significancia de 0,05. O teste de
qualidade de ajuste do modelo foi 0 Deviance. O modelo generalizado de Poisson foi
adotado devido as prevaléncias do TDM e dos transtornos de ansiedade terem sido

maiores que 20%.

Variaveis que tinham mais de 10% de dados sem informagdo nao foram

selecionadas para os modelos da analise multivariada.
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3.7.3 Correlagcao entre as escalas de depressdo e ansiedade (HDRS e HADS)

com os escores dos dominios do LDQOL

A influéncia da gravidade dos transtornos psiquiatricos, TDM e transtornos de
ansiedade, nos escores dos dominios do LDQOL, foi avaliada pelo teste de

Spearman. Valores de p<0,05 foram considerados estatisticamente significativos.
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4 RESULTADOS

4.1 Caracteristicas sécio-demograficas dos pacientes estudados

As caracteristicas soOcio-demograficas dos 125 pacientes com hepatite C
crbnica arrolados no estudo, incluindo idade, sexo, estado civil, grau de

escolaridade, situacao profissional e renda familiar estdo descritas na TABELA 2.

4.2 Caracteristicas clinicas e estilo de vida dos pacientes estudados

As caracteristicas clinicas e estilo de vida dos 125 pacientes com hepatite C
cronica arrolados no estudo, incluindo tempo de infeccdo pelo VHC, potenciais
formas de transmissao do VHC, grau de lesdo hepatica (hepatite crénica e cirrose
hepatica), tabagismo, uso de alcool, uso de drogas ilicitas, comorbidades clinicas
(HAS e DM) estao descritas na TABELA 3.

Entre os usuarios de drogas ilicitas, 24 (19,2%) faziam uso de multiplas drogas:
11 (8,8%), 4 (3,2%), 4 (3,2%) e 5 (4,0%) pacientes usavam duas, trés, quatro e cinco

drogas, respectivamente.

Entre os pacientes que participaram do estudo, 14 (11,2%) ja haviam sido
submetidos ao tratamento para hepatite C crénica ha mais de seis meses do inicio

do estudo.
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TABELA 2
Caracteristicas sécio-demograficas dos pacientes incluidos no estudo (n=125)
Parametros Pacientes infectados pelo VHC
Idade (média de idade + DP anos) 53,2+ 11,6
Faixa etaria (anos) 18 -74

Sexo n (%)
Feminino 72 (57,6)
Masculino 53 (42,4)

Estado civil n (%)

Solteiro 33 (26,4)
Casado 76 (60,8)
Separado/divorciado 6 (4,8)
Viavo 10 (8,0)
Grau de escolaridade n (%)
Ensino fundamental® 66 (52,8)
Ensino médio 41 (32,8)
Profissional ou graduacéo 8 (6,4)
Po6s-graduacéao 2 (1,6)
Analfabetismo 8 (6,4)

Situagéao profissional n (%)

Empregado 96 (76,8)
Desempregado 5 (4,0)
Pensionista/aposentado 18 (14,4)
Estudante 1(0,8)
Do lar 5 (4,0)

Renda familiar/mensal n (%)?

< 1 salario minimo 18 (14,4)
1,1 a 3 salarios minimos 46 (36,8)
3,1 a 5 salarios minmos 27 (21,6)
= 5,1 salarios minimos 34 (27,2)

a, valor do salario minimo: R$ 622,00 (Decreto 7.655/2011); b, até 9 anos de estudo; DP, desvio
padréo; n, numero de pacientes; VHC, virus da hepatite C.



TABELA 3

Caracteristicas clinicas e estilo de vida dos pacientes incluidos no estudo
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Parametros

Pacientes infectados pelo VHC

Tempo de infec¢ao
n, (média + DP anos)
Variagao (anos)

Potenciais formas de transmisséo n (%)
Pés-transfusional
Uso de drogas endovenosas
Cirurgia
Tattoo/piercing
Indeterminado

Hepatite crénica n (%)

Cirrose n (%)
Classificagéo Child-Pugh (n=21)
A, n (%)
B, n (%)
C, n (%)

Tabagismo n (%)
Tabagista atual
Ex-Tabagista

Uso de alcool n (%)
Uso de alcool atual
Uso de alcool pregresso
Uso de alcool de risco®

Uso de drogas ilicitas n (%)
Maconha
Cocaina inalada
Uso de “cola de sapateiro”
Uso de crack
Drogas injetaveis
Uso de multiplas drogas

Comorbidades clinicas n (%)
HAS
DM

79% (25 £ 9,8)
2-50

-_—
O oo Pk~ W
N N N A~ A~

104 (83,2)
21 (16,8)

10 (47.6)
8 (38,1)
3 (14,3)

26 (20,8)
50 (40,0)
20 (16,0)

a, somente 79 (63,2%) pacientes sabiam informar sobre tempo e fonte de infecgdo; b, ingestdo diaria de
alcool = 40 gramas/cinco anos (fator de risco para cirrose hepatica); DM, diabetes mellitus; DP, desvio
padrao; HAS, hipertenséao arterial sistémica; n, numero de pacientes; VHC, virus da hepatite C.
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4.3 Caracteristicas bioquimicas e do VHC (genétipo e carga viral) dos

pacientes estudados

As caracteristicas clinicas, bioquimicas e do VHC dos 125 pacientes com

hepatite C cronica arrolados no estudo, incluindo as provas de funcéo hepatica

[alanina aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase (AST), gamaglutamil

transferase (yGT), albumina, bilirrubina total (BT) tempo de protrombina (TP)],

genotipo do VHC e carga viral estao descritas na TABELA 4.

TABELA 4

Caracteristicas bioquimicas e do VHC (genoétipo e carga viral) dos pacientes
incluidos no estudo (n=125)

Parametros

Pacientes infectados pelo VHC

Bioquimicos (média + DP) (variagdo)
ALT (U/L)
AST (U/L)

yGT (U/L)

Albumina (g/dL)

Bilirubina total (mg/dL)

Tempo de protrombina (segundos)
Caracteristicas virais

Carga viral® [HCV-RNA (Ul/mL)] + DP

Variagéo

Genotipo®

1a

1b

3a

1la+1b

2b

2a+2b

76,5 + 53,5 (17,0 - 317,0)
71,2 + 43,9 (14,6 - 296,0)

108,6 + 94,4 (14,0 - 472,0)
4,2+0,6(2,3-5,5)
1,1£0,9(0,.2-5,9)

15,6 + 5,4 (11.5 - 40.0)

2.019.556 + 4.138.740

50-25.300.000
36 (38,7)
40 (43,0)
13 (14,0)
(2.1)
(1.1)
(1,1)

’

= N

2,1
1,1
1,1

a,b, dados de 93 (74,4%) pacientes; ALT, alanina aminotransferase [valor de referéncia (VR: 13-69 U/L)];
AST, aspartato aminotransferase (VR: 15-46 U/L); DP, desvio padrédo; yGT, gamaglutamil transferase (VR:

15-73 U/L); n, numero de pacientes; VHC, virus da hepatite C.
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4.4 Prevaléncia dos transtornos psiquiatricos

O transtorno psiquiatrico mais frequente entre os pacientes com hepatite C
cronica foi o transtorno depressivo maior (TDM): atual (n=36; 28,8%) e passado
(n=24; 19,2%).

Do total de 125 pacientes, 29 (23,2%) apresentaram transtornos de ansiedade.
O transtorno de ansiedade generalizada (TAG) foi o mais frequente (n=15, 12,0%),
seguido pelo transtorno de panico (n=4, 3,2%) (TABELA 5).

A frequéncia de abuso ou dependéncia atual de alcool e de drogas ilicitas foi
de 8,0% e de 2,4%, respectivamente. O abuso ou dependéncia de alcool e de

drogas ilicitas, durante a vida, foi de 28,8% e de 9,5%, respectivamente.



TABELA 5

Prevaléncia dos transtornos psiquiatricos em pacientes com hepatite C

cronica (n=125)"
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Transtornos psiquiatricos (DSM-IV)? n (%)
Transtornos de humor
Transtorno depressivo maior atual 36 (28,8)
Transtorno depressivo maior no passado 24 (19,2)
Transtorno de humor bipolar | 01 (0,8)
Transtornos de ansiedade
Transtorno de ansiedade generalizada 15 (12,0)
Transtorno do panico 04 (3,2)
Transtorno de estresse pos-traumatico 02 (1,6)
Transtorno obsessivo-compulsivo 01 (0,8)
Outros transtornos ansiosos 13 (10,4)
Uso de substéncias
Abuso ou dependéncia de alcool atual 10 (8,0)
Abuso ou dependéncia de alcool no passado® 29 (23,2)
Abuso ou dependéncia de drogas ilicitas atual 03 (2,4)
Abuso ou dependéncia de drogas ilicitas no passado® 14 (11,2)
Transtornos psicéticos
Esquizofrenia 1(0,8)

1, 83 (66,4%) pacientes apresentavam pelo menos um transtorno psiquiatrico e 32 (25,6%), apresentavam
dois ou mais transtornos psiquiatricos; a, entrevista psiquiatrica foi feita por meio da versao brasileira do
M.LN.I. Plus, que é uma entrevista diagnéstica padronizada e explora os principais transtornos psiquiatricos
do Eixo | do DSM IV (AAP, 1994) e da Classificagdo Internacional das Doencas - 10 (CID 10) (OMS, 1992); b,

uso ao longo da vida, porém em abstinéncia nos ultimos 12 meses.
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4.5 Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com as
variaveis: socio-demograficas, estilo de vida, caracteristicas clinicas,

comorbidades psiquiatricas, caracteristicas virais e dados bioquimicos

4.5.1 Distribuicao dos escores em cada dimensdo do LDQOL de acordo com as

variaveis: socio-demograficas

As tabelas com a distribuicdo dos escores em cada dimensao do LDQOL de
acordo com as variaveis idade, sexo, estado civil, renda familiar e grau de

escolaridade encontram-se anexadas (ANEXO D).

4.5.1.1 Idade e dimensodes do LDQOL

Na dimenséao “memodria” (p=0,02), pacientes com idade superior ou igual a 65
anos apresentaram escores menores que dos pacientes com idade inferior a 65
anos (TABELA 6).

4.5.1.2 Sexo e dimensoes do LDQOL

Nas dimensdes “sintoma da doencga hepatica” (p=0,03), “concentra¢ao” (p=0,03)
e memoria (p=0,001), os pacientes do sexo feminino apresentaram escores menores

que dos pacientes do sexo masculino (TABELA 6).

4.5.1.3 Estado civil e dimensodes do LDQOL

Nas dimensdes “concentragdo” (p=0,05), “memoria” (p=0,02) e “estigma da

doenca hepatica” (p=0,003), os pacientes viuvos apresentaram escores menores

que dos pacientes solteiros e casados (TABELA 6).
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4.5.1.4 Renda familiar e dimensoes do LDQOL

Nas dimensdes “sintoma da doenca hepatica” (p=0,007), “preocupag¢do com a
doenca hepatica” (p=0,03), “sono” (p=0,04), “isolamento” (p=0,03) e “estigma da
doenca hepatica” (p<0,0001), os pacientes com menor renda familiar apresentaram

escores menores que dos pacientes com maior renda familiar (TABELA 6).

4.5.1.5 Grau de escolaridade e dimensdes do LDQOL

Nas dimensdes “sintoma da doenca hepatica” (p=0,03), “preocupacédo com a
doenca hepatica” (p=0,02), “esperancga” (p=0,04) e “estigma da doenga hepatica”
(p=0,01), os pacientes com maior grau de escolaridade apresentaram escores

menores que dos pacientes com menor grau de escolaridade (TABELA 6).
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4.5.2 Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com as

variaveis: estilo de vida
4.5.2.1 Tabagismo e dimensées do LDQOL

N&o foi observada diferencga entre os escores nas 12 dimensdes do LDQOL de

pacientes tabagistas comparados aos n&o tabagistas.

4.5.3 Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com as

variaveis: caracteristicas clinicas

As tabelas com a distribuicdo dos escores em cada dimensdo do LDQOL de

acordo com as variaveis cirrose, IMC, HAS e DM estao anexadas (ANEXO E).

4.5.3.1. Cirrose e dimensoes do LDQOL

Na dimensao “funcao sexual” (p=0,05), os pacientes com cirrose apresentaram

escores menores que dos pacientes sem cirrose (TABELA 7).

4.5.3.2 indice de massa corporal e dimensdes do LDQOL

N&o foi observada diferencga entre os escores nas 12 dimensdes do LDQOL de

pacientes eutréficos comparados a pacientes com sobrepeso e obesidade.

4.5.3.3 Hipertensao Arterial Sistémica e dimensées do LDQOL

Na dimenséo “memoria” (p=0,02) e “problema sexual” (p=0,02), os pacientes

com HAS apresentaram escores menores que dos pacientes sem HAS (TABELA 7).

4.5.3.4 Diabetes mellitus e dimens6es do LDQOL

Na dimensao “memodria” (p=0,02), os pacientes com DM (n=24) apresentaram

escores menores que dos pacientes sem DM (TABELA 7).
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4.5.4 Distribuicao dos escores em cada dimensdo do LDQOL de acordo com as

variaveis: comorbidades psiquiatricas

4.5.4.1 Caracteristicas dos pacientes com TDM, com transtornos de

ansiedade e com TDM e transtornos de ansiedade sobrepostos

Como descrito anteriormente, do total de 125 pacientes estudados, 36 (28,8%)
e 29 (23,2%) pacientes tiveram diagnoéstico de TDM e transtornos de ansiedade,
respectivamente. Entre esses pacientes, 18 (14,4%) tém TDM e transtornos de
ansiedade sobrepostos (TABELA 8).



‘(RsupypA uuel op 8)s8}) oAleoiubis sjuawesnsiie}se G0‘0 > d ap JojeA, ‘[enie Jolew OAISSaIdap OulO}SUel) ‘WAL ‘EDIWQISIS |elsle
oesuapadiy ‘SYH ‘[eJodiod essew ap 8o1pul ‘DAl ‘ESUBUOD 8P O[eAIBIUI ‘D] ‘SnjjjeW Sajaqelp ‘NQ ‘eselajsuelioulwe euluele ‘| Ty ‘oedewlojul Was sopep ap %0l enb Jolew ‘p {(oedenpelb
-sod @ oegdenpelb ‘olpaw OUISUS) SOJINO © (OpNIse ap Soue @ )e) [ejusWEpUN) (BPLIE|0DSD ap Nelb ‘O 'sleay Wa Jeljiwe) epual ‘g {(OANIA & OPBIDIOAIP ‘0JIS}|0S) SON0 © OPESED :|IAID OPE)SS ‘B

10 6'65F918 128 ¥ €'G0L 0'GCFG'LS (da F epaw) 11V sleliojeloqe] sopeQ
10 (1L'19) L1 (5'vS) 9 (0'09) 6 (%) u (1 odn) [enn odious
g0 OIX LZFL0LX 8L OLX 9P F 01X 0T QOIX L'EF 0LX 'L (da ¥ epow) [eain ebie) Sleli\ seonslisloeIe)
8'0 (0'0%) 6 (1'6) 1 (zz2) v seyol|l seboip op osn
L'0 (@zavi(i)e (zsL)zi/o (@22) v1(L°1LL) 2 (%) uopessed / [enje |0ooje 8p elougpuadap & osnqy seoleinbisd sepepigiowo)
€0 (z22) v (z'8l)e (8'22) s (%) una
9'0 (8'L2) s (v'oe) v (e'ee) 9 (%) U SVH
ZvF6'7e 8TFL've Z'LF5'9C (da * epow) ONI
'0 (Lol) e - (2ol e (%) u @souD SEOIUI|D SEOlSHeIoRIED
€0 (22 v (1'6) 1 - [ene owsibe | EpIA 9p OIS
€0 (1'19) 11 /(B'8E) L (g'sp) G/(5'¥8) 9 (2'99) 2l /(g'€e) 9 [(%)soano / (%) ejuswepuny] u ‘ opepue|ods]
S0°0 v¥L'Z ¥ 200 ZLY9F908°€¢ 09L'L ¥ 2.T) (da ¥ epauw) ‘ Jeliwe; epusy
G0 (6'8e) £/(119) LI (g'sp) G/(5'¥8) 9 ('vv) 8/1(9'GS) 01 [(%) sonno/(%) opesed] u ‘| opejs
(6'8€) L (g'sv) G (8'22) oulnosepy
(1L'19) L1 (§'vS) 9 (z'zL) €l ouuiwe4
Z'o (%) u ‘oxes
€0 /'8 ¥0'0S L'OL ¥6°LS L0LF0'eS (da ¥ epsw) spep| seoyyelBowsap-0190S
(e'8¢e) 81 (¥'e2) L1 (g'8e) 81 sianeleA ap sodi |
apepapisue ap apepaisue
d soulojsuely + NAL Sp soulojsuel] WAL SlanelleA /seoujeinbisd sapepigJowo)

(2=u) sojsodaiqos apepaisue ap soulojsues} @ NQL © apepalsue ap soulojsuel} ‘NdL wod sajualdoed sop sealysuajoeie)

LL

g8 vi3gavl



78

4.5.4.2 Fatores associados ao TDM em pacientes com hepatite C crénica

Dentre as variaveis incluidas na analise, grau de escolaridade, abuso ou
dependéncia de drogas ndo alcool, transtornos de ansiedade e ALT foram
selecionados na andlise univariada e incluidos na analise multivariada (TABELA 9).
As tabelas com o passo a passo do modelo generalizado de Poisson para a selegao

das associagdes com p < 0,05 estdo anexadas (ANEXO F).

Na analise multivariada, somente a variavel (transtornos de ansiedade)
permaneceu significativa e independentemente associada ao TDM (TABELA 9). O
modelo generalizado de Poisson estava adequadamente ajustado (p=0,63; valor de
deviance: 77,43).

4.5.4.3 Fatores associados aos transtornos de ansiedade em pacientes com

hepatite C crénica

Dentre as variaveis incluidas na analise, idade, abuso ou dependéncia de
drogas nao alcool, TDM e ALT foram selecionados na analise univariada e incluidos
na analise multivariada (TABELA 10). As tabelas com o passo a passo do modelo
generalizado de Poisson para a selegcdo das associagdes com p < 0,05 esta no
ANEXO G.

Na analise multivariada, ALT e TDM permaneceram significativa e
independentemente associados aos transtornos de ansiedade (TABELA. 10). O
modelo generalizado de Poisson estava adequadamente ajustado (p=0,53; valor de
deviance: 63,04).
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4.5.4.4 TDM e dimensoes do LDQOL

TDM associou-se a queda dos escores do LDQOL em 10 dominios, excluindo
“fungéo sexual” (p=0,2) e “problemas sexuais” (p=0,3), independente do estagio da
doenca hepatica (TABELA 11) e (GRAFICO 1).

A reducgdo dos escores se manteve quando foram comparados os pacientes
com TDM + transtornos de ansiedade e pacientes apenas com TDM. Na
comparagao dos ecores dos dominios do LDQOL entre esses dois grupos, nao foi
observada diferenca estatisticamente significativa (p > 0,20; correcdo de Bonferroni)
(ANEXO H).

4.5.4.5 Transtornos de ansiedade e dimensdes do LDQOL

Transtornos de ansiedade associaram-se a queda dos escores do LDQOL em
quatro dominios, “efeito da doenca hepatica nas atividades diarias” (p=0,004),
‘concentragao” (p=0,03), “preocupacdo com a doenca hepatica” (p=0,006) e
“problema sexual” (p=0,01), independente do estagio da doenca hepatica (TABELA
11) (GRAFICO 1).

4.5.4.6 Abuso/dependéncia de alcool e dimensées do LDQOL

N&o foi observada diferenca nos escores das 12 dimensdes do LDQOL de
pacientes com abuso/dependéncia de alcool comparados a pacientes sem

abuso/dependéncia de alcool.
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GRAFICO 1

TDM e transtornos de ansiedade (a), TDM (b) e Transtornos de

ansiedade (c) e dimensées do LDQOL

- TDM e transtornos de ansiedade (a) -Transtornos de ansiedade (c)

- TDM (b) [ Pacientes com hepatite C sem TDM e/ou transtornos ansiosos (d)

Mediana dos escores dos dominios do LDQOL

Dominios do LDQOL

Dominios do LDQOL [*p < 0,008 (corregdo de Bonferroni)]

1. Sintomas relacionados a doencga hepatica (a vs. d*; b vs. d*);

2. Efeito da doenga hepatica nas atividades diarias (a vs. d*; b vs. d*; ¢ vs. d*);
3. Concentragao (a vs. d*;b vs. d*);

4. Memodria (b vs. d*);

5. Qualidade da interagao social (a vs. d*; b vs. d*);

6. Preocupagdo com a doencga hepatica (a vs. d*; b vs. d*; c vs. d*).
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Continuacdo - GRAFICO 1

TDM e transtornos de ansiedade (a) TDM (b) e Transtornos de ansiedade
(c) e dimensdes do LDQOL

- TDM e transtornos de ansiedade (a) -Transtornos de ansiedade (c)

- TDM (b) - Pacientes com hepatite C sem TDM e/ou transtornos ansiosos (d)

Mediana dos escores dos dominios do LDQOL

7 8 9 10 11 12

Dominios do LDQOL

Dominios do LDQOL [*p < 0,008 (corregdo de Bonferroni)]

7.

10.

1.

12.

Sono (a vs. d*; b vs. d*);

Isolamento (a vs. d*; b vs. d*);

Esperanga (a vs. d*; b vs. d*);

Estigma da doencga hepatica (a vs. d*; b vs. d*);
Fungao sexual;

Problema sexual.
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4.5.5 Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com as

variaveis: caracteristicas virais

4.5.5.1 Gendétipo viral e dimensdes do LDQOL

Na dimensao “esperang¢a” (p=0,05), os pacientes infectados pelo VHC com
genotipo 3 apresentaram escores menores do que pacientes infectados pelo VHC
com gendtipo 1 (ANEXO I).

4.5.5.2 Carga viral e dimensdes do LDQOL

Nao foi observada diferenca nos escores das 12 dimensdes do LDQOL em

relagdo aos valores da carga viral.

4.5.6 Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com as

variaveis: dados bioquimicos

4.5.6.1 Atividade necroinflamatoéria e dimensées do LDQOL

Na dimensao “funcao sexual” (p=0,03), os pacientes com concentragao sérica
elevada de ALT (= 69 Ul/mL) apresentaram escores menores do que pacientes com
menor concentragao sérica de ALT (< 69 Ul/mL) (ANEXO J).
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4.6 Influéncia de variaveis (sécio-demograficas, estilo de vida, caracteristicas
clinicas, comorbidades psiquiatricas, caracteristicas virais e dados
bioquimicos) na qualidade de vida relacionada a saude de pacientes com

hepatite C cr6nica mensurada pelo LDQOL

4.6.1 Modelos de regressao linear hierarquicos para selegdo das variaveis

associadas a reducao da qualidade de vida relacionada a saude

4.6.1.1 Dominio: “Sintomas da doencga hepatica”

Dentre as variaveis incluidas na analise univariada, as sécio-demograficas
(sexo, renda familiar e grau de escolaridade), as caracteristicas clinicas (HAS e DM)
e as comorbidades psiquiatricas (TDM atual e transtornos de ansiedade) foram
selecionadas no modelo de regresséo linear univariada (TABELA 12) e incluidas em

modelos hierarquicos de regressao linear multivariada (TABELA 13.1).

Na analise multivariada, as variaveis grau de escolaridade e TDM atual
permaneceram significativas e independentemente associadas a redugéo do escore
na dimensao “sintomas da doenga hepatica” (TABELA. 13.2). O modelo de
regressao linear estava adequadamente ajustado de acordo com o Teste F do
ANOVA (F=19,82; p < 0,0001).
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4.6.1.2 Dominio: “Efeito da doenca hepatica nas atividades diarias”

Dentre as variaveis incluidas na analise univariada, comorbidades psiquiatricas
(TDM atual e transtornos de ansiedade) (TABELA 14) foram incluidas no modelo

hierarquico de regressao linear multivariada (TABELA 15.1 e 15.2).

Posteriormente, as variaveis selecionadas na analise univariada (ALT) e por
meio do primeiro modelo de regressdo linear hieraquico (TDM atual) foram
analisadas em um segundo modelo hieraquico de regressao linear (TABELA 15.1 e
15.2). As variaveis ALT e TDM atual foram selecionadas e incluidas no modelo final

de regresséo linear multivariado.

Na analise multivariada, ALT e TDM atual permaneceram significativas e
independentemente associadas a redug¢ao do escore na dimenséo “Efeito da doenca
hepatica nas atividades diarias” (TABELA. 15.3). O modelo de regresséo linear
estava adequadamente ajustado de acordo com o Teste F do ANOVA (F=11,55; p <
0,0001).



"SEPEUOINS|8S Welo) 0Z'0 S d Woo sisAelLeA |, ‘lojew OAlssaldep oulojsuel) ‘L ‘edlwsg)sis [euale ogsuapadiy
‘SYH ‘|es0dioo essew ap 821pul ‘DA ‘BSUBLUOD 8P OjeAIBUI ‘D] ‘Snjjjew Sajaqelp ‘@ ‘eskelsjsueljouiwe euluee ‘| Y ‘OBdewlojul Was Sopep ap %(l op Slew ‘e

L0‘0 900°0- - 2910~ 810°0- 1V sleliojeljoqe”] sopeQ
120 G¥6'9L - ¥9G°L |- 169°C Llelin odijouss
€60 €10‘0-2Lo‘0- 1000 Jedin ebie) sledi/ seolsliayoele)
¥G°0 0G8°CL-- 8e€L- 96.°C opessed o [enje seyo||I seboip ap osn
opessed
Zs'o 20'L- - v8'El- Ly'e- 9 |enje [00d[e Bp elougpuadap/osngy
€00°0 9G'G-: 0.'G¢e- €9'GlL- apepalsue ap soulojsuel |
1000 > 98'6- - Cl'g¢- 66'81- [ene NAL seoleinbisd sepeplgiowo)
(0]400) 18€°9- - 6V6'GL- 8LV~ Na
LL0 26.°L- - L1G°0L- 6e’L- SVYH
190 vye‘L- 1 L98°0- 1Al ONI
¥2'0 199V~ 16/°8L- 10°2- asolID SeoJUl|D SEdls|Ia)oeIR)
€0 8LLZL - OvL LL- LLGg'e- lenje owsibe | EpIA 3p O|iis3
2e'o L'y L6'EL- Gl apepue|0dss ap nelo)
ze0 100°0- - €00°0- 0000 Jeljiwe) epusy
8.0 19/°1--962°01L- 9z'L- [IAID OpelsH
G¥'0 86%'G- - 0LECL- ly'e- CIS
€20 L19°0-- 0SL°0- €20 spep| seoljelBowap-0100g
.d 199 %562l eled sianele/ sloAelieA ap sodi|

6

.Seuelp sapepiAlje seu eanjeday eduaop ep
0}19}3,, OIUIWIOP Op 3102S3d Op Sd0IkId)|E SB SEPRIDOSSE SI9ABLIEA 3p OokH9|as eied epelieAlun Jeaul] oessalbal ap ojopo\

vl vi3avl



"SepeUoI08[8S Welo) GO0 S d WOoD SisABLIeA , ‘Jolew OAIssaldap oulojsuel) ‘L ‘edueluoD ap ojeAIslul ‘)| ‘eSelajsueliouiwe euluele ‘| Ty

200 20'0--81°0- oL0- 11V sleliojeloge] sopeq
10000 > G0cl--9.'0¢- ov'ie- lenye NQL seoujeinbisd sepepiqiowo)
«d %G69I ejed SIEACII sleAeueA ap sodi|

.SeLeip sapepiAlje seu eonjeday eSuaop ep 0}18}3,, OlUIWIOP Op 3J09Sd Op Sa0SeId)|E SB SEPRIJOSSE SIOABLIBA
€49l viaavl

"SepeuoIoa[es Weloy GO0 S d WO SsisAeLIeA |, Llojew OAlssaldap oulojsuel) ‘NdL ‘eSelajsueliouiwe euluee ‘| Ty

9T0°0 £90°0 1V sielojeloqe] sopeq
10000 > 10000 > lenle NQL seoujeinbisd sepepiqiowo)
.d .d
ZO|opPOoN L O|opPON SloABlLIBA sloAeleA ap sodi|
«Seuelp

sapepiAlje seu eoljeday eduaop ep 031943,, epelieAl}nw Jeaul] oessaibaa ap osinbiesaly ojapow opunbag "z'GlL v139VL

"SEPBUOINS|8S WEeIo) GO0 S d WD SIBABLIEA |, ‘IolBW OAIssaldep oulojsuel) ‘\dL ‘eolwg)sis [eusue ogsusuadly ‘SYH

- 2oL‘o apepaisue ap soulojsuel |

1000°0 > 2000 [ene NaL seoueinbisd sapepiqiowo)
«d d

ZOlopON L OJoPON SIoABLEA sieneleA ap sodi |

.SeLeip sapepiAle seu eoneday euaop ep 0}18)3,, BpeLIBAl}INW Jeaul] oessalbal ap odinbielaly ojapow odidwiid "L°SL v139V1L

€6



94

4.6.1.3 Dominio: “Concentragao”

Dentre as variaveis incluidas na analise univariada, as so6cio-demograficas
(sexo e grau de escolaridade) e comorbidades psiquiatricas (TDM atual e transtornos
de ansiedade) foram selecionadas no modelo de regressdo linear univariada
(TABELA 16) e incluidas nos modelos hierarquicos de regressao linear multivariada
(TABELA 17.1 € 17.2).

Posteriormente, as variaveis selecionadas na analise univariada (ALT) e por
meio do primeiro modelo hierarquico de regressao linear multivariada (TDM atual)
foram analisadas em um segundo modelo hierarquico de regressao linear (TABELA
17.2).

Na analise multivariada, ALT e TDM atual permaneceram significativa e
independentemente associados a redugao do escore da dimensdo “Concentracéo”
(TABELA. 17.3). O modelo de regresséo linear estava adequadamente ajustado de
acordo com o Teste F do ANOVA (F=27,39; p < 0,0001).
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4.6.1.4 Dominio: “Memoria”

Dentre as variaveis incluidas na andlise univariada, as socio-demograficas
(idade, sexo, estado civil, renda familiar e grau de escolaridade), caracteristicas
clinicas (HAS e DM) e comorbidades psiquiatricas (TDM atual e transtornos de
ansiedade) foram selecionadas no modelo de regresséao linear univariada (TABELA
18) e incluidas em modelos hierarquicos de regresséao linear multivariada (TABELA
19.1). As variaveis sexo, HAS e TDM atual foram selecionadas e incluidas no

modelo final de regressao linear multivariada.

Na analise multivariada, sexo, HAS e TDM atual permaneceram significativa e
independentemente associados a redugdo do escore da dimens&do “Memoria”
(TABELA 19.2). O modelo de regressao linear estava adequadamente ajustado de
acordo com o Teste F do ANOVA (F=15,24; p <0,0001).
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4.6.1.5 Dominio: “Qualidade da interagao social”

Dentre as variaveis incluidas na andlise univariada, as socio-demograficas
(idade e grau de escolaridade) e comorbidades psiquiatricas (TDM atual, transtornos
de ansiedade e uso de drogas nao-alcool atual e passado) foram selecionadas no
modelo de regressdo linear univariada (TABELA 20) e incluidas no modelo
hierarquico de regresséo linear multivariada (TABELA 21.1). A variavel TDM atual foi

selecionada para o modelo final de regresséo linear multivariada (TABELA 21.2).

Na analise multivariada, somente TDM atual permaneceu significativa e
independentemente associado a redugdo do escore da dimensao “Qualidade da
interagdo social” (TABELA 21.2). O modelo de regresséo linear estava
adequadamente ajustado de acordo com o Teste F do ANOVA (F=54,11; p
<0,0001).
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4.6.1.6 Dominio: “Preocupacao com a doenga hepatica”

Dentre as variaveis incluidas na andlise univariada, as socio-demograficas
(sexo, renda familiar e grau de escolaridade) e comorbidades psiquiatricas (TDM
atual e transtornos de ansiedade) foram selecionadas no modelo de regresséo linear
univariada (TABELA 22) e incluidas no modelo hierarquico de regressao linear
multivariada (TABELA 23.1 e 23.2).

Na analise multivariada, grau de escolaridade, TDM atual e transtorno de
ansiedade atual permaneceram significativa e independentemente associados a
reducdo do escore da dimenséo “Preocupacdo com a doenga hepatica” (TABELA
23.3). O modelo de regressao linear estava adequadamente ajustado de acordo com
o Teste F do ANOVA (F=30,10; p <0,0001).
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4.6.1.7 Dominio: “Sono”

Dentre as variaveis incluidas na andlise univariada, as socio-demograficas
(sexo e renda familiar), caracteristicas clinicas (HAS e DM) e comorbidades
psiquiatricas (TDM atual e transtornos de ansiedade) foram selecionadas no modelo
de regresséo linear univariada (TABELA 24) e incluidas nos modelos hierarquicos de

regressao linear multivariada (TABELA 25.1).

Na analise multivariada final, somente TDM atual permaneceu significativa e
independentemente associado a redugédo do escore da dimensao “Sono” (TABELA
25.2). O modelo de regresséao linear estava adequadamente ajustado de acordo com
o Teste F do ANOVA (F=36,76; p <0,0001).



‘SYH ‘|eJodiod essew ap aolpul ‘D] ‘edueyuod ap

"sepeuoios|as welo) 0z‘0 s d Wod sieAeleA |, ‘olew oAIssaidap oulojsuel) ‘L ‘edlwalsis [eusue ogsuapuadiy
oleAlBlul ‘D] ‘Snyjew sajeqelp ‘NG ‘eselajsueljoulwe Buluele ‘]TY ‘OBSeWIOUl WeS SOpep ep %0l op slew ‘e

120 ¥0'0: €L'0- G0‘0- 17V slelojeloge] sopeq
€e0 61'0C - G6'9- 119 LIelin odiouss
9L‘0 1200 * ¥00°0- 100 [edin ebie) siell/\ seonsleoeIR)
/90 1021 ‘612 A4 ossalbald o |enje seyol| seboip ap osn
880 90°‘LL ‘6V'6- 6.0 ossalbalid o [enie [0092|e ap elougpuadap/osnqy
600°0 /g8'e- - ge'ee- 9g‘el- apepalsue ap souloisuel |
1000°0 > €e'LL- - vL've- v.'Ge- lenje WAL seoujeinbisq SepepIqIowon)
€10 0S°Z-2c'6l- L'g- Na
vi‘o 02°Z- LL'SI- 9/'9- SVYH
¥6°0 0L - 2LL- ¥0°0- ONI
850 GE'8:28'Vl- gz'e- asouD seolul|D seonsiisjoeien
6.0 62Cl - ¥0'9lL- 88°L- |enye ows|6e | EPIA 9P O|1}ST
¥Z'0 €9l - 9EV|- 9¢'G- opepuUe|0dss ap nels)
8L‘0 €000 - 1000~ 1000 Jeljiwey epuay
260 8€'8 1 8¢€'6- 0S°0- [IAID ope)}sg
ZL'o 99°) - LL'GI- 20°L- 0Xx9g
88°0 L¥'0 f Ge'0- €00 apep| seoljelbowap-0100S
«d e19d %560l ejeg SlaABLBA sloAelieA ap sodi|

L0T

:o:ow:

OlUIWOp Op 9109Sd Op S90SeId)|e Sk SepeId0SSe SI9ABLIBA 9p oeda|as eied opelieAlun Jeaul| oessalbal ap oj]apo

yec vi3avl



"SBPRUOIDS[SS WEIo) GO'0 S d WOD SIBABLIBA , ‘lolew OAlssaidep oulojsuel) ‘NdL ‘edueluod ap ojeAlaul ‘O|

L000°0 > €€’ LL- - vL'veE- v.'Ge- [ene AdL seoljeinbisd sepepiqIowo)

d %G69| ejag SIaABLIBA slanelen ap sodi|

,,OUOS,, OlUIWOP Op 2109S3 Op Sd0JkId)|E SB SEPRIJOSSE SIOABLIBA
s viaavl

"SBPRUOIDS[SS Welo) GO0 S d WOoD SIsABLIBA , ‘Jolew OAIssaldap oulojsuel) ‘AL ‘eoIWlsIS [eusle ogsuauadly ‘SYH ‘snjijjew sajaqelp ‘Nd

- 8650 |enje apepaisue ap oulojsueld |
10000 > 10000 > |lenie WL seoujeinbisd sepepigowon
6¢T°0 T1T€0 NG
- GEE0 SVH seolul|) seonsliaoeie)
910 1620 Jeljiwe) epusy
- LOE‘0 oxes seoljesbowsp-0100S
d Ldd
ZO19poN LO|SPO SELCITEY sleAeLeA ap sodi|

,.0UO0S,, epeLIeAl}NW Jeaul] oessalbal ap odinbuelaly ojapo L'sZ v139VL

80T



109

4.6.1.8 Dominio: “Isolamento”

Dentre as variaveis incluidas na analise univariada, as sécio-demograficas
(renda familiar e grau de escolaridade), e comorbidades psiquiatricas (TDM atual,
transtorno de ansiedade atual e abuso/dependéncia de alcool atual e passado)
foram selecionadas no modelo de regressao linear univariada (TABELA 26) e
incluidas em varios modelos hierarquicos de regressao linear multivariada (TABELA
27.1 e 27.2).

Na analise multivariada final, TDM atual e abuso/dependéncia de alcool atual
e passado permaneceram significativa e independentemente associados a reducao
do escore da dimenséao “Isolamento” (TABELA 27.3). O modelo de regresséo linear
estava adequadamente ajustado de acordo com o Teste F do ANOVA (F=22,68; p
<0,0001).
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4.6.1.9 Dominio: “Esperanc¢a”

Dentre as variaveis incluidas na andlise univariada, as socio-demograficas
(estado civil e grau de escolaridade), caracteristicas clinicas (HAS) e comorbidades
psiquiatricas (TDM atual e transtornos de ansiedade) foram selecionadas no modelo
de regresséo linear univariada (TABELA 28) e incluidas em varios modelos

hierarquicos de regresséo linear multivariada (TABELA 29.1 e 29.2).

Na analise multivariada, grau de escolaridade e TDM atual permaneceram
significativa e independentemente associados a redugdo do escore da dimensao
“‘Esperancga” (TABELA 29.3). O modelo de regresséo linear estava adequadamente
ajustado de acordo com o Teste F do ANOVA (F=21,75; p <0,0001).
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4.6.1.10 Dominio: “Estigma da doencga hepatica”

Dentre as variaveis incluidas na andlise univariada, as socio-demograficas
(renda familiar e grau de escolaridade), e comorbidades psiquiatricas (TDM atual e
transtornos de ansiedade) foram selecionadas no modelo de regresséo linear
univariado (TABELA 30) e incluidas em varios modelos hierarquicos de regresséo
linear multivariada (TABELA 31.1 e 31.2).

Na analise multivariada, grau de escolaridade, TDM atual e transtornos de
ansiedade permaneceram significativa e independentemente associados a reducao
do escore da dimensdo “Estigma da doenca hepatica” (TABELA 31.3). O modelo de
regressao linear estava adequadamente ajustado de acordo com o Teste F do
ANOVA (F=18,41; p <0,0001).
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4.6.1.11 Dominio: “Fung¢ao sexual”

Dentre as variaveis incluidas na analise univariada, comorbidades psiquiatricas
(TDM atual e transtornos de ansiedade), cirrose e ALT foram selecionadas no
modelo de regresséo linear univariado (TABELA 32) e incluidas em varios modelos

hierarquicos de regresséao linear multivariada (TABELA 33.1).

Na analise multivariada, cirrose e ALT permaneceram significativa e
independentemente associadas a redugédo do escore da dimensao “funcao sexual”
(TABELA 33.2). O modelo de regressao linear estava adequadamente ajustado de
acordo com o Teste F do ANOVA (F=6,00; p=0,004).
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4.6.1.12 Dominio: “Problema sexual”

Dentre as variaveis incluidas na andlise univariada, as socio-demograficas
(idade), caracteristicas clinicas (HAS e diabetes), comorbidades psiquiatricas
(transtornos de ansiedade) e dados bioquimicos (ALT) foram selecionadas no
modelo de regressao linear univariado (TABELA 34) e incluidas em varios modelos

hierarquicos de regresséo linear multivariada (TABELA 35.1 e 35.2).

Na analise multivariada, idade, diabetes e transtorno de ansiedade
permaneceram significativa e independentemente associados a reducéo do escore
da dimensdo “problema sexual” (TABELA 35.3). O modelo de regressao linear
estava adequadamente ajustado de acordo com o Teste F do ANOVA (F=5,60;
p=0,002).
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4.6.2 Sintese das analises dos varios modelos de regressao linear multivarida:
influéncia de variaveis nos dominios do LDQOL em pacientes com hepatite C

cronica

A sintese das associacdes identificadas entre as variaveis analisadas e a
reducdo dos escores dos dominios do LDQOL esta demonstrada na TABELA 36 e
GRAFICO 2.



‘(sjuspuadap) eysodsal [9ABLIBA BP SpeEpljIqeleA B BOl|dX8 [9ABLEBA BpeUIWISIEP BwN ojuenb o apaw anb oedeuiwisiap
ap 921puj 0 OWOD oplulap 9 opeisnle .Y ‘Jolew oAlssaidap ouloisuel) ‘NAL ‘edueluod ap ojeaalul ‘Q| ‘oesuapadiy ‘SYH ‘Snyaw sejaqelp ‘INQ ‘oselajsueliouiwe euluele ‘| v

00€‘0 10000 > Ge'gl-:98'Le- oL'se- lenie NAL
je120s oedeiajul ap spepiend

10000 > 86°91- : 68'G¢E- vy'9z- [enie NAL

9000 gl'e-19'12- 19CL- SYH

952'0 G0'0 1Z'0- 1 G9°LL- £6'8- (ouluiwsy) oxes
eLIows i

8000 €0'0-:9L'0- 60°0- 1V

62€0 1000°0 > G1'ZZ-: 18'8¢- 18‘0¢- [enie NAL
oepidenuaauo)

200 Z0'0- - 810" oL‘0- 1V

8510 10000 > G0‘ZL-:9.'0¢- ov'Le- [enie WAL

seLigIp sapepiAlje seu eanjeday e5usop ep 031945

. S0°0 €L'0- ‘8L0L- GlL'G- 3apepLIB|0JSS 8P Nels)
vaco 10000 > 19'0L-:G.L2- L2'9lL- [enje Nd L
eaoneday eduaop oap ewoluls
opejsnle
zd d %56 Ol ejag ajusioljsod 7003a7 op solujwoq

10Dd1 op solulwop sou saoJeud)je se sepeldosse sodlwinboiq sopep @ seaujeinbisd
sapepIgiowod ‘Sedlul|o sealjslaloeled ‘seoleibowap-0100s siaABLIBA (epelieAlljnw ejdij3jnw Jeaul] oessaibal ap Ojopo

9€ vi3avl

SC1



‘(suspuadep) eysodsal |aAeLIEA BD Bpepl|iqeleA & eol|dXs [9ABLIEA BPEUILISISP BWN Ojuenb o spsw anb ogdeuiwislsp
ap 90Ipul 0 OWOD Oplulep @ opeisnle ;Y ‘iolew oAlssaldap oulojsuel) ‘NdL ‘edueluod ap ojeAlsiul ‘D) ‘oesualiadiy ‘SYH ‘Snhyjfew sejaqelp ‘NQ ‘eselajsueljouiwe euluee ‘| vy

¥0°0 0¥'0- : GE've- 1€°CL- apepalsue ap soulojsuel |

b0 G0'0 2e'0- €5'9¢- ev'el- na

20’0 LL'0- 1 10°)- 95°0- apep|
Jenxas ewa|qoid

20’0 20'0-:¢220- LLo- 17V

€eL’o 200 8G'c--82¢'l¢- ev'.- asouI)
|enxas oedun4

1000 vl'e-:29ce- 8lL'cl- apepalisue sp souloisuel |

1000°0 > GG'LL-:¢28'6e- 69°0¢- [enje NdL

0Le0 ¥0'0 8€'GlL-:¢Zv'o- 06°L- apepLe|02ss ap nels)
eoneday eduaop ep ewbiysy

1000°0 > G0‘9L-: 06°CE- Ly've- [enje NdL

€920 200 L8 -1 LL'LL- 9'6- 9pepLI|02SS 8P Nels)
edueirodsy

6000 26'C-G¥'e- 69°L1- opessed/[enje |002]e ap elougpuadap/osnqy

6520 1000°0 > GG'/L-:68°¢€E- zl'se- [enje NQL
ojuawejos|

. 10000 > eeLL-vlve- v1'Se- [enje NQL
220 ouos

€000 0Z'8S-: 0g°/¢- 8G'9|- Spepaisue ap soulojsuel |

1000°0 > €0'ce- 1 98°Ci- Gy'ze- [enje NdL

62v'0 200 2L’z 9L'6l- ¥9°01- 9peplLe|odse 8p nelo
eaneday eduaop e wos oedednaoaid

opejsnle

zd d %56 Ol ejag ajusioljso) 7003a7 op solujwoq

100Ad1 op solulwop sou sageud)je se sepeldosse sodjwinboiq sopep @ seaujeinbisd
sapepIgiowod ‘Sedlul|o sealjsldlorled ‘seolelbowap-0100s siaABLIBA (epelieAlljnw ejdij3jnw Jeaul] oessaibal ap Ojopo

9¢ v13gv.L — ogdenunuo)

9¢1



GRAFICO 2
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Influéncia de variaveis socio-demograficas, comorbidades clinicas,

comorbidades psiquiatricas e dados bioquimicos nos escores dos dominios do

Coeficiente Beta das alteragées dos escores do LDQOL

LDQOL

B v Bl Grau de escolaridade Il HAs
- Transtornos de ansiedade - ALT - Sexo

Sintoma da Efeito da doenca

Concentragao Memoria QUEIEETDED

doenga hepatica hepatica interagao social

-30,81

-32,45
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Continuagéo - GRAFICO 2

Influéncia de variaveis sécio-demograficas, comorbidades clinicas,

comorbidades psiquiatricas e dados bioquimicos nos escores dos dominios do

- TDM - Grau de escolaridade - DM - Cirrose
- Transtornos de ansiedade - ALT - Idade - Abuso/dependéncia de alcool
Sono Isolamento Esperanga Estigmaldaldesnca Fungéo sexual Problema sexual

Coeficiente Beta das alteragées dos escores do LDQOL

0 hepatica

-25,72

25,74
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4.7 Influéncia do grau de depressao e ansiedade nos escores dos dominios do
LDQOL

4.7.1 Correlagao entre grau de depressao e ansiedade mensurados pelas escalas

HDRS e HADS com escores dos dominios do questionario LDQOL

4.7.1.1 Pacientes com TDM + transtornos de ansiedade

Pacientes com depress&do moderada e grave apresentaram escores menores que
dos pacientes com depressdo leve, quando o grau de depresséo foi avaliado pela
HDRS, nos seguintes dominios: “isolamento” e “estigma da doencga hepatica” (TABELA
37 e GRAFICO 4). Pela HADS (HAD A + HAD D), pacientes com depressdo moderada e
grave apresentaram escores menores que dos pacientes com depressdo leve, nos
seguintes dimensdes: “sintoma da doenga hepatica”, “preocupacdo com a doenga’,
“sono”, “isolamento”, “esperanga” e “estigma” (TABELA 37 e GRAFICO 5).

Escores menores foram ainda observados quando os pacientes com TDM +
transtornos de ansiedade e pacientes com TDM foram comparados. Na comparagéo dos
escores dos dominios do LDQOL entre esses dois grupos, n&o foi observada diferenca

estatisticamente significativa (p > 0,20; corregdo de Bonferroni) (ANEXO H).
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TABELA 37

Correlagao entre o grau de depressao avaliado pelas escalas HDRS e HADS e
escores dos dominios do LDQOL em pacientes com TDM + transtornos de

ansiedade (n=36)

Escalas HDRS HADS
Dominios do LDQOL r/p
Sintoma de doencga hepatica r -0,101 -0,372
p 0,56 0,03
Efeito da doencga hepatica r -0,011 -0,242
p 0,95 0,16
Concentragao r -0,065 -0,231
p 0,71 0,18
Memoria r -0,173 -0,080
p 0,32 0,64
Qualidade da interagéo social r -0,069 -0,019
p 0,69 0,91
Preocupagao com a doenga r -0,195 -0,382
p 0,26 0,02
Sono r -0,241 -0,377
p 0,16 0,02
Isolamento r -0,527 -0,358
p 0,001 0,03
Esperanca r -0,296 -0,400
p 0,08 0,02
Estigma da doenga hepatica r -0,359 -0,604
p 0,03 0,000
Funcao sexual® r -0,423 -0,055
p 0,15 0,86
Problema sexual® r -0,354 -0,044
p 0,26 0,89

a, n=13 pacientes; b, n=12 pacientes; r, coeficiente de correlagdo de Spearman; HADS (HAD A + HAD D,
Hospital Anxiety and Depression Scale); HDRS (Hamilton Depression Rating Scale).



Dominio Isolamento

GRAFICO 3

Correlagao entre o grau de depressao avaliado pela HDRS e
escores do dominio “Isolamento” em pacientes com TDM +

transtornos de ansiedade (n=36)

p = 0,001
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Depressao leve Depressao moderada e grave

Cada caixa mostra a mediana (barra horizontal) e os quartis inferiores e superiores. As
extremidades indicam os valores minimo e maximo.
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Dominio Estigma da doenc¢a hepatica

GRAFICO 4

Correlagao entre os escores da HADS e escores do dominio
“Estigma da doencga hepatica” em pacientes com TDM +

transtornos de ansiedade (n=36)

p<0,001
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Cada caixa mostra a mediana (barra horizontal) e os quartis inferiores e superiores. As
extremidades indicam os valores minimo e maximo.
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4.7.1.2 Pacientes com transtornos de ansiedade

Pacientes com sintomatos acentuados de ansiedade apresentaram escores
menores que dos pacientes com sintomatomas leves de ansiedade, nos seguintes
dominios: “sintoma de doenca hepatica”, “concentracédo”, “sono” e “estigma da doenca
hepatica”, quando o grau de ansiedade foi avaliado pelas HDRS e HADS (TABELA 38 e

GRAFICO 6).
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Correlagao entre o grau de ansiedade avaliado pelas escalas HDRS e HADS e

escores dos dominios do LDQOL em pacientes com transtornos de ansiedade

(n=11)
Escalas HDRS HADS
Dominios do LDQOL r/p
Sintoma de doenga hepatica r -0,833 -0,764
p 0,003 0,006
Efeito da doenca hepatica r 0,012 0,091
p 0,97 0,79
Concentragao r -0,848 -0,715
p 0,002 0,01
Memoéria r -0,287 -0,521
p 0,42 0,10
Qualidade da interagao social r -0,367 -0,320
p 0,30 0,34
Preocupacao com a doenca r -0,506 -0,336
p 0,14 0,31
Sono r -0,633 -0,744
p 0,05 0,009
Isolamento r -0,511 -0,323
p 0,13 0,33
Esperanca r -0,179 -0,089
p ,62 0,80
Estigma da doenga hepatica r -0,761 -0,712
p 0,01 0,01
Funcao sexual® r -0,530 -0,225
p 0,28 0,63
Problema sexual® r 0,580 0,667
p 0,23 0,10

a, n=13 pacientes; b, n=12 pacientes; r, coeficiente de correlagdo de Spearman; HADS (HAD A + HAD
D; Hospital Anxiety and Depression Scale); HDRS (Hamilton Depression Rating Scale).
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Correlagao entre escores da HDRS e escores do dominio

“Concentragdo” em pacientes com transtornos de ansiedade (n=11)

DominioConcentragao

p < 0,002
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Escore da HDRS

Cada caixa mostra a mediana (barra horizontal) e os quartis inferiores e superiores. As
extremidades indicam os valores minimo e maximo.
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GRAFICO 6

Correlagao entre escores da HADS e escores do dominio
“Sintoma de doenc¢a hepatica” em pacientes com transtornos de

ansiedade (n=11)

p < 0,006
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Cada caixa mostra a mediana (barra horizontal) e os quartis inferiores e superiores. As
extremidades indicam os valores minimo e maximo.
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5 DISCUSSAO

O presente estudo foi conduzido no AHEV/IAG/HC/UFMG, referéncia em
hepatites virais no estado de Minas Gerais. O grupo é coordenado pela professora
Rosangela Teixeira e constituido por professores da Faculdade de Medicina da UFMG,
médicos, estudantes de pds-graduacgao e bolsistas de iniciagao cientifica da FM-UFMG,
juntamente com pesquisadores do Centro de Pesquisas René Rachou, Fundacdo
Oswaldo Cruz de Belo Horizonte. O AHEV/IAG/HC/UFMG foi criado ha 13 anos e,
nesse periodo, aproximadamente 4.000 pacientes ja foram atendidos no servico. O
protocolo de assisténcia inclui desde a atengao basica e confirmacgéo diagnéstica, até o

tratamento em niveis secundario e terciario de cuidado.

O objetivo principal desse estudo foi avaliar a qualidade de vida relacionada a
saude (QVRS) em pacientes com hepatite C crénica atendidos nesse servigo. Verifica-
se que cada vez mais os profissionais de saude implicados na assisténcia a individuos
com doengas cronicas devem conhecé-los de forma aprofundada (LOHR, 1992). O
cuidado centrado “no paciente” e nao somente em “sua doenca” € de fundamental
importancia no cuidado integral desses sujeitos e deve abranger as dimensdes
“piopsicossociais” (HAUSER et al., 2004; JANKE et al., 2008). O impacto das doencas
cronicas na qualidade de vida é significativo. Dessa maneira, aliado as medidas
médicas mais tradicionais, torna-se fundamental conhecer fatores que possam
comprometer a QVRS desses individuos além da doenga de base (PIBERNIK-
OKANOVIC, 2001). Nesse contexto, os instrumentos de avaliagdo da qualidade de vida
podem proporcionar informag¢des adicionais valiosas relativas a natureza da doenca,
especialmente por meio da analise de como essa afecgéo interfere no bem-estar
subjetivo de uma pessoa, nas diferentes areas de sua vida (DETMAR et al., 2002;
JANKE et al., 2008). A riqueza e a completude da analise do impacto da doenca
cronica nos diferentes aspectos da vida do individuo tornam-se condi¢cdo prévia
essencial que, provavelmente, determinara tratamento mais eficaz e sobrevida com

maior qualidade para esses pacientes (BAILEY et al., 2009).
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No presente estudo, ao avaliarmos 125 pacientes com hepatite C cronica,
observou-se que a média de idade desses individuos era de 53 anos, com predominio
do sexo feminino (57,2%). Nao foi verificada correlacdo entre sexo e forma clinica da
hepatopatia, isto é, hepatite crénica ou cirrose. Oitenta e trés por cento dos pacientes
apresentavam hepatite crénica, ao passo que o restante da amostra, composta por

cirréticos, tinham-na compensada.

Recentemente, Fabregas et al. (2011), em estudo também conduzido no ambito
da FM-UFMG, com o objetivo de definir os melhores pontos de corte dentre as
ferramentas de rastreio para depressdo, avaliaram 75 pacientes com hepatite C
cronica. Os individuos eram em sua maioria do sexo masculino (563,3%) e a média de

idade foi de 51 anos, semelhantemente a encontrada em nosso estudo.

Ainda, no presente estudo, aproximadamente 61% da amostra era constituida por
individuos casados; 77% estavam empregados no momento da avaliagao e quase 60%
tinham nove ou menos anos de estudo (52,8% tinham até o ensino fundamental e 6,4%

eram analfabetos).

A renda familiar teve média de R$2.200,00 [vs. média de R$4.805,00, conforme
dados do IBGE (2008) para nossa populagao].

Apenas 63,2% dos individuos conheciam a forma e tempo de infecgéo pelo VHC,
sendo que 42,4% infectaram-se por meio de transfusé&o sanguinea e 11,2%, por uso de
drogas injetaveis. Na Bahia, em estudo desenvolvido por Batista-Neves e cols. (2009),
com o objetivo de avaliar o impacto de transtornos psiquiatricos na QVRS de pacientes
infectados pelo VHC, dentre as formas de transmissdo do virus, destacaram-se fonte

indeterminada (44,4%), hemotransfuséo (30%) e uso de drogas injetaveis (8,9%).

A transmissao do VHC ocorre principalmente pela via parenteral, por meio do
contato com sangue contaminado. Esta forma de transmissao, responsavel por cerca
de 30% a 70% dos casos (STRADER et al., 2004; CLARKE e KULASEGARAM, 2006),
ocorre principalmente através do compartihamento de drogas endovenosas com
seringas e agulhas contaminadas, tendo-se reduzido, drasticamente, na maioria dos

paises, a transmissao por transfusdes, a partir de 1992, com a instituicdo dos testes de



181

triagem em pré-doadores (ESTEBAN et al., 2008). O predominio dessa forma de
transmissdo em nosso trabalho pode ser explicado pela idade mais avancada de
nossos pacientes e pelo diagnéstico mais tardio da hepatite C crénica. A média do
tempo de infecgéo foi de 25 + 9,8 anos, variando de dois a cinquenta anos. Muitos
pacientes incluidos no presente estudo contaminaram-se em periodo anterior ao inicio
da década de 90.

Do total de individuos estudados, a genotipagem viral estava disponivel em 93
pacientes (74,4%), e a distribuicdo dos gendtipos seguiu o padrdo mundial e nacional,
com predominio do gendtipo 1 (1a; 1b) (OLIVEIRA et al., 1999; CARMO et al., 2002;
2003; CAMPIOTTO et al., 2005; MARTINS et al., 2006).

Em relacdo aos dados laboratoriais, 50 pacientes (40%) apresentavam
concentragdo seérica elevada de ALT, o que indica presenga de atividade
necroinflamatéria. Esta enzima foi escolhida para analise, pois € encontrada quase que
exclusivamente nos hepatocitos, enquanto a aspartato aminotransferase (AST) tem
ampla distribuicao tecidual. Além deste aspecto, nas hepatites virais ha o predominio
da elevacdo da ALT sobre a AST (FERRAZ, M.L.G, 2010).

5.1 Comorbidades psiquiatricas e hepatite C crénica

Os resultados do presente estudo mostraram que pacientes com hepatite C
crbnica apresentam elevada prevaléncia de transtornos psiquiatricos. Do total de 125
individuos avaliados, 83 (66,4%) apresentavam pelo menos um e 32 (25,6%), dois ou

mais transtornos psiquiatricos.

Em estudo epidemioldgico transversal, realizado em domicilios da cidade de S&o
Paulo, em um periodo de trés anos, 5.037 adultos foram entrevistados por meio da
Composite International Diagnostic Interview (CIDI — WHO). Nesta amostra, identificou-
se a presencga de pelo menos um transtorno psiquiatrico em 733 (29,6%) individuos e,
em 544 (10,8%) foram detectadas duas ou mais comorbidades psiquiatricas
(ANDRADE et al., 2012).
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Em nosso estudo, dentre os transtornos identificados destacaram-se os
transtornos de humor [TDM atual (28,8%) e passado (19,2%)], os transtornos de
ansiedade (23,2%) [TAG (12,0%) e transtorno de panico (3,2%)] e o uso de
substancias [abuso ou dependéncia de alcool atual (8,0%) e passado (23,2%) e abuso
ou dependéncia de drogas ilicitas atual (2,4%) e passado (11,2%)]. Em estudo
brasileiro citado acima, transtornos psiquiatricos foram identificados em 40 (53,7%)
pacientes VHC(+) (FABREGAS et al., 2011). Dentre eles destacaram-se: TDM (28%),
fobias especificas (12%), TAG (10,7%), depressédo e ansiedade associadas (6,7%) e

transtorno de déficit de atencéo e hiperatividade (6,7%).

De forma semelhante a maioria dos estudos que avaliaram comorbidades
psiquiatricas em pacientes infectados cronicamente pelo VHC, a prevaléncia de TDM e
de transtornos de ansiedade na presente investigacéo foi elevada. As taxas de TDM
em pacientes com hepatite C, no mundo, giram em torno de 24% e 70% (vs. 6% a
10%, na populagéo geral) (LEE et al., 1997; EL-SERAG et al., 2002; FONTANA et al.,
2002; KRAUS et al., 2003; LANG et al., 2006). Em nosso meio, a prevaléncia de TDM
em pacientes infectados pelo VHC varia de 28% a 31% (FABREGAS et al., 2011;
ARAUJO, 2012), superior aquela verificada na populagdo brasileira (3% a 10%)
(ALMEIDA-FILHO et al., 1997; ANDRADE et al., 2012). Similarmente, as taxas de
transtornos de ansiedade em nossa amostra (23,2%) foram maiores que as observadas
na populagado de grandes centros urbanos brasileiros (18%) (ALMEIDA-FILHO et al.,
1997) e (19,9%) (ANDRADE et al., 2012).

Escolha das escalas de avaliagdao psiquiatrica

A Hamilton Depression Rating Scale (HDRS), desenvolvida ha mais de 50 anos, &
ainda hoje o “padrao-ouro” para avaliagcdo de depressédo em pesquisas clinicas. Em
2004, entretanto, publicou-se revisdo com sugestdo de que, nao apenas
aprimoramentos na escala seriam necessarios, mas, inclusive, o desenvolvimento de
novo padrdo, com maior capacidade de avaliar a depressao conforme critérios mais

modernos (BAGBY et al., 2004). Contudo, avaliamos acertada a escolha do instrumento,
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por dois motivos principais: (1) por ter sido desenvolvido para aplicagdo pelo
entrevistador, o que, em nossa amostra, se mostrou vantajoso e (2) por ser possivel sua
utilizacdo no seguimento e acompanhamento terapéutico dos pacientes, que é uma das

propostas do grupo.

Quanto a Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS), desenvolvida ha quase
30 anos, seu uso mostra-se até hoje muito valido. Particularmente, pela rapidez de
aplicagéo, tanto pelo entrevistador quanto na forma auto-aplicada, quanto por nao
incluir aspectos somaticos dos transtornos afetivos, o que a torna especialmente util na
avaliagdo de populagdo com comorbidades clinicas, como foi o caso no presente
estudo (BOTEGA et al., 1995; BJELLAND et al., 2001).
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5.2 Qualidade de vida

Inumeros trabalhos conduzidos em diferentes regides do mundo demonstram que,
mesmo na auséncia de cirrose hepatica, a infecgdo cronica pelo virus da hepatite C,
isoladamente, compromete de forma significativa a QVRS. Verificam-se impactos
negativos e profundos em ambas as dimensdes de bem-estar, fisico e mental, de forma
similar a outras condi¢des crbénicas (FOSTER, 1998; SPIEGEL et al., 2005; KALLMAN et
al., 2007; HELBLING et al., 2008; FOSTER, 2009).

5.2.1 Avaliacao dos escores dos dominios do LDQOL na populacao estudada

Impacto das variaveis analisadas (socio-demograficas; estilo de vida;
caracteristicas clinicas; comorbidades psiquiatricas; caracteristicas virais e dados

bioquimicos) em cada dominio do LDQOL

Inicialmente, para conhecimento e analise detalhada dos dados coletados,
procedeu-se a avaliagdo da distribuicdo das medianas em cada dominio do LDQOL,
correlacionando esses achados com as variaveis implicadas na modificagdo da QVRS
dos individuos estudados. Dessa maneira, como descrito anteriormente, as variaveis
independentes foram agrupadas em variaveis sécio-demograficas (idade, sexo, estado
civil, renda familiar e grau de escolaridade); estilo de vida (tabagismo atual),
caracteristicas clinicas [cirrose hepatica, indice de massa corporal (IMC), hipertenséo
arterial sistémica (HAS) e diabetes mellitus (DM)]; comorbidades psiquiatricas [transtorno
depressivo maior atual (TDM atual), transtornos de ansiedade, abuso ou dependéncia de
alcool atual e/ou passado, abuso ou dependénica de drogas ilicitas], caracteristicas

virais (genotipo e carga viral) e dados bioquimicos [alanina aminotransferase (ALT)].

Em seguida, com base na avaliacdo previamente descrita, varios modelos de
regressao linear multivariada foram criados com o objetivo de avaliar a influéncia de

mais de uma variavel simultaneamente em cada um dos dominios do LDQOL.
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Impacto das variaveis socio-demograficas nos dominios do LDQOL

Analise multivariada

Dentre as variaveis sécio-demograficas avaliadas, idade, sexo e grau de
escolaridade tiveram impacto significativo na redugdo dos escores de determinados
dominios do LDQOL.

No presente trabalho, pacientes do sexo feminino possuiam escores menores do
que individuos do sexo masculino no dominio “memoéria”. Similarmente, em estudo
realizado em Sao Paulo, Teixeira (2005), identificou queda dos escores desse dominio
em mulheres infectadas pelo VHC. Kallman et al. (2007), ao avaliarem 130 pacientes
com hepatite C crénica, também verificaram associagéo entre sexo feminino e escores
mais baixos de QVRS. Diferentemente, Hauser et al. (2004) ndo observaram relagéo

entre género e pior qualidade de vida.

Até pouco tempo atras, acreditava-se que a disfungdo neurocognitiva no contexto
da hepatite C era consequéncia da cirrose associada a encefalopatia hepatica (PERRY;
HILSABECK e HASSANEIN, 2008). Contudo, em diversos outros estudos demonstrou-
se disfuncdo cognitiva em pacientes VHC positivos sem cirrose hepatica, quando
comparados a controles pareados por sexo e idade (FORTON et al., 2002; HILSABECK
et al., 2002). Comprometimento seletivo nos dominios neurocognitivos de atencao,
concentragdo e memoria de trabalho parecem ser predominantes entre os estudos
(FORTON et al., 2002; HILSABECK; HASSANEIN; PERRY, 2008). Sao crescentes,
portanto, as evidéncias que reforcam a acao direta do VHC no SNC com consequente
comprometimento da cognicdo (FORTON et al., 2001; LASKUS et al., 2001; PERRY;
HILSABECK e HASSANEIN, 2008).

Lowry et al., (2010), na Irlanda, avaliaram a influéncia da infecgao pelo VHC em 38
mulheres [29, VHC(+) e 9 VHC(-)]. Neste estudo, foi investigada a capacidade funcional
e fungcdo neurocognitiva. Verificou-se que pacientes infectadas pelo VHC apresentavam
niveis mais elevados de fadiga. Em testes cognitivos, mulheres com hepatite C

apresentaram deficiéncias em comparagdo aos controles saudaveis nas estimativas de
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memodria geral e atencao sustentada. Contudo, a influéncia do género nas alteragdes da

cognicao em pacientes HCV(+), ainda, necessita de maior esclarecimento.

Pacientes com idade superior a 65 anos apresentaram escores menores no
dominio “problema sexual”’. Como descrito anteriormente na metodologia, os dominios
“funcao sexual” e “problema sexual” possuem correlagdes estreitas entre si e fornecem
informag¢des complementares sobre a atividade sexual dos hepatopatas. Vale ressaltar
que 57 (45,6%) dos pacientes incluidos ndo mantiveram relagdo sexual nas quatro
semanas anteriores a inclusdo no estudo. Dentre as caracteristicas desse grupo,
destacaram-se média de idade 56,8 + 9,8 (54,4% com idade superior a 55 anos); sexo
feminino (74,5%); viuvez (17,5%); TDM atual (23%); transtornos de ansiedade (17,5%);
dependéncia de alcool atual (4,7%) e durante a vida (19,3%); cirrose hepatica (19,3%);
HAS (49,1%) e DM (19,3%). Observa-se, entao, alta frequéncia de comorbidades, com
destaque para a cirrose hepatica. Ainda, a maioria eram individuos do sexo feminino e
com idade avancgada. Esses fatores, em conjunto, podem explicar a auséncia/redugéo

da atividade sexual desses pacientes.

Em nosso estudo, n&o foi observada diferenga estatisticamente significativa nos
escores dos dominios “funcao sexual” e “problema sexual’ entre mulheres e homens,
contudo, ao se analisar a atividade sexual recente, como descrito acima, & notéria sua
auséncia em pacientes do sexo feminino. Casanovas et al. (2007), ao validarem o
LDQOL 1.0, em hepatopatas (n=200), na Espanha, identificaram escores mais baixos na
dimensao “problemas sexuais” em individuos do sexo feminino. Maior grau de disfungéo
sexual, mensurada pelo Arizona Sexual Experience Scale, foi observado em mulheres
com hepatite C, em estudo conduzido por Sokyan et al. (2005), na Turquia. Ainda, a

presenca de depresséo e o aumento da yGT associaram-se a disfungéo sexual.

As alteragbes da fungdo sexual sao bastante frequentes entre pacientes com
doencas do figado e tendem a aumentar em fases avangadas da insuficiéncia hepatica
(SIMSEK et al., 2005). A disfuncdo sexual esta diretamente associada a cirrose ou aos
seus tratamentos: transplante hepatico e uso de medicamentos (beta-bloqueadores).
Independente da cirrose, outros fatores, como o uso de alcool, podem causar problemas

sexuais nesses pacientes. Comumente, a analise da qualidade de vida esta bastante



187

comprometida em pacientes com cirrose, situacdo em que as disfungcbes sexuais

também estado presentes.

Surpreendentemente, em nosso estudo, foi identificada influéncia negativa do grau
de escolaridade nos dominios “sintoma da doencga hepatica”, “preocupacdo com a

”

doenca hepatica”, “esperanca” e “estigma da doenga hepatica”.

Em geral, na maioria dos trabalhos & observada influéncia favoravel da educacao
na QVRS. Em investigagdo descrita anteriormente (KWAN et al., 2008), identificou-se
correlacéo positiva entre grau de escolaridade e qualidade de vida em veteranos de
guerra, independentemente do status sorolégico. Karaivazoglou et al. (2010), em estudo
que avaliou a associacdo entre fadiga e sintomas depressivos com a QVRS de
pacientes infectados cronicamente pelo VHB ou VHC (n=84), observaram, na analise
univariada, associagao entre menor escolaridade e pior qualidade de vida nos pacientes

VHC(+) (n=39). Entretanto, na analise multivariada, essa associagéo néo se manteve.

Ross e Willigen (1997) avaliaram a influéncia da educagdo e de fatores
subjacentes, na “qualidade de vida subjetiva” da populacdo nos EUA. Amostras
representativas de familias norte-americanas foram avaliadas em momentos diferentes:
em 1990 e em 1995, 2.031 e 2.592 individuos, respectivamente. Melhor nivel
educacional associou-se com menores niveis de “estresse emocional”’ (incluindo-se
nesse quesito: depressao, ansiedade e sentimentos de raiva) e menor desconforto fisico
(dor e mal-estar). As autoras discutem que o maior grau de escolaridade reduziria o
“estresse”, especialmente por sua associagdo com trabalho remunerado e com maiores
recursos econdmicos. Em conjunto, esses fatores determinariam maior auto-controle.
Por outro lado, os niveis de insatisfagdo com a vida, em geral, eram elevados, a
despeito do maior grau de instrugédo. Individuos com maior grau de escolaridade s&o
mais reflexivos e exigentes, o que determina questionamentos aprofundados sobre

diversas situagdes do cotidiano.

Dessa maneira, no presente estudo, atribui-se a associacdo negativa da
escolaridade com escores de alguns dominios do LDQOL a maior capacidade do

individuo em compreender a evolugao da doencga, suas potenciais complicagbes (cirrose
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e carcinoma hepatocelular) e de futuros tratamentos (como o transplante hepatico), o
que causaria impacto negativo na QVRS. Assim, poderiamos supor que o maior
conhecimento da afecgéo suscitaria maior reflexdo e elaboragédo do problema por parte
desses individuos, o que geraria sentimentos de angustia, soliddo e incerteza diante da

vida.

Em adigcdo, sabe-se que nem todos os pacientes com hepatite C crénica s&o
encaminhados diretamente ao tratamento antiviral. Dessa maneira, a conduta
expectante é adotada no acompanhamento clinico de aproximadamente 50% dos
individuos cronicamente infectados pelo VHC (FOSTER, 2000). Diante da tomada de
decisdo pelo médico, é necessario mensurar os beneficios versus os riscos da terapia
para a hepatite C, que ainda incorpora o interferon no arsenal terapéutico. A conduta
expectante €, especialmente, indicada para pacientes assintomaticos, que possuem
outras comorbidades e/ou sdo idosos. Dessa maneira, a ndo ser em vigéncia de
exacerbagao da doencga, pacientes infectados pelo VHC, que ndo recebam prontamente
a terapia antiviral, sdo avaliados a cada seis a doze meses pelos seus médicos
assistentes. Os individuos, sem um tratamento imediato e definitivo, sentem-se
desprotegidos diante do virus e percebem-se com maior chance para evoluirem de
forma desfavoravel e apresentarem a cirrose hepatica. A conduta expectante reforgca a
incerteza sobre a progressédo da doencga e de todas as consequéncias potenciais dessa
comorbidade no percurso de vida do paciente com hepatite C crénica (BAILEY et al.,
2009).

Impacto das variaveis comorbidades clinicas nos dominios do LDQOL

Analise multivariada

No presente estudo, a presenca de HAS e de DM esteve associada a menores
escores nas dimensbes “memoria’ e “funcdo sexual”’, respectivamente. A prevaléncia
dessas comorbidades foi elevada (HAS, 36%; DM, 19,2%) e, em parte, esse resultado

pode ser explicado pela idade mais avancada da populagédo estudada (média de idade
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53,2 + 11,6 anos). Contudo, a sobreposicdo de outras comorbidades, além da

hepatopatia, gera maior impacto na qualidade de vida desses pacientes.

Em estudo multicéntrico, desenvolvido em oito paises (Alemanha, Dinamarca,
Franca, Holanda, Italia, Japdo, Noruega e EUA) foi avaliado o impacto de condicbes
cronicas na qualidade de vida da populagao geral. (ALONSO et al., 2004). Dentre as
condigbes clinicas avaliadas, destacam-se: alergia/sinusite cronica, artrite/artrose,
insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), DPOC, HAS, DM e cardiopatia isquémica. O
calculo amostral foi baseado na populagcdo de cada pais e variou de 2.031 a 4.084
individuos que responderam ao SF-36. Dentre os individuos avaliados,
aproximadamente 55,1% apresentaram pelo menos uma e, 30,2%, duas ou mais
comorbidades clinicas crénicas, respectivamente. HAS, alergia/sinusite crénica e
artrite/artrose foram as condigcbes mais frequentemente detectadas. O impacto da
coronariopatia isquémica foi significativo no “sumario fisico”, assim como o impacto da
DM no dominio “saude geral” e da artrite no dominio “dor”, respectivamente. DPOC, ICC
e artrite/artrose foram as condigbes com maior impacto no “sumario fisico” do SF-36.
Entretanto, o impacto de HAS e de alergia/sinusite cronica foi baixo na QVRS. Esses
resultados demonstram a interferéncia expressiva da doenga cronica na QVRS,

independente das diferengas genéticas e culturais das popula¢des estudadas.

No contexto da hepatite C crénica, varios autores tém observado influéncia de
outras comorbidades clinicas, além da hepatopatia, na QRVS desses pacientes. Hussain
et al. (2001), nos EUA, empregando o SF-36, avaliaram a QVRS em pacientes
infectados pelo VHC (n=220). Baixos escores do SF-36 foram verificados em todas as
subescalas e nos sumarios em pacientes HCV(+) quando comparados a populagéo
geral. Dentre as comorbidades clinicas e psiquiatricas detectadas nessa populagéo
destacaram-se osteoartrite (27,7%), HAS (21,8%), DM (10,5%), depresséo (13,2%) e
ansiedade (3,2%). Uma ou mais comorbidades clinicas e/ou transtornos psiquiatricos
estavam presentes em 157 (71%) pacientes; 114 (51,8%) possuiam apenas afeccdes
clinicas e 36 (16,4%) tinham, ambas, doenga clinica e psiquiatrica, e sete (3,2%)
manisfestavam somente transtorno psiquiatrico. Apesar das comorbidades psiquiatricas,

quando comparadas as clinicas, terem reduzido de forma mais significativa os escores
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de alguns dominios do SF-36, os autores puderam averiguar que a presenca simultédnea
de afecgdes clinicas e transtornos psiquiatricos determinava redugédo significativa nos

escores de todas as dimensdes e sumarios do SF-36.

No presente estudo, cirrose hepatica esteve associada a menores escores do
LDQOL no dominio: “fungdo sexual” (p=0,02). Entretanto, somente 21 (16,8%) de
nossos pacientes eram cirroticos (todos compensados). Apesar de varios estudos
identificarem queda da qualidade de vida em pacientes com hepatite,
independentemente do grau de lesdo hepatica, sabe-se que a cirrose avancada tem
repercursdes significativas na qualidade de vida (ORRU e PARIANTE, 2005).

Recentemente, Hsu et al. (2012), no Canada, empregando métodos nao baseados
na preferéncia/opinido dos individuos estudados (psicométricos), ajuste de
comorbidades e fatores s6cio-demograficos e naqueles em que a preferéncia/decisao do
paciente & determinante (utility), avaliaram a QVRS em todo o espectro da hepatopatia
associada ao VHC. Foram incluidos 751 individuos, estratificados em quatro grupos: 1)
pacientes com hepatite crénica; 2) pacientes com resposta viroldégica sustentada ao
tratamento, isto &, com clareamento viral; 3) cirréticos e 4) individuos que foram
submetidos ao transplante hepatico. A QVRS foi avalida pelo SF-36 acrescido de itens
especificos para avaliacdo de hepatite C cronica. As associagdes entre doenca e QVRS
foram baseadas em regressao linear ajustada por idade, grau de educacéo, estado civil,
renda e comorbidades. Em geral, pacientes que alcangaram o clareamento viral com a
terapia antiviral possuiam maiores pontuag¢des nos escores do SF-36. Contudo, aqueles
com doenca em estagio avancado (cirrose, hepatocarcinoma) apresentavam escores
mais baixos. Vale ressaltar que, em algumas analises, pacientes com cirrose hepatica
apresentaram pior QVRS em comparagdo a pacientes com hepatocarcinoma Essa
diferenca foi explicada pelo estagio mais inicial de hepatopatia identificado nos pacientes

com hepatocarcinoma.

Impacto das variaveis comorbidades psiquiatricas nos dominios do LDQOL

Analise multivariada
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Nesta investigagdo, abuso e/ou dependéncia de alcool, atual ou pregresso,
associaram-se significativamente a queda dos escores de QVRS no dominio
‘isolamento”. Semelhantemente, no estudo de Teixeira (2005), também por meio do
LDQOL, identificou-se tal associagdo, que envolveu o dominio “preocupacao com a

doenca hepatica”.

Quanto ao uso e dependéncia de drogas ilicitas, assim como em diversos estudos
prévios (HUSSAIN et al,, 2001; DALGARD et al., 2004) nao foi observada relacédo da
dependéncia quimica e queda da QVRS. Entretanto, em 1998, Foster et al. verificaram
pior qualidade de vida em pacientes com hepatite C crénica que eram usuarios de
drogas injetaveis. Mais recentemente, alguns autores tém identificado associagédo entre
abuso de alcool e de drogas injetaveis e redugdo dos escores de QVRS
(COSTENBANDER et al., 2007; HELBLING et al., 2008). Apesar de nao haver, até o
momento, consenso sobre o tema, os efeitos potenciais da dependéncia quimica sobre a
qualidade de vida, aliados ao risco de evolugdo mais rapida desses individuos para
formas graves de hepatopatia (alta prevaléncia do co-infecgéo pelo VHB e/ou HIV),

ressaltam a importancia de prevencgao e redugédo de danos nessa populagéo.

A presencga de TDM atual teve impacto muito significativo em 10 dos 12 dominios
do LDQOL, com excegéo de “funcéo sexual’ e “problema sexual’. Assim como descrito
por Dan et al. (2006), a associacdo entre depressdo e pior QVRS é tao forte, que,
quando se inclui o TDM na analise multivariada, as correlagbes significativas

identificadas na analise univariada ndo se sustentam.

Esse achado descrito acima foi observado para diversos fatores. Como exemplo,
tem-se a variavel renda, que se associou a menores escores nos dominios “sintomas de
doenca hepatica” (p=0,05), “isolamento” (p=0,03) e “estigma da doenca hepatica”
(p=0,01), apenas na andlise univariada Entretanto, na analise multivariada, esse cofator
perdeu significancia. Interessantemente, no estudo de Helbling et al. (2008), baixa renda
se mostrou o principal fator associado a redug¢ao da qualidade de vida entre pacientes

com hepatite C.
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Em relacdo aos transtornos de ansiedade, o impacto do TDM foi particularmente
evidente. Na analise multivariada, a ansiedade determinou redugdo dos escores de
somente trés dominios: “preocupacao com a doenga hepatica”, “estigma” e “problema
sexual’. Entretanto, na analise univariada, 10 dos 12 dominios do LDQOL estavam
reduzidos em vigéncia dos transtornos de ansiedade. Ao analisar esse achado, é
necessario ressaltar a sobreposicéo sintomatica e a correlagdo estreita entre TDM e
transtornos de ansiedade. A associacao estrita entre essas comorbidades psiquiatricas

dificulta a analise do impacto das duas condigdes separadamente.

Transtornos depressivos e de ansiedade estdo entre os mais prevalentes
transtornos psiquiatricos (KESSLER et al., 2008). Trinta a cinquenta por cento de adultos
com TDM tém algum transtorno de ansiedade comorbido (ANDRADE et al., 2008).
Aproximadamente metade dos individuos com algum transtorno de ansiedade recebem
também um diagnéstico de transtorno depressivo. Transtornos depressivos e ansiosos
comorbidos tendem a ser recorrentes, com significativas morbidade e mortalidade
associadas. Geralmente, adultos com ambos os transtornos psiquiatricos t€m maior risco
académico, ocupacional e maiores dificuldades interpessoais, muitas vezes persistindo

apos a resolucéo do episodio agudo (Schaffer et al., 2012).

Hirschfeld (2001), em revisdo da literatura, verificou que, em um periodo de 12
meses, 10% a 20% de individuos adultos procurardo atendimento médico, durante um
episddio de transtorno depressivo ou de ansiedade. A presenga desses transtornos
psiquiatricos, particularmente do TDM, aumenta substancialmente o uso da rede de
saude e esta associada a maior cronicidade, recuperagdo mais lenta, taxas aumentadas
de recorréncia e maior incapacidade psicossocial. Nesses casos, haveria indicagao de
tratamentos mais longos e dispendiosos, 0 que poderia, mais ainda, impactar

negativamente na qualidade de vida desses pacientes.

Correlagcdao entre o grau de depressdao e ansiedade e queda do escore de

qualidade de vida
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Em nosso estudo, foi observada correlagdo entre a gravidade da depressao e
piores escores de qualidade de vida. Quando a comparacao foi feita tendo-se como
parametro a pontuagdo da HDRS, entre aqueles com depressdo moderada e grave (vs.
depresséo leve), observou-se queda significativa da QVRS nos dominios “isolamento” e
“‘estigma da doenca hepatica”. Por sua vez, quando o parametro foi a pontuagcéo da
HADS, houve queda significativa dos escores de QVRS nas seguintes dimensdes:
“sintoma da doenca hepatica”, “preocupacdo com a doencga”, “sono”, “isolamento”,
“‘esperanca” e “estigma”. Quanto aos transtornos de ansiedade, observou-se que quanto
maior o numero de sintomas de ansiedade, piores foram os escores de qualidade de
vida nos dominios: “sintoma de doenca hepatica”, “concentragdo”, “sono” e “estigma da
doenca hepatica”. Todavia, ndo houve diferenca significativa quando se compararam

pacientes com TDM e transtornos de ansiedade comérbidos.

Dwight et al. (2000), em estudo transversal, verificaram que a intensidade da fadiga
e da incapacidade funcional correlacionavam-se com a gravidade dos sintomas
depressivos, em 50 individuos com hepatite C cronica. A gravidade da sintomatologia
depressiva estava associada a intensidade da fadiga (mesmo apos o ajuste do modelo
estatitico de acordo com a gravidade da doenca hepatica e de outras comorbidades
médicas) (p <0.0001). Foi identificado que individuos com depressdo apresentavam
maior numero de sintomas, alguns de dificil correlagéo clinica, quando comparados aos
individuos ndo deprimidos. Ainda, a intensidade da sintomatologia depressiva estava

significativamente associada a diversas outras medidas de incapacidade funcional.

Haug et al. (2004), em estudo noruegués, de base populacional (The HUNT-II
Study), avaliaram a associagao entre ansiedade, depressao e sintomas somaticos, por
meio da HADS e de um questionario clinico (n=50.377 individuos). Na analise dos
dados, observou-se forte associacéo, linear, entre nUmero de sintomas somaticos e a
pontuacao total na HADS, independente de idade e sexo, apesar das mulheres terem

apresentado maior numero de queixas somaticas do que os homens.

Em sintese, no presente estudo, ambas, presenca e intensidade do TDM e dos
transtornos de ansiedade, associaram-se a piores escores de varias dimensbes do

LDQOL. Diversos estudos demonstram frequéncia elevada de depressdo e de
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ansiedade em individuos infectados pelo VHC. Esses resultados sustentam a hipotese
da associagdo entre o VHC e depressao. Entretanto, os mecanismos fisiopatogénicos
subjacentes ao bindmio transtorno psiquiatrico/hepatite viral, ainda, n&o sé&o

completamente conhecidos.

A experiéncia clinica indica que as doengcas hepaticas sdao comumente
acompanhadas de sintomas psiquiatricos, mas ainda faltam medidas acuradas dessa
associacgao. Bianchi et al. (2005), na Italia, com o objetivo de mensurar o estado
psicoldégico de pacientes com cirrose, em relacdo a gravidade do comprometimento
hepatico, avaliaram 156 pacientes. Dentre as etiologias das hepatopatias destacam-se
uso de alcool, hepatite B ou C, hepatite auto-imune e anormalidades colestaticas ou
metabdlicas. Os autores empregaram o inventario de depresséo de Beck e o indice geral
de bem-estar psicologico, que foram auto-administrados aleatoriamente. Verificou-se
relacdo negativa entre a classificacdo de Child-Pugh e o indice de bem-estar psicoloégico
global. Os escores de depressao de Beck eram indicativos de humor deprimido em mais

de 50% dos pacientes, em relagdo a presenca de sintomas clinicos.

Interessantemente, diversos estudos em pacientes com hepatites virais cronicas
indicam que a gravidade da doenga e a intensidade da les&o histologica ndo possuem
influéncia significativa no estado emocional (KRAUS et al., 2000; GOULDING et al.,
2001). Por outro lado, depressao € um problema importante em cirroticos. Individuos
com cirrose e depressao sdo significativamente mais propensos a morrer enquanto
aguardam transplante hepatico que pacientes com cirrose sem depresséo (SINGH et
al., 1997). Esses autores verificaram que a doenga hepatica de um numero significativo
de pacientes com depressao era causada pela infeccdo crénica pelo VHC. Esse fato
enfatiza o papel da infeccéo viral na génese da depressao em pacientes com cirrose

hepatica.

Ainda, alteragdes neurocognitivas, ansiedade e, especialmente, humor deprimido,
séo sintomas frequentemente associados as hepatites virais. (GOULDING et al., 2001;
FORTON et al., 2002; GOLDEN et al,. 2005). Conforme descrito previamente, a
prevaléncia de depressao € muito maior em pacientes com hepatite C cronica que em
controles saudaveis (LEE et al., 1997; KRAUS et al., 2000), independentemente do uso
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de interferon (IFN) (CARTA et al., 2007). Além deste aspecto, em 20% dos pacientes
cronicamente infectados pelo VHC, a depressao é suficientemente grave e requer

tratamento psicofarmacolégico (LEE et al., 1997).

No presente estudo, dentre o total de 36 pacientes que receberam o diagnéstico
de TDM, associado ou ndo aos transtornos de ansiedade, em 31 (86%) foi proposto
tratamento psicofarmacolégico, prescrito e orientado aos individuos no proprio
ambulatério, pela equipe de psiquiatras (Luciana Rodrigues da Cunha e Renato
Ferreira Araujo, orientados pelo professor Fernando Silva Neves). Quando necessario,
0 acompanhamento psicoterapico foi feito pela psicdloga da equipe, (Claudia C.
Cunha). A psicofarmacoterapia proposta consistiu principalmente de medicamentos
antidepressivos e sua escolha foi baseada em parametros clinicos. Dentre eles
destacam-se o perfil de sintomas exteriorizados pelo paciente; a potencial interacao
com outros medicamentos em uso pelos pacientes; o custo de manutencdo do
tratamento em cada caso e, particularmente, o grau de comprometimento hepatico.
Trés pacientes precisaram ser encaminhados para servicos especializados em
dependéncia quimica (Ambulatério de Dependéncia Quimica do servigo de Psiquiatria
do HC-UFMG; Centro Mineiro de Toxicomania — FHEMIG e Hospital Espirita André
Luiz), devido a presenca de dependéncia de alcool atual e/ou de drogas ilicitas. Um
paciente foi encaminhado para um Centro de Referéncia em Saude Mental (Cersam),
da rede de atendimento psiquiatrico de urgéncia da rede SUS/Belo Horizonte, devido a

ideacgao e risco suicida no momento da avaliagéo.

Dentre os 11 pacientes diagnosticados com algum transtorno de ansiedade (TAG,
transtorno de panico, fobias e TOC) e auséncia de TDM, foi possivel orientar
estratégias nao farmacolégicas em dois (18,2%) casos. Ainda, um paciente que
recebeu indicacdo de tratamento farmacolégico recusou-o e outro optou pelo

atendimento especializado na rede privada.

Além deste aspecto, no presente estudo, um total de 14 (11,2%) individuos
receberam terapia antiviral com interferon (IFN) previamente. Dentre eles, trés
pacientes (21,4%) tiveram o tratamento interrompido devido a efeitos adversos. Nao

houve diferenca significativa entre a presenca de depresséo e/ou transtornos ansiosos
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nos pacientes que receberam terapia prévia com IFN e aqueles virgens de tratamento
[TDM, 4/14 (28,6%) vs. 32/111 (28,8%), p=1,0]; [transtornos ansiosos, 3/14 (21,4%) vs.
24/111 (21,6%), p=1,0]. Ainda, na analise linear multivariada ndo houve diferenca nas
associacoes identificadas entre as variaveis (socio-demograficas, estilo de vida,
caracteristicas clinicas, comorbidades psiquiatricas, caracteristicas virais e dados
bioquimicos) e a reducéo dos escores dos dominios do LDQOL entre os individuos que

receberam terapia prévia com IFN e aqueles virgens de tratamento.

Os fatores etiologicos dos transtornos neuropsiquiatricos associados a infecg¢éo e
tratamento do HCV, ainda, ndo foram completamente esclarecidos. Trata-se de uma
interacdo complexa entre fatores do virus e do hospedeiro, como também fatores
extrinsecos, como o tratamento (geralmente, associado ao uso do IFN), e o suporte

social dos pacientes.

A infeccdo pelo HCV acarreta alteragbes na atividade dos sistemas de
neurotransmissdo serotoninérgica, colinérgica, noradrenérgica e dopaminérgica
(WEISSENBORN et al., 2000; WEISSENBORN et al., 2004; FORTON et al., 2005).
Entre as varias alteragcdes descritas, destacam-se: a). reducéo significativa na
proporcao entre N-acetil-aspartato/creatinina; b). aumento da concentragédo de colina e
diminuicdo dos niveis de N-acetil-aspartato; c). diminuicdo do metabolismo do cortex
frontal; d). reducao significativa do fluxo cerebral em areas associadas com fungbes da

memodria e da linguagem.

Grande parte das alteracdes na neurotransmissao podem ser desencadeadas por
mediadores inflamatoérios que atuam no sistema nervoso central. Sabe-se que os
pacientes que se tornam portadores cronicos do virus da hepatite C apresentam
aumento sérico do receptor de IL-2 (IL-2R), um indicador da ativacdo da célula T.
Ainda, observa-se elevagdo do nivel sérico da IL-6 (citocina pré-inflamatéria), da
neopterina, que é um produto da via da biopterina secretada por macréfagos depois da
inducéo pelo IFN-gama (IFNy) (GRUNGREIFF et al., 1999; NAVAEU et al., 1999). A
hipotese do desiquilibrio entre a resposta Th1 e Th2 é fortalecida pelo estudo de TSAI

e cols (1997), que demonstrou aumento da expressdo de RNAm (RNA mensageiro) de
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citocinas do tipo Th1, como IL-2 e IFN-y e diminuicdo de RNAm de IL-4 e IL-10, ambas

consideradas citocinas do tipo Th2, na evolugéo da cronicidade da hepatite.

A imunoterapia com IFN alfa (IFN o) é o tratamento de escolha da hepatite C. Com
propriedades antivirais e anti-proliferativas, o IFN a age diretamente na célula infectada
pelo virus C e, indiretamente, na ativagdo ou inibicdo de outras citocinas
(MALAGUARNERA et al., 1997). Varias evidéncias apontam para o papel do IFN a que,
ao estimular uma resposta do tipo Th1, contribui para o clareamento do HCV. Apés a
erradicac&o do virus, a resposta do tipo Th1 ndo seria mais ativada, o que possibilitaria
um desvio da resposta imunolégica para Th2 e, assim, predisporia a melhora da lesdo
tecidual hepatica (CACCIARELLI et al., 1996). Acredita-se que as varias manifestacbes
neuropsiquiatricas durante o tratamento com IFN, como anorexia, fadiga, depresséo e
anedonia, possam ser causadas por uma ou mais citocinas estimuladas pelo IFN a
(BONACCORSO et al., 2000). Postula-se que esse efeito adverso seja explicado pela
inducéo de citocinas que alterariam a fungcao serotoninérgica através da deplegdo do
precursor do triptofano e aumento da recaptacado de serotonina por seu transportador,

levando a reducgéo da sua concentragao na fenda sinaptica.

Consideracées finais

Com base nos achados do presente estudo aliados as evidéncias da literatura,
especialmente do impacto negativo do TDM e dos transtornos de ansiedade na
qualidade de vida dos pacientes com hepatite C, torna-se essencial a detecgéo precoce
dessas comorbidades psiquiatricas. O reconhecimento desses transtornos
conjuntamente ao tratamento adequado, contribuiria, de forma significativa para a
melhora da qualidade de vida desses individuos (NAVINES et al., 2012).

Finalmente, nesse estudo, algumas limitagdes foram identificadas. Um grupo
controle saudavel nao foi incluido nessa investigagdo, dessa maneira, ndo foi possivel
avaliar a frequéncia dos transtornos psiquiatricos e a qualidade de vida em individuos
sem hepatite C oriundos do nosso meio. Vale ressaltar que a inclusdo de pré-doadores e

doadores de sangue ja foi iniciada e at¢é o momento foram arrolados 30 controles
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saudaveis. Outro aspecto que deve ser colocado em destaque € que, apesar do LDQOL
ser caracterizado como um questionario especifico e permitir a analise minuciosa de
fatores implicados na QVRS de hepatopatas, esse instrumento é longo e dificil de ser

aplicado na rotina clinica.

Dentre as perspectivas surgidas com o presente estudo destacam-se a incluséo de
um numero maior de pacientes com hepatite C e, também, de individuos saudaveis
(grupo controle); aprofundar as investigagbes na direcdo de possiveis alteragbes
genéticas e de fundo imunolégico que poderiam contribuir na elucidagdo dos resultados
desse trabalho: polimorfismos genéticos e concentragdo sérica de mediadores

inflamatérios.
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6 CONCLUSOES

1. O presente estudo demonstra prevaléncia elevada de transtornos psiquiatricos
em pacientes com hepatite C cronica. Dentre eles, destacam-se o transtorno

depressivo maior e os transtornos de ansiedade.

2. Similarmente a maioria das investigagdes prévias descritas na literatura, foi
verificada associagao significativa entre transtornos psiquiatricos, especialmente
transtorno depressivo maior, e queda da qualidade de vida em pacientes

infectados cronicamente pelo VHC.

3. Transtorno depressivo maior foi associado a menores escores do LDQOL em
10 dominios, excluindo “funcdo sexual” e “problema sexual’,

independentemente do grau de doencga hepatica.

4. Transtornos de ansiedade foram associados com redugdo em trés dominios do

LDQOL: “preocupagéo com a doenga hepatica”, “estigma da doenca hepatica” e

“problema sexual’.

5. Abuso e/ou dependéncia de alcool atual ou no passado associaram-se a

menores escores no dominio “isolamento”.

6. Cirrose e diabetes mellitus foram associados a menores escores do LDQOL em

dois dominios: “fungéo sexual” e “problema sexual”, respectivamente.

7. Maior escolaridade fori associada a menores escores em trés dimensdes do
LDQOL: “preocupacdo com a doenga”, “esperanca” e “estigma da doenga

hepatica”.
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8. As mulheres apresentaram piores escores comparativamente aos homens no

dominio “meméria”.

9. Houve correlagcédo negativa consistente entre o grau de depressao, avaliada pela
escala HDRS e QVRS. Pacientes com depressédo moderada e grave
apresentaram menores escores que pacientes com depressdo leve nos

dominios: “isolamento” e “estigma da doencga hepatica”.

10. Houve correlagcao negativa consistente entre o grau de depresséo, avaliada pela
escala HADS e QVRS. Pacientes com depressdo moderada e grave
apresentaram menores escores que dos pacientes com depressdo leve nos

” G L]

dominios: “sintoma da doenca hepatica”, “preocupagéo com a doenga”, “sono”,

“‘isolamento”, “esperanca” e “estigma”.

11. Houve correlagdo negativa consistente entre o grau de ansiedade e QVRS,
avaliada pela escala HDRS e HADS. Pacientes com maiores niveis de
ansiedade apresentaram menores escores nos dominios: “sintoma de doencga

LTI L]

hepatica”, “concentracéo”, “sono” e “estigma da doenca hepéatica”.

12. Varios fatores, além da prépria doenca hepatica, interferem na qualidade de
vida de pacientes com hepatite C crénica. A avaliagéo clinica ampla torna-se
relevante no acompanhamento desses individuos; especialmente os aspectos
relacionados a saude psiquica devem ser investigados de forma criteriosa. A
adocédo de um modelo biopsicossocial de cuidados com objetivo de promover
melhora da QVRS entre os pacientes com hepatite C torna-se meta a ser
aprimorada pela equipe interdisciplinar e multiprofissional do AHEV-IAG-HC-
UFMG.
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ANEXO A

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

AVALIACAO DA CONCENTRAGAO SERICA DE MARCADORES PERIFERICOS E DE POLIMORFISMOS GENETICOS EM PACIENTES INFECTADOS
CRONICAMENTE PELO ViRUS DA HEPATITE B (HBV) ou HEPATITE C (HCV) EM CORRELAGAO COM O HISTORICO DE COMORBIDADES
PSIQUIATRICAS.

O grupo de pesquisa em hepatites virais vem convidar o Senhor/Senhora a participar de um estudo
que esta em andamento no Ambulatério de Hepatites Virais do Instituto Alfa de Gastroenterologia do Hospital
das clinicas da UFMG. As informagdes estdao sendo fornecidas para esclarecer quaisquer duvidas sobre o estudo
e obter seu consentimento.

Estudos cientificos vém mostrando que algumas pessoas portadoras do virus da hepatite Bou C
podem apresentar alteragées emocionas como tristeza, fadiga, desanimo e até depressdo. Essas alteragées
podem ser ocasionadas pelo préprio virus ou pela reagdo imunoldgica (defesa do nosso corpo contra o virus da
hepatite) que alterariam substancias produzidas no nosso cérebro (neurotransmissores) que regulam as nossas
emocdes e sentimentos (tristeza, alegria, desanimo). O tratamento medicamentoso para a Hepatite também
pode levar a alteragGes emocionais importantes em alguns pacientes.

Nosso estudo tem como objetivo avaliar, em um grupo de pessoas portadoras de hepatites virais, se
caracteristicas individuais tais como as substancias inflamatodrias e ou genes ligados aos neurotransmissores
poderiam estar associados ao aparecimento das alteragdes emocionais mencionadas.

Esse estudo ira consistir de uma entrevista para sabermos de sua histéria médica e psicoldgica, assim
como uma série de perguntas a fim de avaliar a presenca de possiveis problemas emocionais. Essa avaliagdo
nao tem riscos e suas informagGes serdo mantidas em sigilo restrito aos responsaveis pelo projeto (Dr.
Fernando, Dra. Luciana, Dra. Rosangela, Dr. Renato e Dra Luciana Rodrigues da Cunha). Os pacientes que forem
candidatos ao tratamento medicamentoso para hepatite B ou C também serdo reavaliados por um psiquiatra
e/ou psicdlogo sempre que vierem para consultas clinicas. Caso o Senhor ou a Senhora ndo queira mais
participar da pesquisa, mas, necessite de atendimento psiquidtrico e psicoldgico, esse serd mantido enquanto
durar seu tratamento.

Apos a entrevista um profissional experiente fard a coleta de 10 mL de seu sangue, com material
esterilizado e descartdvel, que sera identificada por cédigo de conhecimento exclusivo dos pesquisadores
responsaveis para que seja realizado o estudo. Esse é um procedimento seguro, porém, no local da coleta do
sangue periférico podera surgir um pequeno hematoma. Assim, pedimos que siga as orientagdes do
profissional que estiver realizando o procedimento. A coleta de sangue é necessaria para dosarmos as
substancias e estudarmos os genes que podem estar ligados a depressdo. A amostra de seu sangue sera
descartada apds realizarmos tais estudos, ndo sendo aproveitada para outros experimentos de qualquer
natureza.

O Objetivo do estudo é para que possamos compreender melhor os problemas clinicos, biolégicos e
psicoldgicos causados pelo virus da hepatite C. Ndo hd para o senhor (a) nenhum beneficio direto na
participacdo desse estudo, e ndo é prevista qualquer compensacao financeira, porém esses dados podem nos
auxiliar a, no futuro, termos métodos mais eficientes no diagndstico e tratamento de pessoas com hepatites
virais. O senhor (a) ndo esta abrindo mao de seus direitos legais ao assinar esse termo.

Em qualquer etapa do tratamento vocé terd acesso aos profissionais responsdveis pelo mesmo para
esclarecimento de eventuais duvidas. Os profissionais responsaveis podem ser contactados por telefone a
qualquer momento: Dr. Fernando Silva Neves (31 3409 9785), Dra. Luciana Diniz Silva, Dra Rosangela Teixeira e
Dr. Renato Ferreira Araujo. A comissdo de ética em pesquisa da UFMG poderd ser contatada através do



215

enderecgo Av. Pres. Antdnio Carlos, 6627- Unidade administrativa Il — 22 andar — sala 2005. CEP: 31270-901 —
BH-MG telefax (031) 3409-4592 - email: coep@prpg.ufmg.br

Seu nome e quaisquer outras informagdes que possam lhe identificar ndo aparecerdo em nenhuma
apresentacdo ou publicagdo resultantes desse estudo. O participante deve ter ciéncia que a qualquer momento
ele pode retirar o seu consentimento de participagdo, sem que isso implique em perda de direitos pré-
existentes ou prejuizo no relacionamento profissional, pessoal e no tratamento de sua patologia.

Confirmo que fui devidamente esclarecido sobre os propésitos e os procedimentos desse
estudo e livremente aceito participar do mesmo.

Nome por extenso:

Assinatura:

Local e data:

Declaro que pessoalmente expliquei ao participante os propdésitos e procedimentos do estudo.

Dr. Fernando Silva Neves

Dra. Luciana Diniz Silva

Dra. Rosangela Teixeira

Dr. Renato Ferreira Araujo

Dra Luciana Rodrigues da Cunha

Local e data: Belo Horizonte, _ / /
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ANEXO B

QUESTIONARIO CLIiNICO

PROJETO: “CONCENTRAGAO SERICA DE MARCADORES PERIFERICOS E POLIMORFISMOS GENETICOS EM PORTADORES DE HEPATITES VIRAIS
CRONICAS B E C E COMORBIDADES PSIQUIATRICAS ASSOCIADAS.”

Nome: N° projeto: DEP 1201 _
Idade: anos  Sexo: Registro HC:
Telefones de contato: (__ ) - () - E-mail:

Local de moradia atual:

Rua Ha quanto tempo vive na cidade atual:
Naturalidade: Quanto tempo viveu na cidade natal?
Cor: Estado civil:
Hepatite B ( ) Hepatite C ( )
Tempo de diagnéstico: __anos Tempo estimado de infecgdo: _ anos
Obs:

Fonte de infecgao:

Altura cm Peso Kg IMC kg/cm?

Hepatite crénica ( ) Cirrose ( ) Hepatocarcinoma ( )

Se cirrose presente, calcule o escore de Child-Turcotte-Pugh:

Critério 1 ponto 2 pontos 3 pontos
Bilirrubina total (mg/dL) <2 2-3 >3
Albumina sérica >3,5 2,8-3,5 <2,8
TP (s)/ INR 1-3/<1,7 4-10/1,71-2,20 >10/>2,20
Ascite Nenhuma Leve Severa
Encefalopatia hepatica Nenhuma Graul - :Lg;:;:}%’;?ida com Grau llI-IV (ou refrataria)

Classificagéo: A (5-6); B (7-9); C(10-15)



Escores de risco de Framingham (ERF) VALOR:
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HOMEM MULHER SCORE
Idade
20-34 a -9 -7
35-39 a -4 -3
40-44 a 0 0
45-49 a 3 3
50-54 a 6 6
55-59 a 8 8
60-64 a 10 10
65-69 a 11 12
70-74 a 12 14
75-79 a 13 16
Colesterol Total (mg/ml) 20-39a | 40- | 50- | 60- | 70-79a | 20- 40- | 50- | 60-69a | 70-79a
49a | 59a | 69a 39a 49a | 59a
<160 0 0 0 0 1} 0 0 0 0 0
160-199 4 3 2 0 4 3 2 1 1
200-239 7 5 3 1 0 8 6 4 2 1
240-279 9 6 4 2 1 1 8 5 3 2
> 280 1" 8 5 3 1 13 10 7 4 2
TABELAagismo
Nao-fumante 0 0 0 0 0 0 0
Fumante 8 5 3 1 1 9 7 2 1
HDL-Colesterol (mg/dl)
260 -1 -1
50-59 0 0
40-49 1 1
<40 2 2
Pressao Sistolica (mm Hg) Se ndo tratada | Se tratada Se ndo tratada | Se tratada
<120 0 0 0 0
120-129 1} 1 1 3
130-139 1 2 2 4
140-159 1 2 3 5
>160 2 3 4 6
PONTUAGAO TOTAL Risco de DAC em 10 a PONTUAGAO TOTAL Risco de DAC em 10 a
<0 <1 <9 <1
0 1 9 1
1 1 10 1
2 1 11 1
3 1 12 1
4 1 13 2
5 2 14 2
6 2 15 3
7 3 16 4
8 4 17 5
9 5 18 6
10 6 19 8
1" 8 20 1
12 10 21 14
13 12 22 17
14 16 23 22
15 20 24 27
16 25 >25 >30
217 230
RISCOEM 10ANOS ___ % RISCO EM 10 ANOS %
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HA OUTRA DOENGA HEPATICA ASSOCIADA? 1. ( )sim ( ) ndo
Qual doenga
Tem ESQUISTOSOMOSSE?

1.( )sim( )nao
Qual forma:
Tem outra COMORBIDADE: 1. ( ) sim( ) ndao

Tem alguma doenga: LI (SouN)
HAS (hipertens&o arterial) LI (SouN)
Diabetes LI(SouN)
Asma LI (SouN)
Insuficiéncia renal LI (SouN)
Infeccao pelo HIV LI (SouN)
Outras

Uso de medicagao:
Fez uso de alguma medicag&o nos Ultimos dois meses M (S ou N)

Quais medicamentos:

indice de aglomeragéo
1. Qual é o total de cdmodos em sua casa, incluindo cozinha e banheiros?
(ANOTAR):

Qual o niumero de pessoas na moradia?
(ANOTAR):

Grau de escolaridade
1. Qual é o curso ou grau mais elevado que vocé concluiu?
1. Alfabetiza¢do de adultos

) 5. Ensino fundamental ou primeiro grau

3. Antigo ginasio

() (

() 2. Antigo primario ( ) 6. Ensino médio ou segundo grau
() () 7. Superior/graduagéo

() (

4. Antigo classico, cientifico etc. ) 8. Pés-graduacao (especializagdo/mestrado/doutorado)

Renda

1. Vamos falar agora sobre (sua atividade remunerada/ seu trabalho pago) em dinheiro, produtos, mercadorias ou
beneficios. Nos ultimos 12 meses vocé trabalhou em (alguma atividade remunerada / trabalho pago)?
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()1.Sim ( )2.Néo () 3. Nunca trabalhou

2. Qual foi (sua atividade remunerada/o seu trabalho pago) principal nos ultimos 12 meses?

( ) 1. Dona de casa () 2. Estudante () 3. Pensionista
( ) 4. Estagiario ( ) 5. Aposentado ( ) 6. Desempregado
() 7. Atividade/Trabalho principal: (ANOTAR):

3. No més passado qual foi a sua renda pessoal, quanto em dinheiro vocé ganhou pelo trabalho? (SOMANDO
TODAS AS FONTES)

(ANOTAR): . ,

4. E qual é, aproximadamente a renda total de todas as pessoas que moram neste domicilio, somando todas as
fontes como aposentadoria, salarios, bolsa familia, aluguel, bicos etc?

(ANOTAR) . ,

Vocé ja trabalhou ou estagiou em servigo de saude como hospitais, postos de saude, farmacias, consultérios
odontolégicos, laboratoérios etc...

1.( )sim( ) nao,

Se sim onde?

Vocé ja foi ao dentista alguma vez na sua vida?

Vocé foi ao dentista nos ultimos 12 meses?

1. Sim
2. Nao

Vocé foi operado alguma vez na sua vida, inclusive partos, arrancar dente ou operar gengiva?

1. Sim 7.NR
2. Nao 9.NS
Quais cirurgias vocé fez nos ultimos 25 anos (a partir de 1984)?
(LER OPGOES a A j)
SIM NAO

a. Parto hospitalar

(cesarea ou normal)
b. Arrancar dente

c. Cirurgia de gengivas

d. Tirar o Utero

e. De coragéo

f. No estdmago ou intestino

=-|TjQ|™|o|Q|0|T|v

g. Nosrins
h. Transplante (exceto cérnea)

—

[ I G G G QY
NNNMNNMNNMNNMNDNDMDNODDN

i. Da cabeca
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j. Ortopédica 1 2
|. Outras (ANOTAR): 1 2

Que idade vocé tinha quando fez sua primeira cirurgia?

(ANOTAR): ANOS

Vocé tomou transfusdo de sangue ou algum derivado de sangue como plaquetas, plasma, imunoglobulinas e outros
fatores de coagulagao alguma vez na sua vida?

1. Sim
2. Nao

Vocé tomou transfusdo de sangue ou algum derivado de sangue como plaquetas, plasma, imunoglobulinas e outros
fatores de coagulagdo nos ultimos 12 meses?

1. Sim
2. Nao

Quantas vezes vocé recebeu transfusdo de sangue durante toda a sua vida?

1. Uma 4. Quatro 7.NR
2. Duas 5. Cinco 8. NA
3. Trés 6. Mais de cinco 9.NS

Quantos anos vocé tinha quando tomou a(o) primeira(o) transfusdo de sangue?
(ANOTAR): ANOS

Quantos anos vocé tinha quando tomou a ultima transfuséo de sangue?

(ANOTAR): ANOS

Vocé ficou internado ou em observagéo para tratamento clinico, ndo cirurgico, nos ultimos 12 meses?

1. Sim
2. Nao

Vocé ja fez endoscopia alguma vez na sua vida?

1. Sim
2. Nao

Ha quanto tempo aproximadamente vocé fez este exame pela primeira vez?

(ANOTAR): ANOS MESES

Vocé tem tatuagem?

1. Sim
2. Nao

Vocé tem ou teve piercing?

1. Sim
2. Nao




221

Quais dos objetos listados abaixo vocé divide ou empresta para outra(s) pessoa(s). (LER OPGOES a A h)

SIM NAO NR NS (AA38)

a. Tesoura de unha 1 2 7 9 a
b. LAmina de barbear 1 2 7 9 b
c. Uso de navalha em barbeiro 1 2 7 9

d. Alicate de cuticula 1 2 7 9 ¢
e. Escova de dentes 1 2 7 9 d
f. Lixas (unha ou pé) 1 2 7 9 e
g. Pauzinho de laranjeira 1 2 7 9 f
h. Outros (ANOTAR) 1 2 7 9 g

h
Da seguinte lista abaixo, quais vocé ja fez ou faz uso: (LER OPGOES a A f)
SIM NAO NR NA NS

a. Cigarro / fumo de rolo 1 2 7 8 9

b. Maconha 1 2 7 8 9

c. Cocaina inalavel 1 2 7 8 9

d. Cola de sapateiro 1 2 7 8 9

e Crack 1 2 7 8 9

f. Outros (ANOTAR) 1 2 7 8 9

Vocé faz ou fez uso de drogas injetaveis?

1. Sim 7.NR
2. Nao 9.NS

Vocé ja compartilhou seringa com outras pessoas no uso de drogas injetaveis, ou em academias, durante a pratica de esportes?

1. Sim 2. Nao

Agora gostariamos de fazer algumas perguntas relacionadas a hemodialise.
Ja precisou fazer hemodialise?

1. Sim

2. Nao

Com que idade vocé comegou a hemodialise?

(ANOTAR): (sua idade em anos)

Ainda faz hemodialise?
1. Sim
2. Nao

VOCE JA BEBEU ALGUMA VEZNA SUAVIDA L (SouN)

Quantos anos vocé bebe alcool

CONTINUA BEBEBENDO ! (S ou N)

Se sim determine a quantidade e freqiiéncia do consumo de alcool:

1. Em geral, quantos dias por semana vocé ingere alcool?

2. Em um dia tipico, quantos doses (drinks) vocé ingere?

3. Qual o niumero maximo de doses (drinks) que vocé ingeriu em uma ocasido especial no més passado?
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(Obs: Homem que bebe mais de 14 doses por semana ou 4 doses por ocasido especial e mulher que bebe mais de 7
doses por semana ou 3 doses por ocasido especial podem ser dependentes de alcool-Fonte: National Institute on
Alcohol Abuse and Alcoholism, 1995)

INGESTA ALCOOLICA

TIPO DE BEBIDA:

FREQUENCIA:

VOLUME:

CONSUMO MEDIO:

TEMPO DE USO (QUANDO COMEGOU):

Férmula: guantidade de alcool em mL x teor alcodlico da bebida X 0,8 (densidade do &lcool)
100

(Teor alcoolico: cachaga-55%; vinho-12%; cerveja-4%)

Resultado em gramas da ingestéo de alcool:

HISTORIA PREVIA DE ALCOOLISMO

1. Ja fez uso de bebida alcodlica?
1.( )sim( )ndo
2. Qual quantidade de alcool bebia por dia:

3. Quanto tempo:

1. Em geral, quantos dias por semana vocé ingeria alcool?

2. Em um dia tipico, quantos doses (drinks) vocé ingeria?

3. Qual o numero maximo de doses (drinks) que vocé ingeriu em uma ocasido especial no passado?

(Obs: Homem que bebe mais de 14 doses por semana ou 4 doses por ocasido especial e mulher que bebe mais de 7 doses por semana
ou 3 doses por ocasido especial podem ser dependentes de alcool-Fonte: National Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism, 1995)

INGESTA ALCOOLICA

TIPO DE BEBIDA:

FREQUENCIA:

VOLUME:

CONSUMO MEDIO:

TEMPO DE USO (QUANDO COMEGOU):
TEMPO DE USO (QUANDO TERMINOU):

Formula: guantidade de alcool em mL x teor alcodlico da bebida X 0,8 (densidade do alcool)

100 (Teor alcodlico: cachaga-55%; vinho-12%; cerveja-4%)

Resultado em gramas da ingestéo de alcool:
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VAMOS FAZER A AVALIAGAO DO USO DE BEBIDAS ALCOOLICAS (CAGE )

1. Alguma vez vocé sentiu que deveria diminuir a quantidade de bebida alcodlica ou parar de beber?

( )sim( )ndo

2. As pessoas o (a) aborrecem porque criticam o seu modo de tomar bebidas alcodlicas?

( )sim( )ndo

3. O (a) senhor (a) se sente chateado (a) consigo mesmo (a) pela maneira como costuma tomar bebidas alcodlicas?
( )sim( )n&o

4. Costuma tomar bebidas alcodlicas pela manha para diminuir o nervosismo ou ressaca?

( )sim( )nao

VAMOS FAZER A AVALIAGAO DO USO DE TABACO

DETERMINACAO DA QUANTIDADE E FREQUENCIA DO TABAGISMO
1.( )sim( )nédo
2. Quantos cigarros fuma:

3. Quanto tempo:

SE SIM, PROSSIGA PARA O ESCORE Teste de dependéncia a nicotina de Fagerstrém
ITENS E ESCORE DO TESTE DE DEPENDENCIA A NICOTINA DE FAGERSTROM (FTND): PONTOS

1. Quanto tempo ap6s acordar vocé fuma seu primeiro cigarro?

PONTOS
(1) Dentro de 5 minutos 3
(2) Entre 6-30 minutos 2
(3) Entre 31-60 minutos 1
(4) Ap6s 60 minutos 0
(5) Nao fuma

2. Vocé acha dificil ndo fumar em lugares proibidos, como igrejas, énibus, etc.?
(1) Sim 1
(0) Nao 0

3. Qual cigarro do dia traz mais satisfagdo?

(1) O primeiro da manha 1
(2) Outros 0
(3) Nenhum

4. Quantos cigarros vocé fuma por dia?

(1) Menos de 10 0
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(2) De 11 a 20 1
(3) De 21 a 30 2
(4) Mais de 31 3
(5) Nao fuma

5. Vocé fuma mais freqlientemente pela manha?
(1) Sim 1
(0) Nao 0

6. Vocé fuma mesmo doente?
(1) Sim 1
(0) Nao 0

Conclusao sobre o grau de dependéncia -TABAGISMO:

0 - 2 pontos = muito baixo

3 - 4 pontos = baixo

5 pontos = médio

6 -7 pontos = elevado

8 -10 pontos = muito elevado

(Uma soma acima de 6 pontos indica que, provavelmente, o paciente sentira
desconforto (sindrome de abstinéncia) ao deixar de fumar).

HISTORIA PREVIA DE TABAGISMO
JA FUMOU ?

1.( )sim( )ndo

2. Quantos cigarros fumou:

3. Quanto tempo FUMOU:
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PROJETO: “CONCENTRAGAO SERICA DE MARCADORES PERIFERICOS E POLIMORFISMOS GENETICOS EM PORTADORES DE HEPATITES VIRAIS
CRONICAS B E C E COMORBIDADES PSIQUIATRICAS ASSOCIADAS.”

Nome: DEP 1201
EXAMES LABORATORIAIS

Data aten-
dimento

Data do exame

Carga viral

Gendtipo

PCR

Anti-HVA

Anti-HCV

HBeAg

Anti HBe

HBsAg

Anti-HBs

Biopsia

Hepatite

TGO 10-37 UI/L

TGP 10-40 UI/L

GGT 8-37 UI/L

FA 31-97 UI/L

Lactato 6,3-
18,9mg/dL
Amilase 25-125
U/L

Lipase 7-58 U/L

Alfa feto <
15ng/mL
Proteinas T 6,0-
8,3 g/dL
Albumina 3,5-5
g/dL

Globulina 2,3-
3,5 g/dL
Bilirrubina T 0,3
-1,1 mg/dL
Bilirrubina D 0 -
0,3 mg/dL
Bilirrubina 1 0,1
-1 mg/dL

TP 11-145s

Funcéo Hepatica

Cc




Atividade P

Plaquetas 150-
450 mil/uL

Imunolégico

Crioglobulina

FAN

Fator reumatoi-
de 0-20 UI/mL

Eletrolitos

Cloreto 97-110
mEg/L

Sodio  135-145
mEq/L

Potassio 3,5-5,0
mEg/L

Hemogrma

Hemacia  x10°
4,7-6,1; 4,254

Hb 14-18; 12-16
g/dL

Ht  42-52%;37-
47%

VCM 80-94; 81-
99 fL

HCM 27-31 g

CHCM 33
37g/dL

Leucécitos 4,8-
10,8x10°

Neutréfilos

Bastonete

Basofilos

Linfécitos

Urina rotina

Cor

Limpidez

Densidade
1,005-1,040

Ph 4,5-8

Hemacias 0-3 /
campo

Bilirrubina

Negativo

Nitrito

Negativo

Células ep.

Cristais

Cilindros
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Creatinina 0,5-
1,4 mg/dL

Uréia 8-25
mg/dL

Clearence

Microalbumi-
nuria

Funcéo renal

Glicemia

TSH 0,34-5,6
microUl/mL

TG

CT

HDL

LDL

Acido trico
3,4-Tmg/dL; 2,4-

Bioquimica

5,7

Ferro sérico L < Ferritina L 4 CTL L JiIS%L

Ceruloplasmina L 4 Cobre sérico L 4 Cobre urinario L 4
Alfa 1 anti-tripsina L - Alfa fetoproteina L -
PCR (Proteina C reativa) :

Anticorpos
Anti-mitocondria L 4 positivo L 4 negativo
Anti-peroxidase L dpositivo L negativo
Anti-muUsculo liso L Jpositivo L Jnegativo
Anti-LKM L Jdpositivo L 4 negativo
Anti-nucleares L Jpositivo L negativo
Fator reumatéide L < positivo L dnegativo Titulagéo:
Biopsia hepatica
Caso n° (Registro-Anatomia patologica) L LI LI LI LI LI LI LI

Laboratério de Anatomia Patologica:

Atividade 4 L U Estadiamento U L U

Histologia do figado:

Tem esquistossomose? L Jpositivo L < negativo

Forma:

HIV L Jpositivo L dnegativo
Crioglobulina L
Anti-mitocondria L {positvo L Jnegativo Anti-TPO L Jpositivo

Endoscopia digestiva alta

L d negativo Valor :

Ultrassom de abdémen:
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PROJETO: “CONCENTRAGAO SERICA DE MARCADORES PERIFERICOS E POLIMORFISMOS GENETICOS EM PORTADORES DE HEPATITES
VIRAIS CRONICAS B E C E COMORBIDADES PSIQUIATRICAS ASSOCIADAS.”
Nome:

Idade: Sexo: ___ Registro HC:

n° projeto: DEP /2010

Nome do(a) entrevistado(a):

Data de nascimento:

Nome do(a) entrevistador(a):

Data da entrevista:

Nuamero do protocolo:

Hora de inicio da entrevista:

Hora do fim da entrevista:

Duracgao total da entrevista:

PERIODO CRITERIOS
MODULOS EXPLORADO PREENCHIDOS DSM-IV
A EPISODIO DEPRESSIVO MAIOR (EDM) Atual (2 semanas) n 296.20-296.26 Unico
Passado O 296.30-296.36
Recorrente F33.x
TRANSTORNO DO HUMOR DEVIDO A CONDICAO MEDICA GERAL Atual C
Passado ] 293.83
TRANSTORNO DO HUMOR INDUZIDO POR SUSTANCIA  Atual n 29X.XX
Passado p 29x.xx
EDM COM CARACTERISTICAS MELANCOLICAS Atual (2 semanas) m 296.20-296.26
SingleF32.x
296.30-296.36
Recurrent F33.x
B TRANSTORNO DISTIMICO Atual (Ultimos 2 anos) 0 300.4
Passado Il 300.4
C  RISCO DE SUICIDIO Atual (Ultimo més) 0 nenhum
Risco: [ Baixo [ Médio 'l Alto
D  EPISODIO MANIACO Atual 0 296.00-296.06
Passado ] 296.00-296.06
EPISODIO HIPOMANIACO Atual m 296.80-296.89
Passado ] 296.80-296.89
EPISODIO MANIACO DEVIDO A CONDICAO MEDICA GERAL Atual \
Passado ] 293.83
EPISODIO HIPOMANIACO DEVIDO A CONDICAO MEDICA GERAL Atual \
Passado ] 293.83
EPISODIO MANIACO INDUZIDO POR SUSTANCIA Atual m 291.8-292.84
Passado il 291.8-292.84
EPISODIO HIPOMANIACO INDUZIDO POR SUSTANCIA ~ Atual O 291.8-292.84
Passado il 291.8-292.84
E  TRANSTORNO DE PANICO Atual (Ultimo més) O 300.01/300.21
F40.01-F41.0
Vida inteira nl 300.01/300.21
F40.01-F41.0
TRANSTORNO ANSIOSO COM ATAQUES DE PANICO Atual n 293.89
DEVIDO A CONDICAO MEDICA GERAL
TRANSTORNO ANSIOSO COM ATAQUES DE PANICO
INDUZIDO POR SUSTANCIA Atual 0 291.8-292.89
F  AGORAFOBIA Atual U 300.22
G FOBIA SOCIAL Atual (Ultimo més) I 300.23
H  FOBIA ESPECIFICA Atual 0 300.29
I TRANSTORNO OBSSESSIVO-COMPULSIVO (TOC) Atual (Ultimo més) n 300.3
TOC DEVIDO A CONDICAO MEDICA GERAL Atual 0 293.89
TOC INDUZIDO POR SUSTANCIA Atual M 291.8-292.89
] TRANTORNO DE ESTRESSE POS-TRAUMATICO Atual (Ultimo més) 0 309.81
K  DEPENDENCIA DE ALCOOL (Ultimos 12 meses) m 303.9
DEPENDENCIA DE ALCOOL Vida inteira 0 303.9
ABUSO DE ALCOOL (Ultimos 12 meses) O 305.00
ABUSO DE ALCOOL Vida inteira n 305.00
L  DEPENDENCIA DE SUBSTANCIA (Néo dlcool) (Ultimos 12 meses) 0 304.00-.90/305.20-
90 F11.0-F19.1
DEPENDENCIA DE SUBSTANCIA (Nzo 4lcool) Vida inteira 0 304.00-.90/305.20-
90 F11.0-F19.1
ABUSO DE SUBSTANCIA (Néo 4lcool) (Ultimos 12 meses) n 304.00-.90/305.20-
90 F11.0-F19.1
M TRANSTORNOS PSICOTICOS Vida inteira 0 295.10-295.90/297.1/
Atual n 297.3/293.81/293.82/
293.89/298.8/298.9
TRANSTORNO DO HUMOR COM
CARACTERISTICAS PSICOTICAS Vida inteira 0 296.24

ESQUIZOFRENIA

Atual

H 295.10-295.60

ICD-10

F32.x

293.83
F06.xx
nenhum
nenhum

F06.xx

F34.1
F34.1
nenhum

F30.x-F31.9
F30.x-F31.9
F31.8-F31.9/F34.0
F31.8-F31.9/F34.0
293.83 F06.30
F06.30
293.83
nenhum
nenhum

nenhurn

nenhum
nenhum
nenhum

F06.4

nenhum
F40.00
F40.1
F40.2
F42.8
F06.4
nenhum
F43.1
F10.2x
F10.2x
F10.1
F10.1

F20.xx-F29

F32.3/F33.3
F20.xx
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Vida inteira I 295.10-295.60 F20.xx
TRANSTORNO ESQUIZOAFETIVO Atual ﬂ 295.70 F25.x
Vida inteira O 295.70 F25.x
TRANSTORNO ESQUIZOFRENIFORME Atual ﬂ 295.40 F20.8
Vida inteira O 295.40 F20.8
TRANSTORNO PSICOTICO BREVE Atual I 298.8 F23.80-F23.81
Vida inteira O 298.8 F23.80-F23.81
TRANSTORNO DELIRANTE Atual O 297.1 F22.0
Vida inteira [ 297.1 F22.0
TRANSTORNO PSICOTICO DEVIDO A CONDICAO MEDICA GERAL Atual ﬂ 293.xx F06.0-F06.2
Vida inteira O 293.xx F06.0-F06.2
TRANSTORNO PSICOTICO INDUZIDO POR SUBSTANCIA  Atual I 291.5-292.12 nenhum
Vida inteira O 291.5-292.12 nenhum
TRANSTORNO PSICOTICO SOE Atual l 298.9 F29
Vida inteira n 298.9 F29
TRANSTORNO DO HUMOR COM
CARACTERISTICAS PSICOTICAS Vida inteira O F31.X3/F31.X2/F31.X5
TRANSTORNO DO HUMOR SOE Vida inteira I 296.90 F39
TRANSTORNO DEPRESSIVO MAIOR COM
CARACTERISTICAS PSICOTICAS Atual O 296.24 F33.X3
Passado ﬂ 296.24 F33.X3
TRANSTORNO BIPOLAR I COM
CARACTERISTICAS PSICOTICAS Atual l 296.04-296.64 F31.X2/F31.X5
Passado O 296.04-296.64 F31.X2/F31.X5
TRANSTORNO BIPOLAR II Atual U 296.89 F31.8
Passado ﬂ 296.89 F31.8
N  ANOREXIA NERVOSA Atual (Ultimos 3 meses) O 307.1 F50.0
(6] BULIMIA NERVOSA Atual (Ultimos 3 meses) n 307.51 F50.2
BULIMIA NERVOSA TIPO PURGATIVO Atual O 307.51 F50.2
BULIMIA NERVOSA TIPO SEM PURGACAO Atual I 307.51 F50.2
ANOREXIA NERVOSA, TIPO COMPULSAO
PERIODICA PURGATIVO Atual I 307. 1 F50.0
ANOREXIA NERVOSA, TIPO RESTRITIVO Atual O 307.1 F50.0
P TRANSTORNO DE ANSIEDADE GENERALIZADA Atual (Ultimos 6 meses) [ 300.02 F4l.1
TRANSTORNO DE ANSIEDADE GENERALIZADA
DEVIDO A CONDICAO MEDICA GERAL Atual O 293.89 F06.4
TRANSTORNO DE ANSIEDADE GENERALIZADA
INDUZIDO POR SUBSTANCIA Atual O 291.8-292.89 nenhum
Q TRANSTORNO DA PERSONALIDADE ANTI-SOCIAL Vida inteira l 301.7 F60.2
R TRANSTORNO DE SOMATIZAGCAO Vida inteira O 330.81 F45.0
Atual I
S HIPOCONDRIA Atual O 300.7 F45.2
T TRANSTORNO DISMORFICO CORPORAL Atual O 300.7 F45.2
16) TRANSTORNO DOLOROSO Atual l 300.89/307.8 F45.4
A% TRANSTORNO DA CONDUTA Ultimos 12 meses O 312.8 F91.8
w TRANSTORNO DE DEFICIT DE ATENCAO/
HIPERATIVIDADE (Criangas/Adolescentes) Ultimos 6 meses O 314.00/314.01 F90.0/F90.9/ F98.8
TRANSTORNO DE DEFICIT DE ATENCAO/
HIPERATIVIDADE (Adultos) Vida inteira O 314.00/314.01 F90.0/F98.8
Atual I
X TRANSTORNO DE AJUSTAMENTO Atual n 309.xx F43.xx
Y TRANSTORNO DISFORICO PRE-MENSTRUAL Atual O
Z TRANSTORNO MISTO DE ANSIEDADE-DEPRESSAO Atual I

ALERTA MESMO SE O(A) ENTREVISTADO(A) APRESENTA UM CLARO FATOR ESTRESSANTE AGRAVANDO
A SINTOMATOLOGIA, EXPLORE INICIALMENTE OS DIAGNOSTICOS DE “A -W” ACIMA. NUNCA USE O
DIAGNOSTICO DE TRANSTORNO DE AJUSTAMENTO SE OS CRITERIOS PARA QUALQUER OUTRO
TRANSTORNO EXPLORADO DE “A -W” FOREM PREENCHIDOS.
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ANEXOB

PROJETO: “CONCENTRAGAO SERICA DE MARCADORES PERIFERICOS E POLIMORFISMOS GENETICOS EM PORTADORES DE HEPATITES
VIRAIS CRONICAS B E C E COMORBIDADES PSIQUIATRICAS ASSOCIADAS.”

Nome:

Idade: Sexo: ___ Registro HC: n° projeto: DEP 12010

Escala Hospitalar de Ansiedade e depressao

Este questionario ajudara o seu médico saber como vocé esta se sentindo. Leia todas as frases. Marque com um “X” a resposta que
melhor corresponder a como vocé tem se sentido na ULTIMA SEMANA. Nao é preciso ficar pensando muito em cada questdo.

Neste questionario as respostas esponténeas tém mais valor do que aquelas em que se pensa muito. Marque apenas uma resposta
para cada pergunta.

A 1) Eu me sinto tenso ou contraido:

3 () A maior parte do tempo

2

Boa parte do tempo

)
1 () De vez em quando
)

0 () Nunca

D 2) Eu ainda sinto gosto pelas mesmas coisas de antes:

0 () Sim, do mesmo jeito que antes
1(

) Nao tanto quanto antes
2 () S6 um pouco
)

3 () Ja ndo sinto mais prazer em nada

A 3) Eu sinto uma espécie de medo, como se alguma coisa ruim fosse acontecer:
3 () Sim, e de um jeito muito forte

2 () Sim, mas néo tao forte

)
1 () Um pouco, mas isso ndo me preocupa
)

0 () Nao sinto nada disso

D 4) Dou risada e me divirto quando vejo coisas engragadas:

0 ( ) Do mesmo jeito que antes

1 () Atualmente um pouco menos

)
2 () Atualmente bem menos
)

3 () Nao consigo mais

A 5) Estou com a cabeca cheia de preocupacées:

3 () A maior parte do tempo

2 () Boa parte do tempo

)
1 () De vez em quando
)

0(

Raramente

D 6) Eu me sinto alegre:

3 () Nunca

2 () Poucas vezes

1 () Muitas vezes




0 () A maior parte do tempo

A7) Consigo ficar sentado a vontade e me sentir relaxado:

0 () Sim, quase sempre

1()

2 () Poucas vezes
)

3(

Muitas vezes

Nunca

D 8) Eu estou lento para pensar e fazer as coisas:

3 () Quase sempre

2
1
0(

A 9) Eu tenho uma sensacao ruim de medo, como um frio na barriga ou um aperto no estémago:

0(
1
2
3

D 10) Eu perdi o interesse em cuidar da minha aparéncia:

3
2
1
0(

A 11) Eu me sinto inquieto, como se eu nao pudesse ficar parado em lugar nenhum:

3(
2
1
0(

D 12) Fico esperando animado as coisas boas que estédo por vir:

0(
1
2
3(

) Muitas vezes
) De vez em quando
)

Nunca

) Nunca

) De vez em quando
) Muitas vezes
)

Quase sempre

) Completamente

) Nao estou mais me cuidando como deveria
) Talvez néo tanto quanto antes
)

Me cuido do mesmo jeito que antes

Sim, demais
Bastante

Um pouco

)
)
)
) Nao me sinto assim

Do mesmo jeito que antes

)
) Um pouco menos do que antes
) Bem menos do que antes

)

Quase nunca

A 13) De repente, tenho a sensacao de entrar em panico:

3 () A quase todo momento

2 () Vérias vezes

)
)

1 () De vez em quando
)

0 () Nao sinto isso

232

D 14) Consigo sentir prazer quando assisto a um bom programa de televiséo, de radio ou quando leio alguma coisa:

0 () Quase sempre

1 () Vérias vezes

2 () Poucas vezes
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3 () Quase nunca

ANEXO B

PROJETO: “CONCENTRAGAO SERICA DE MARCADORES PERIFERICOS E POLIMORFISMOS GENETICOS EM PORTADORES DE
HEPATITES VIRAIS CRONICAS B E C E COMORBIDADES PSIQUIATRICAS ASSOCIADAS.”

Nome:

Idade: Sexo: ___ Registro HC: n° projeto: DEP 12010

Escala de Hamilton - Depressao

Todos os itens devem ser preenchidos. Assinalar o nimero apropriado.

1. HUMOR DEPRIMIDO (Tristeza, desesperanga, desamparo, inutilidade)

0. Ausente.

N

. Sentimentos relatados apenas ao ser inquirido.

. Sentimentos relatados espontaneamente com palavras.

. Comunica os sentimentos ndo com palavras, isto €, com a expressao facial, a postura, a voz e a tendéncia ao choro.

A W N

. Sentimentos deduzidos da comunicagéo verbal e ndo-verbal do paciente.

N

. SENTIMENTOS DE CULPA

o

. Ausente

N

. Auto-recriminagdo; sente que decepcionou os outros.

. Idéias de culpa ou ruminagéo sobre erros passados ou mas agoes.

. A doenca atual é um castigo.

A W N

. Ouve vozes de acusagao ou denuncia e/ou tem alucinag¢des visuais ameagadoras.

. suIcipio

w

o

. Ausente.

N

. Sente que a vida ndo vale a pena.

. Desejaria estar morto ou pensa na probabilidade de sua prépria morte.

. Idéias ou gestos suicidas.

A W0 DN

. Tentativa de suicidio ( qualquer tentativa séria, marcar 4).

. INSONIA INICIAL

S

0. Sem dificuldades para conciliar o sono.

1. Queixa-se de dificuldade ocasional para conciliar o sono, isto &, mais de meia hora.

2. Queixa-se de dificuldade para conciliar o sono todas as noites.

5. INSONIA INTERMEDIARIA
0. Sem dificuldades.

1. O paciente se queixa de inquietude e perturbagéo durante a noite.

2. Acorda a noite - qualquer saida da cama marcar 2 ( exceto p/ urinar).

6. INSONIA TARDIA
0. Sem dificuldades.

1. Acorda de madrugada, mas volta a dormir.

2. Incapaz de voltar a conciliar o sono se deixar a cama.
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7. TRABALHO E ATIVIDADES
0. Sem dificuldades.

1. Pensamento e sentimentos de incapacidade, fadiga ou fraqueza relacionada a atividades, trabalho ou
passatempos.

2. Perda de interesse por atividades (passatempos ou trabalho) quer diretamente relatada pelo paciente, quer
indiretamente por desatencéo, indeciséo e vacilagéo (sente que precisa esforgar-se para o trabalho ou atividade).

3. Diminuicao do tempo gasto em atividades ou queda de produtividade. No hospital, marcar 3 se o paciente nao
passar ao menos 3 horas por dia em atividades externas (trabalho hospitalar ou passatempo).

4. Parou de trabalhar devido a doencga atual. No hospital, marcar 4 se o paciente ndo se ocupar com outras
atividades, além de pequenas tarefas do leito, ou for incapaz de realiza-las sem ajuda.

. RETARDO (lentidao de idéias e fala; dificuldade de concentragao; atividade motora diminuida)

. Pensamento e fala normais.

. Leve retardo a entrevista.

. Retardo 6bvio a entrevista.

. Entrevista dificil.

A WO N =~ O

. Estupor completo.

. AGITAGAO

. Nenhuma.

. Inquietude.

. Brinca com as maos, com os cabelos, etc.

. Mexe-se, ndo consegue sentar quieto.

A WO N =~ O ©

. Torce as maos, réi as unhas, puxa os cabelos, morde os labios.

10. ANSIEDADE PSiQUICA
0. Sem dificuldade.
1. Tenséo e irriTABELAIlidade subjetivas.

2. Preocupacgao com trivialidades.

3. Atitude apreensiva aparente no rosto ou na fala.

4. Medos expressos sem serem inquiridos.

11. ANSIEDADE SOMATICA

Concomitantes fisiolégicos de ansiedade, tais como: Gastrointestinais: boca seca, flatuléncia, indisgestao,
diarréia, colicas, eructagdo; Cardiovasculares: palpitacdes, cefaléia; Respiratorios: hiperventilagdo, suspiros;
Freqliéncia urinaria; Sudorese

0. Ausente
1. Leve
2. Moderada

3. Grave

4. Incapacitante
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12. SINTOMAS SOMATICOS GASTRINTESTINAIS

0. Nenhum

1. Perda de apetite, mas alimenta-se voluntariamente. Sensagdes de peso no abdémen

2. Dificuldade de comer se nao insistirem. Solicita ou exige laxativos ou medicagdes para os intestinos ou para
sintomas digestivos.

13. SINTOMAS SOMATICOS EM GERAL

0. Nenhum

1. Peso nos membros, nas costas ou na cabega. Dores nas costas, cefaléia, mialgias.
Perda de energia e cansago.

2. Qualquer sintoma bem caracterizado e nitido, marcar 2.

14. SINTOMAS GENITAIS

Sintomas como: perda da libido, disturbios menstruais.

0. Ausentes
1. Leves

2. Intensos

15. HIPOCONDRIA

0. Ausente

1. Auto-observagao aumentada (com relagéo ao corpo)
2. Preocupagéo com a saude
3. Queixas freqlientes, pedidos de ajuda, etc.

4. |déias delirantes hipocondriacas.

16. PERDA DE PESO (Marcar A ou B)

A - Quando avaliada pela histéria clinica

0. Sem perda de peso.
1. Provavel perda de peso associada a moléstia atual.
2. Perda de peso definida (de acordo com o paciente)

3. Nao avaliada.

B - Avaliada semanalmente pelo psiquiatra responsavel, quando sdo medidas alteragdes reais de peso

0. Menos de 0,5 Kg de perda por semana.

1. Mais de 0,5 Kg de perda por semana.

2. Mais de 1 Kg de perda por semana.

3. Nao avaliada.

17. CONSCIENCIA

0. Reconhece que esta deprimido e doente.

1. Reconhece a doenga, mas atribui-lhe a causa @ ma alimentagéo, ao clima, ao excesso de trabalho, a virus, a necessidade
de repouso, etc.

2. Nega estar doente.

18. VARIAGAO DIURNA

A - Observar se os sintomas s&o piores pela manha ou a tarde. Caso NAO haja variagdo, marcar "nenhuma".

0. Nenhuma

1. Pior de manha.




2. Pior a tarde.

B - Quando presente, marcar a gravidade da variaggo. Marcar "nenhuma" caso NAO haja variagao.

0. Nenhuma.

1. Leve

2. Grave
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NOTA: Caso haja variagdo diurna, sé a contagem referente a sua gravidade (1 ou 2 pontos no item 18B) é que deve ser

incluida na contagem final. O item 18 A ndo deve ser computado.

19. DESPERSONALIZAGAO E PERDA DE NOGAO DE REALIDADE
Tais como: sensagdes de irrealidade, idéias niilistas.
0. Ausente

1. Leve.

2. Moderada.

3. Grave.

4. Incapacitante.

20. SINTOMAS PARANOIDES

0. Nenhum.

1. Desconfianga.

2. Idéias de referéncia.

3. Delirio de referéncia e perseguicéo.

21. SINTOMAS OBSESSIVOS E COMPULSIVOS

0. Nenhum.

1. Leves.

2. Graves.

SOMAR 0S PONTOS OBTIDOS EM TODOS OS iTENS (EXCETO 18 A)
CONTAGEM TOTAL: (0-62)
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ANEXO B

PROJETO: “CONCENTRAGAO SERICA DE MARCADORES PERIFERICOS E POLIMORFISMOS GENETICOS EM PORTADORES DE
HEPATITES VIRAIS CRONICAS B E C E COMORBIDADES PSIQUIATRICAS ASSOCIADAS.”

Nome:

Idade: Sexo: ___ Registro HC: n° projeto: DEP 12010

Pesquisa em Saude — Avaliagdo da Qualidade de vida em portadores de Hepatites Virais Crénicas. SF 36

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

1. Em geral, vocé diria que sua saude é:

(Circule uma)

Excelente ......cccovveeeeieieeieieeeee e 1 Se a resposta for a pontuagao sera
MUito boa ......oevveeeeieiee e 2 1 5
BOa . 3 2 4,4
RUIM e 4 3 34
MUIO TUIM oo 5
P 2

2. Comparada a um ano atras, como vocé classificaria sua saude

em geral, agora? 5 1

(Circule uma)

Muito melhor agora do que hd um ano atras ............coccoveieiiiiiiie i 1
Um pouco melhor agora do que ha um ano atras ...........ccccceeeeveeeiececiieeeee s 2
Quase a mesma de UM @n0 atras .........cccueeieiiiiiniee i e 3
Um pouco pior agora do que ha um ano atras ..........ccccveevieennieceiieeesee e 4
Muito pior agora do que ha um ano atras ..........cccoeeueeriiieniiiie e 5

Questao 2:

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

(Circule uma em cada linha)

Atividades Sim, dificulta Sim, dificulta Nao, nao dificulta
muito um pouco de modo algum
a) Atividades rigorosas, que exigem muito esforgo, 1 2 3
tais como correr, levantar objetos pesados, participar
em esportes arduos.
b) Atividades moderadas, tais como mover uma 1 2 3
mesa, passar aspirador de po, jogar bola, varrer a
casa.
c) Levantar ou carregar mantimentos 1 2 3
d) Subir varios lances de escada 1 2 3
e) Subir um lance de escada 1 2 3
f) Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se 1 2 3
g) Andar mais de 1 quildmetro 1 2 3
h) Andar varios quarteirdes 1 2 3
i) Andar um quarteirdo 1 2 3
j) Tomar banho ou vestir-se 1 2 3

Questao 3: Soma de todos os valores

4- Durante as ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho ou com alguma

atividade regular, como conseqiiéncia de sua saude fisica?

(Circule uma em cada linha)

Problema Sim Nao
a. Vocé diminuiu a guantidade de tempo que se dedicava ao seu trabalho ou a outras atividades? 1 2

b. Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2

c. Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou com outras atividades 1 2

d. Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades, por exemplo: necessitou de um 1 2
esforgo extra?

Questao 4: Soma de todos os valores




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

(circule uma em cada linha)
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Problema Sim Nao
a. Vocé diminuiu a quantidade de tempo que se dedicava ao seu trabalhooua | 1 2
outras atividades?

b. Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2

c. Nao trabalhou ou nao fez qualquer das atividades com tanto cuidado como 1 2
geralmente faz?

Questao 5: Soma de todos os valores

6. Durante as ultimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas emocionais

interferiram nas suas atividades sociais normais, em relagdo a familia, vizinhos, amigos ou em grupo?

(circule uma)

De forma nenhuma ..........ccoooueiiiieiiiiiie e,
Ligeiramente .........cc.eeeiiiiiiiiiiceee e
Moderadamente ...........oovveiieiiiiee e

Bastante ........oooouiiieei s

a A WO N -

EXtremamente ...

Questao 6:

Se a resposta for

a pontuagéo sera

1

5

alh(wN

=(N|Ww| >

7. Quanta dor no corpo vocé teve durante as ultimas 4 semanas? (circule uma)

Nenhuma ..o, 1
MUITO IEVE e 2
LBVE o 3 Questdo 7:
Moderada ..........oeeiiiiiiiii e 4 s . :
e a resposta for a pontuacgao sera
(€] = 1V T 5 1 6
. 2 5,4
MUITO Grave .......eeeieiiecice e 6 3 22
4 31
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8. Durante as ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu como o seu trabalho normal (incluindo tanto
o trabalho fora de casa e o dentro de casa)? (circule uma)

De maneira alguma ..........coooiiiiiiiiiiie e
UM POUCO ...ttt

Moderadamente ..........oouueieiiiiiiieie e

Bastante

EXtremamente ...

a B WO N -

A resposta da questdo 8 depende da nota da questao7
Se7=1 e se 8=1 o valor da questao é (6)
Se 7=2 a 6 e se 8=1 o valor da questéo é (5)
Se 7=2 a 6 e se 8=2 o valor da questéo ¢ (4)

Se 7= 2 a 6 e se 8=3 o valor da questao ¢ (3)

Se a questao 7 nao for respondida o escore da questao 8

passa a ser o seguinte:
Se a resposta for (1) a pontuagao sera (6)
Se a resposta for (2) a pontuagéo sera (4,75)

Se a resposta for (3) a pontuagéo sera (3,5)
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9. Estas questbes sao sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé durante as
ultimas 4 semanas. Para cada questéo, por favor, dé uma resposta que mais se aproxime da maneira
como vocé se sente. Em relac&o as ultimas 4 semanas.

(circule um numero para cada linha)

Todo A maior Umaboa | Alguma Uma
Sentimentos tempo | partedo | partedo | partedo | pequena | Nunca
tempo tempo tempo parte do
tempo
A) Quanto tempo vocé tem
se sentido cheio de vigor, 1 2 3 4 5 6
cheio de vontade, cheio de
forca?

B) Quanto tempo vocé tem
se sentido uma pessoa 1 2 3 4 5 6
muito nervosa?

C) Quanto tempo vocé tem
se sentido tao deprimido 1 2 3 4 5 6
que nada pode anima-lo?

D) Quanto tempo vocé tem
se sentido calmo ou 1 2 3 4 5 6
tranquilo?

E) Quanto tempo vocé tem

se sentido com muita 1 2 3 4 5 6
energia?

F) Quanto tempo vocé tem

se sentido desanimado e 1 2 3 4 5 6
abatido?

G) Quanto tempo vocé

tem se sentido esgotado? 1 2 3 4 5 6
H) Quanto tempo vocé tem

se sentido uma pessoa 1 2 3 4 5 6
feliz?

i) Quanto tempo vocé tem
se sentido cansado? 1 2 3 4 5 6

Questdo 9 Nesta questdo a pontuagao para os itens a, d, e, h

devera seguir a seguinte orientagao:

Se a resposta for (1) a pontuagéo sera (6)
Se a resposta for (2) a pontuagédo sera (5)
Se a resposta for (3) a pontuagéo sera (4)

Se a resposta for (4) a pontuacao sera (3)

Para os demais itens (b, c, f, g, i) o valor sera mantido o mesmo.
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10. Durante as ultimas 4 semanas, quanto do seu tempo a sua saude fisica ou problemas emocionais

interferiram com as suas atividades sociais: como visitar amigos, parentes, e outras atividades?

(circule uma)

TOAO tEMPO ..eeiieiiiiiee e

A maior parte do tempo
Alguma parte do tempo
Uma pequena parte do tempo

Nenhuma parte do tempo

Questao 10: Soma de todos os valores

a A O N -

11. O quanto verdadeiro ou falso € cada uma das afirmagdes para vocé?

(circule um ndmero em cada linha)

Definiti- A maioria Nao | A maioria Definiti-
Afirmacgéo vamente das vezes sel ?aallzovezes vamente
. verdadeiro falso
Verdadeiro
a) Eu costumo adoecer um
pouco mais facilmente que as 1 ° 3 4 5
outras pessoas.
b) Eu sou tdo saudavel quanto
qualquer pessoa que eu 1 5 3 4 5
conheco.
c) Eu acho que a minha saude
vai piorar. 1 ° 3 4 5
d) Minha saude é excelente
1 2 3 4 5

Questdao 11 Nesta questdo os

itens deverao ser somados, porém para

os itens b e d deve-se seguir a seguinte pontuagéo:

Se a resposta for (1) a pontuagéo sera (5)

Se a resposta for (2) a pontuagéo sera (4)

Se a resposta for (3) a pontuacdo sera (3)
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ANEXO B

PROJETO: “CONCENTRAGAO SERICA DE MARCADORES PERIFERICOS E POLIMORFISMOS GENETICOS EM PORTADORES DE
HEPATITES VIRAIS CRONICAS B E C E COMORBIDADES PSIQUIATRICAS ASSOCIADAS.”

Nome:

Idade: __ Sexo: ___ Registro HC: n° projeto: DEP____ /2010

QUESTIONARIO SOBRE QUALIDADE DE VIDA NAS DOENCAS HEPATICAS (LDQOL)

1. Estas questdes sdo sobre sintomas ou problemas de saude que vocé pode ter ou ndo. Nas ultimas 4
semanas, quantas vezes vocé experimentou cada um dos seguintes sintomas? (sejam causados por sua
doenca hepatica ou qualquer outro problema)

Todo dia Menos de 1
ou quase 4-5 vezes 2-3 vezes 1 vez por vez por Nunca
. por semana | por semana | semana
todo dia semana
a | Dores musculares 1 2 3 4 5 6
b | Dores no corpo 1 2 3 4 5 6
c | Coceira 1 2 3 4 5 6
d | Tontura 1 2 3 4 5 6
e | Dor de cabeca 1 2 3 4 5 6
f Perda de apetite 1 2 3 4 5 6
g | Alteragéo no paladar 1 2 3 4 5 6
h | Inchago nos pés ou 1 2 3 4 5 6
pernas (edema)
i Inchago no abdome 1 2 3 4 5 6
(ascite)
j | Alteragdes na visao 1 2 3 4 5 6
k | Sangramento nasal 1 2 3 4 5 6
| Sangramento nas 1 2 3 4 5 6
gengivas
m | Nausea ou vOmito 1 2 3 4 5 6
n | Fezes escuras 1 2 3 4 5 6
Aumento da freqiiéncia 1 2 3 4 5 6
urinaria
p | Esgotamento fisico 1 2 3 4 5 6
q | Faltade ar 1 2 3 4 5 6
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2. Algumas pessoas se incomodam com os efeitos das doencas hepaticas em sua vida diaria,
enquanto outras ndo se incomodam. Quanto cada um dos seguintes efeitos incomodou vocé, nas
Ultimas 4 semanas, nas seguintes areas:

] © © o 1]
8 3 ® 3 3
K] E 9 o 3 g £ 8w
S S35 25 £ 2 8 2=
£ £ E S E =] 2 £ 2 o
a | Restrigcdo de liquidos 1 2 3 4 5 6
b | Restrigdo alimentar 1 2 3 4 5 6
c Habilidade de executar 1 2 3 4 5 6
tarefas domésticas
d Ir a eventos sociais fora | 1 2 3 4 5 6
de casa
Executar alguma 1 2 3 4 5 6
atividade de lazer ou
e ~
recreagao dentro de
casa
f | Habilidade de viajar 1 2 3 4 5 6
g | Vida sexual 1 2 3 4 5 6
h | Medicamentos 1 2 3 4 5 6
O quanto vocé concorda com a seguinte afirmativa:
concordo concordo nado sei ao | discordo discordo
muito em parte certo em parte totalmente
Muito do meu tempo é
i gasto lidando com minha 1 2 3 4 5
doenca hepatica
Quanto do seu tempo nas ultimas 4 semanas...
a maior I
todo o algumas rarissimas
parte do nunca
tempo vezes vezes
tempo
.| A sua doenca hepéatica fez com que
}" | perdesse o humor? 1 2 3 4 5

As questdes seguintes sdo a respeito de problemas de concentragdo que vocé possa ter.

3. Quanto do seu tempo, nas ultimas 4 semanas, vocé encontrou dificuldades em...

a maior .
todo o algumas rarissimas
tempo parte do vezes vezes hunca
tempo
a | Concentrar-se na conversa 1 2 3 4 5
b | Concentrar-se na execugéo 1 2 3 4 5
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de alguma tarefa

Executar atividades

resolver problemas?

¢ | envolvendo concentragéo e 1 2 3 4 5
raciocinio
4. Quanto do seu tempo, nas ultimas 4 semanas, voce...
todo o a maior algumas rarissimas
parte do g nunca
tempo vezes vezes
tempo
Teve dificuldade em manter a
a | concentracdo numa atividade 1 2 3 4 5
prolongada?
b | Ficou confuso? 1 2 3 4 5
c Re.aglu.vagaros.amente a alguma 1 5 3 4 5
coisa dita ou feita?
d Teve dificuldade em raciocinar ou 1 5 3 4 5

As seguintes questbes sdo sobre meméoria:

5. Quanto do seu tempo, nas ultimas 4 semanas, vocé experimentou dificuldades em se lembrar
de...
a maior I
todo o arte do algumas rarissimas | .
tempo P vezes vezes
tempo
a | Nome de pessoas 1 2 3 4 5
b | Onde vocé pos as coisas | 1 2 3 4 5
c Alguma coisa que 1 2 3 4 5
alguém te falou/disse
Algo que vocé leu
d | recentemente. Ex: o 1 2 3 4 5
jornal pela manha
6. Quanto do seu tempo, nas ultimas 4 semanas, voce...
a maior _—
todo o algumas rarissimas
parte do nunca
tempo vezes vezes
tempo
a Teve ’dllflc;uldades com a 1 2 3 4 5
memoria“
b Esqueceu coisas que 1 2 3 4 5
aconteceram recentemente?
Questoes sociais
7. Quanto do seu tempo, nas ultimas semanas, voceé...
todo o a maior algumas | rarissimas
parte do 9 nunca
tempo vezes vezes
tempo
a | Isolou-se das pessoas? 1 2 3 4 5
b | Foi carinhoso com as pessoas? 1 2 3 4 5
c | Irritou-se com as pessoas? 1 2 3 4 5
d | Pediu coisas ndo razoaveis a seus 1 2 3 4 5
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amigos ou membros da familia?

e | Foi uma pessoa muito comunicativa? | 1 2 3 4 5
Preocupagao com a doenga
8. Quanto do seu tempo, nas ultimas 4 semanas, voceé...
a maior T
todo o algumas rarissimas
parte do nunca
tempo vezes vezes
tempo
Sentiu-se desencorajado em
a | virtude de sua doenca 1 2 3 4 5
hepatica?
b Sentiu-se frustrado em virtude 1 2 3 4 5
de sua doenga hepatica?
c Prquupou-se com sua doenca 1 2 3 4 5
hepatica?
Sentiu-se depreciado em
d virtude de sua doenga hepética 1 2 3 4 S

O préximo conjunto de perguntas é sobre suas fun¢des sexuais e seu grau de satisfagdo com

elas.

9. A perda do interesse sexual é hoje um problema para vocé?

N&o é um problema

Um pouco problematico

Moderadamente problematico

Muito problematico

AIWIN|~

10. Quanto a doenca hepatica interferiu nos seus relacionamentos sexuais:

Nunca

Rarissimas vezes

Algumas vezes

A maior parte do tempo

O tempo todo

QB WIN|—~

11. Vocé manteve alguma relagdo sexual nas ultimas 4 semanas?

Sim 1

(continue na proxima questéo)

(pule para a questéo 14)




12. Quéao problematico foi para vocé cada um dos seguintes itens nas 4 Ultimas semanas:

Homens: responder de (a) a (c)

Mulheres: responder de (d) a (f)

sem pequena com alguma muita
problema dificuldade | dificuldade dificuldade
Dificuldade em conseguir
~ 1 2 3 4
ou manter uma eregao
Dificuldade em atingir 1 2 3 4
orgasmo
Habilidade de satisfazer
. 1 2 3 4
sexualmente a parceira
Lubrificagcdo inadequada 1 2 3 4
Dificuldade em atingir 1 2 3 4
orgasmo
Habilidade de satisfazer 1 2 3 4

sexualmente o parceiro

semanas?

Muito satisfeito 1
Satisfeito 2
Nem satisfeito nem insatisfeito 3
Insatisfeito 4
Muito insatisfeito 5

13. De um modo geral, qual seu grau de satisfacdo com suas fun¢des sexuais nas ultimas 4
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Sono

14. Por quanto tempo, nas ultimas 4 semanas, voceé...

a maior L.
todo o algumas rarissimas
parte do nunca
tempo vezes vezes
tempo
Dormiu o suficiente para | 1 2 3 4 5
a | se sentir descansado
pela manha?
b Sentiu sonoléncia 1 2 3 4 5
durante o dia?
Teve dificuldade de se 1 2 3 4 5
c | manter acordado
durante o dia?
d Cochilou (5 minutos ou 1 2 3 4 5
mais) durante o dia?
e Dormiu a quantidade de | 1 2 3 4 5
tempo que necessita?
Isolamento
15. Quanto do seu tempo, nas ultimas 4 semanas, voceé...
todo o a maior algumas rarissimas
parte do nunca
tempo £ vezes vezes
empo
a | Nao teve companhia 1 2 3 4 5
b N&o teve ninguém com 1 5 3 4 5
quem contar
¢ | Sentiu-se abandonado 1 2 3 4 5
d Sentiu-se isolado dos 1 5 3 4 5
outros
Conseguiu encontrar
e | companhia quando 1 2 3 4 5
precisou
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Esperanca

16. Quanto vocé concorda com as seguintes afirmativas:
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concordo concordo ndo seiao | discordo discordo
muito em parte certo em parte totalmente
Agora planejo menos o
a | futuro do que antes da 1 2 3 4 5
doenca hepatica
b Tenho muita fé no 1 2 3 4 5
futuro
c Meu fqturo parece 1 5 3 4 5
sombrio
d Encaro o futuro com 1 2 3 4 5
esperanca
17. O quanto vocé concorda com as seguintes afirmativas:
concordo | concordo ndo sei ao | discordo discordo
muito em parte certo em parte totalmente
Algumas pessoas me
a | evitam por causa da 1 2 3 4 5
minha doenga
b SintoAve.rgonha de minha 1 2 3 4 5
aparéncia
Evito me expor em
c | virtude de minha doenga | 1 2 3 4 5
hepatica
Algumas pessoas
sentem-se incomodadas
d | quando estdo comigo por | 1 2 3 4 5
causa de minha doenca
hepatica
Minha doenga faz com
e | que eu me sinta 1 2 3 4 5
deslocado em publico
Sinto-me prejudicado e
f | incompleto em virtude da | 1 2 3 4 5
minha doenca hepatica




Pontuagao do LDQOL, 1.0.

O LDQOL inclui 75 itens em 12 dominios.

A pontuacio do LDOOL & feita em duas etapas:

1- Pontua-se a resposta de acordo com a tabela 1.

2- Somam-se as pontuagBes e divide-se pelo ndmero de questdes
respondidas de acordo com a tabela 2.

. Caso o paciente deixe de ponfuar alguma gquestio,
ela ndo entra na divisdo da escala ou dominio, € tido como dado omitido.
Exemplo: Dominio Memona: sSo seis itens, caso um seja omitido, a divisio

Sera por cinco.
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Tabela 1

PAssO 1

Resposta obtida no

Cuestoes questionario Valor
1ag 1> 1]
2> 20
3> 40
4> &0
5= 80
63 100
*2ah;2ij 3ac 4ad 1= 1]
S5ad 6ab 2 25
Tacd8ad 3> S0
14 bed 15 ad 4 75
16 a,c; 17 af 5> 100
T be; 10; 13 1> 100
14ae;15¢e; 16 bd 2> 75
3> S0
43 25
53 0
9; 12 ac, 12 df 1= 100
2> 66.6
3> 333
4 1]

* Para as questbes 2 a-h, se a opgfio 6 for escolhida, a questdo ndo fard parte da
pontuacdo. A divisio sera feita pelo nimero restante de itens que compdem este dominio.
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Tabela 2

Passo 2: Dominios (média das pontuacoes)

Faca a media das
Dominios HNamero de itens 2::;'{.2;%‘? ?:il?:&:;?rg
de respostas obtidas.

Sintomas da doenca hepatica 17 1aq
Efeitns da doenca hepatica 10 2 &
Concenfracio 7 3a-c 4 ad
Memaria G S5ad Gab
Qualidade da Interacdo Social 5 7 ae
Preccupagdes com a doenca 4 5 ad
Sono 5 14 a-&
Isclamento 5 15 a+e
Esperanca 4 16 a-d
Estigma da doenca hepafica 5] 17 a-f
Fungao Sexual 3 910,13
Problemas Sexuais 3 * 12 a-cou 12 d-f

ftem 11 n&o entra na contagem de pontos
*12 a-c para homens

*12 d-f para mulheres



ANEXO C

UNIVERSIDA_DE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA - COEP

Parecer n2. ETIC 0631.0.203.000-09

Interessado(a): Prof. Fernando Silva Neves
Departamento de Satude Mental
Faculdade de Medicina - UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG -- COEP aprovou, no
dia 31 de margo de 2010, apos atendidas as solicitagdes de diligéncia, o
projeto de pesquisa intitulado "Concentragio sérica de marcadores
periféricos e polimorfismos genéticos em portadores de hepatites
virais crénicas B e C e comorbidades psiquiatricas associadas”
bem como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

O relatério final ou parcial devera ser encaminhado ao COEP um
ano apos o inicio do projeto.

Mnadlie= g

Profa. Maria Teresa Marques Amaral
Coordenadora do COEP-UFMG

Av. Pres. Antonio Carlos, 6627 - Unidade Administrativa /] . 2° andar - Sala 2005 — Cep:31270-901 - BH-MG
Telefax: (031) 3409-4592 - e-mail; coepid prpq.ufme. br
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ANEXO D

Distribuicdo dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com as
variaveis: socio-demograficas

TABELA D1

Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com idade
Dominios Idade < 65 anos Idade = 65 anos p*
n 98 27
Sintoma da doenga hepatica
Média = DP 78,67 + 16,69 79,44 + 16,57
Mediana 81,77 83,53 0,81
Intervalo interquartil 25,00 14,12
Efeito da doenca hepatica nas atividades diarias
Média = DP 75,18 £ 25,77 84,19 £ 19,79
Mediana 85,71 91,67 0,09
Intervalo interquartil 41,18 27,50
Concentragéo
Média = DP 78,11 £ 25,27 77,78 £ 22,46
Mediana 89,29 82,14 0,51
Intervalo interquartil 42,86 25,00
Memoéria
Média = DP 73,27 £ 27,54 60,34 + 26,44
Mediana 81,25 62,50 0,02
Intervalo interquartil 41,67 41,66
Qualidade da interacao social
Média = DP 71,34 + 20,61 78,10 £ 20,27
Mediana 75,00 80,00 0,13
Intervalo interquartil 35,36 35,00
Preocupacao com a doencga hepatica
Média = DP 67,23 £ 32,10 72,91 £ 25,30
Mediana 75,00 75,00 0,72
Intervalo interquartil 57,63 31,25

DP, desvio padrao; n, numero. *valor de p < 0,05 estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney)
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Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com idade

Dominios Idade < 65 anos Idade = 65 anos p*
n 98 27

Sono

Média + DP 64,44 + 24,13 61,86 + 25,73

Mediana 65,00 55,00 0,50
Intervalo interquartil 30,00 50,00

Isolamento social

Média + DP 79,94 + 25,28 82,78 £ 20,49

Mediana 90,00 90,00 0,99
Intervalo interquartil 30,00 25,00

Esperanca

Média £ DP 82,78 £ 23,64 80,10 + 25,19

Mediana 93,75 87,50 0,53
Intervalo interquartil 25,00 25,00

Estigma da doenca hepatica

Média £ DP 81,59 £ 24,00 82,56 + 24,13

Mediana 87,50 87,50 1,00
Intervalo interquartil 29,17 25,00

Funcéo sexual

Média + DP 76,96 + 22,317 76,54 + 25,20°

Mediana 83,34 83,33 0,79
Intervalo interquartil 27,80 34,74

Problema sexual

Média + DP 84,85 + 19,82° 66,65 + 32,40°

Mediana 100,00 77,73 0,09
Intervalo interquartil 22,27 61,14

a, 65,6% de respostas; c, 59,2% de respostas; b, d, 33,3% de respostas; DP, desvio padréo; n, nUmero. *valor de p
< 0,05 estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney)
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TABELA D2.

Distribuicao dos escores em cada dimensdo do LDQOL de acordo com sexo
Dominios Sexo feminino Sexo masculino p*
n 72 53
Sintoma da doenca hepatica
Média + DP 76,21 + 16,78 82,40 + 15,80
Mediana 80,00 85,88 0,03
Intervalo interquartil 21,77 21,17
Efeito da doencga hepatica nas atividades diarias
Média + DP 75,68 + 25,75 79,09 + 23,58
Mediana 85,91 87,50 0,60
Intervalo interquartil 42,56 31,49
Concentragéo
Média + DP 74,57 + 24,78 82,75 + 23,78
Mediana 82,14 92,86 0,03
Intervalo interquartil 41,97 23,22
Memoria
Média + DP 64,77 + 27,00 78,22 + 27,04
Mediana 64,59 91,67 0,001
Intervalo interquartil 41,67 37,50
Qualidade da interacao social
Média + DP 72,18 + 21,47 73,63 £ 19,65
Mediana 75,00 80,00 0,73
Intervalo interquartil 41,18 35,00
Preocupagédo com a doencga hepatica
Média + DP 65,63 + 30,85 72,30 + 30,49
Mediana 75,00 81,25 0,15
Intervalo interquartil 50,00 46,88

a, 40,3% de respostas; c, 38,9% de respostas; b, d, 73,6% de respostas; DP, desvio padréo; n, numero. *valor de p
< 0,05 estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).
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Sono

Média + DP 60,90 * 25,25 67,92 + 22,80

Mediana 60,00 70,00 0,11
Intervalo interquartil 33,75 35,00

Isolamento social

Média + DP 82,36 + 22,14 78,11 £ 26,93

Mediana 90,00 85,00 0,46
Intervalo interquartil 28,75 35,00

Esperanca

Média + DP 82,29 + 23,41 82,08 + 24,79

Mediana 93,75 93,75 0,96
Intervalo interquartil 29,69 25,00

Estigma da doencga hepatica

Média + DP 80,44 + 22,73 83,65 + 25,62

Mediana 87,50 100,00 0,18
Intervalo interquartil 32,29 22,91

Funcgéo sexual

Média + DP 80,73 + 22,90 74,07 £22,07°

Mediana 91,67 80,53 0,13
Intervalo interquartil 33,35 33,34

Problema sexual

Média + DP 84,52 +20,14° 80,90 + 24,18°

Mediana 100,00 88,87 0,49
Intervalo interquartil 30,57 33,34

a, 40,3% de respostas; ¢, 38,9% de respostas; b, d, 73,6% de respostas; DP, desvio padrédo; n, nimero. *valor de p
< 0,05 estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).



258

TABELA D3.
Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com
estado civil

Dominios Solteiros e casados Viavos p*
n 115 10

Sintoma da doenga hepatica
Média + DP 79,74 £ 16,02 68,35 + 20,28
Mediana 82,35 77,05 0,055
Intervalo interquartil 22,36 27,06
Efeito da doencga hepatica nas atividades diarias
Média + DP 77,25+ 25,13 75,64 + 21,94
Mediana 87,50 81,70 0,521
Intervalo interquartil 37,50 42,65
Concentragéo
Média + DP 79,20 + 24,36 64,64 + 24,60
Mediana 89,29 60,71 0,049
Intervalo interquartil 35,71 45,53
Memoria
Média + DP 72,29 + 27,18 49,58 + 26,53
Mediana 79,17 43,75 0,018
Intervalo interquartil 37,50 42,70
Qualidade da interacdo social
Média + DP 72,52 + 20,80 76,00 = 19,55
Mediana 75,00 65,00 0,641
Intervalo interquartil 35,00 31,25
Preocupacédo com a doencga hepatica
Média + DP 69,41 + 30,93 57,50 + 27,76
Mediana 75,00 65,63 0,146
Intervalo interquartil 56,25 32,81

DP, desvio padréo; n, numero. *valor de p < 0,05 estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).
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Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com

estado civil
Dominios Solteiros e casados Viavos p*
n 115 10
Sono
Média + DP 64,57 + 24,38 56,00 + 24,36
Mediana 65,00 50,00 0,215
Intervalo interquartil 35,00 36,25
Isolamento social
Média + DP 81,13 £ 24,39 74,00 £ 23,07
Mediana 90,00 77,50 0,130
Intervalo interquartil 25,00 28,75
Esperancga
Média + DP 83,64 £ 21,72 65,63 + 39,56
Mediana 93,75 84,38 0,159
Intervalo interquartil 25,00 78,13
Estigma da doencga hepatica
Média + DP 83,37 £ 23,10 63,75 + 27,43
Mediana 91,67 75,00 0,003
Intervalo interquartil 29,17 50,00
Funcao sexual®
Média + DP 76,91 £ 22,50 -
Mediana 83,33 - }
Intervalo interquartil 27,80 -
Problema sexual®
Média + DP 82,41 +£ 22,49 -
Mediana 88,87 - ;
Intervalo interquartil 33,33 -

a, b, pacientes viivos ndo mantinham relacdo sexual; DP, desvio padr&do; n, nimero; * valor de p < 0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).
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TABELA D4.
Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com renda
familiar
Dominios Renda maior Renda menor p*
n 84 31
Sintoma da doenga hepatica
Média + DP 85,88 + 12,06 76,02 £ 17,86
Mediana 88,24 79,41 0,007
Intervalo interquartil 16,47 23,54
Efeito da doencga hepatica nas atividades diarias
Média + DP 80,88 + 24,46 75,77 + 25,56
Mediana 91,67 85,71 0,267
Intervalo interquartil 32,14 41,81
Concentragéo
Média + DP 83,06 + 23,13 76,75 £ 25,25
Mediana 89,30 85,71 0,373
Intervalo interquartil 17,86 42,86
Memoria
Média + DP 78,49 £ 22,10 68,17 £ 29,47 0,135
Mediana 83,33 75,00
Intervalo interquartil 37,50 47,92
Qualidade da interacdo social
Média + DP 76,76 £ 19,54 72,11 £ 20,48 0,263
Mediana 80,00 75,00
Intervalo interquartil 34,29 35,00
Preocupacédo com a doencga hepatica
Média + DP 79,84 + 25,55 64,96 + 33,01 0,028
Mediana 87,50 75,00
Intervalo interquartil 31,25 59,38

a, ¢, 58,1% de respostas; b, d, 53,6,% de respostas; DP, desvio padrédo; n, numero; * valor de p < 0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney); * Menor renda < R$ 2.500,00; Maior renda > R$
2.500,00.
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Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com renda

familiar
Dominios Renda maior Renda menor p*
n 84 31
Sono
Média + DP 73,55 + 16,03 61,85 £ 26,32
Mediana 70,00 60,00 0,037
Intervalo interquartil 30,00 35,00
Isolamento social
Média + DP 88,87 + 15,95 76,31 £ 26,88
Mediana 95,00 85,00 0,029
Intervalo interquartil 20,00 40,00
Esperanca
Média + DP 90,12 + 15,63 80,73 £ 25,15
Mediana 100,00 87,50 0,100
Intervalo interquartil 18,75 25,00
Estigma da doencga hepatica
Média + DP 95,83 £ 7,22 76,98 + 26,46
Mediana 100,00 83,33 < 0,0001
Intervalo interquartil 12,50 33,33
Funcgéo sexual
Média + DP 82,25 + 20,15° 76,71 + 23,06°
Mediana 87,50 91,67 0,270
Intervalo interquartil 33,33 27,80
Problema sexual
Média + DP 86,41 + 23,05° 81,30 + 21,94°
Mediana 100,00 83,32 0,348
Intervalo interquartil 22,24 33,33

a, ¢, 58,1% de respostas; b,d, 53,6,% de respostas; DP, desvio padrdo; n, niumero; * valor de p < 0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney); * Menor renda < R$ 2.500,00; Maior renda > R$
2.500,00.
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TABELA D5.

Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com grau
de escolaridade

Dominios Fundamental Outros” p*

n 51 66

Sintoma da doenga hepatica

Média + DP 83,78 + 13,28 76,72 £ 16,68

Mediana 85,88 81,18 0,025
Intervalo interquartil 20,00 25,59

Efeito da doenca hepatica

Média + DP 81,21 £ 23,40 76,60 + 24,58

Mediana 91,67 85,71 0,250
Intervalo interquartil 30,56 38,84

Concentragéo

Média + DP 83,12 + 20,27 75,34 + 27,06

Mediana 89,29 85,71 0,243
Intervalo interquartil 25,00 46,43

Memoria

Média + DP 77,70 £ 22,44 66,30 + 29,89 0,065
Mediana 83,33 68,75

Intervalo interquartil 22,44 46,88

Qualidade da interacdo social

Média + DP 70,65 + 17,45 75,67 £ 21,57 0,095
Mediana 70,00 80,00

Intervalo interquartil 30,00 40,00

Preocupacédo com a doencga hepatica

Média + DP 77,70 £ 25,16 63,45 + 32,40 0,015
Mediana 81,25 68,75

Intervalo interquartil 31,25 56,25

a, ¢, 51,0% de respostas; b, d, 56,1% de respostas; DP, desvio padrdo; n, numero; * valor de p<0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney); #, oito pacientes ndo foram incluidos pois eram
analfabetos.
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Continuacao — TABELA D5.
Distribuicao dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo com grau

de escolaridade

Dominios Fundamental Outros” p*

n 51 66

Sono

Média + DP 67,94 + 22,41 62,65 + 25,19

Mediana 70,00 62,50 0,255
Intervalo interquartil 35,00 31,25

Isolamento social

Média + DP 85,10 + 21,71 78,79 £ 24,23

Mediana 95,00 85,00 0,076
Intervalo interquartil 20,00 32,50

Esperanca

Média + DP 89,71 £ 15,40 77,37 £ 27,77

Mediana 100,00 87,50 0,039
Intervalo interquartil 18,75 39,06

Estigma da doencga hepatica

Média + DP 88,07 + 20,38 77,90 £25,90

Mediana 100,00 87,50 0,011
Intervalo interquartil 16,67 33,33

Funcgéo sexual

Média + DP 75,77 + 22,04° 79,12 + 21,95°

Mediana 83,33 91,67 0,634
Intervalo interquartil 31,96 26,40

Problema sexual

Média + DP 85,46 + 18,27° 81,57 + 24,28°

Mediana 88,87 100,00 0,792
Intervalo interquartil 22,27 33,33

a, ¢, 51,0% de respostas; b, d, 56,1% de respostas; DP, desvio padrédo; n, numero; * valor de p<0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney); #, oito pacientes ndo foram incluidos pois eram
analfabetos.
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Distribuicao dos escores em cada dimensdo do LDQOL de acordo com as

variaveis: caracteristicas clinicas.

TABELA E1 . Distribuicdo dos escores em cada dimensao do LDQOL de
acordo com a presenca de cirrose hepatica

Dominios Cirrose presente Cirrose ausente p*

n 21 104

Sintoma da doenga hepatica

Média + DP 77,03 £ 13,39 79,20 + 17,20

Mediana 77,65 83,53 0,196
Intervalo interquartil 10,59 25,60

Efeito da doenca hepatica

Média + DP 71,24 £ 24,76 78,31+ 24,77

Mediana 78,57 89,29 0,156
Intervalo interquartil 51,12 34,58

Concentragéo

Média + DP 76,53 + 24,96 78,34 + 24,64

Mediana 85,71 89,29 0,656
Intervalo interquartil 42,86 42,86

Memoria

Média + DP 76,59 + 25,70 69,24 + 28,07 0,271
Mediana 83,33 75,00

Intervalo interquartil 29,17 45,83

Qualidade da interagéo social

Média + DP 70,58 + 23,69° 73,24 +20,08° 0,743
Mediana 75,00 75,00

Intervalo interquartil 40,00 35,00

Preocupacédo com a doencga hepatica

Média + DP 73,25 + 27,56° 67,49 + 31,39° 0,546

Mediana

81,25

75,00

Intervalo interquartil

37,50

56,25

a, ¢, 47,6% de respostas; b,d, 53,8% de respostas; DP, desvio

estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).

padrdo; n, numero; * valor de p<0,05
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Continuacao — TABELA E1. Distribuicdo dos escores em cada dimensao do
LDQOL de acordo com a presenga de cirrose hepatica

Dominios Cirrose presente Cirrose ausente p*

n 21 104

Sono

Média + DP 61,19 £ 19,87 64,42 + 25,26 0,448
Mediana 65,00 65,00

Intervalo interquartil 32,50 38,75

Isolamento social

Média + DP 81,19 + 19,81 80,43 + 25,16 0,680
Mediana 90,00 90,00

Intervalo interquartil 32,50 30,00

Esperanca

Média + DP 86,90 + 13,54 81,25 £ 25,44

Mediana 81,25 93,75 0,819
Intervalo interquartil 21,88 31,25

Estigma da doenca hepatica

Média + DP 83,33 + 20,33 81,49 £ 24,69

Mediana 87,50 87,50 0,890
Intervalo interquartil 27,09 29,17

Funcéo sexual®

Média + DP 61,94 + 28,93° 79,49 + 20,42°

Mediana 61,10 91,67 0,052
Intervalo interquartil 56,26 25,00

Problema sexual®

Média + DP 74,73 +22,82° 83,92 + 22,32°

Mediana 77,77 100,00 0,159
Intervalo interquartil 44.47 22,27

a, ¢, 47,6% de respostas; b,d, 53,8% de respostas; DP, desvio

estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).

padrdo; n, numero; * valor de p<0,05
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TABELA E 2. Distribuicdo dos escores em cada dimensao do LDQOL de
acordo com a presenca de HAS

Dominios HAS presente HAS ausente p*

n 45 80

Sintoma da doenca hepatica

Média + DP 75,30 £ 19,19 80,82 £ 14,70

Mediana 82,35 82,35 0,204
Intervalo interquartil 24,12 23,82

Efeito da doenca hepatica

Média + DP 76,23 + 23,52 77,62 + 25,64

Mediana 82,14 89,96 0,484
Intervalo interquartil 34,46 41,52

Concentragéo

Média + DP 74,78 £ 28,10 79,87 £ 22,38

Mediana 85,71 89,29 0,642
Intervalo interquartil 51,79 34,82

Memoria

Média + DP 62,71 £ 29,88 74,84 + 25,59 0,023
Mediana 62,50 81,25

Intervalo interquartil 52,09 40,63

Qualidade da interacao social

Média + DP 73,29 + 22,70 72,52 £ 19,54 0,682
Mediana 80,00 75,00

Intervalo interquartil 40,00 35,00

Preocupacédo com a doencga hepatica

Média + DP 66,25 + 32,95 69,70 £ 29,59 0,623
Mediana 75,00 75,00

Intervalo interquartil 40,63 56,25

a, ¢, 53,3% de respostas; b, d, 52,5% de respostas; DP, desvio padrdo; n, numero; * valor de p<0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).
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Continuacao — TABELA E2. Distribuicdo dos escores em cada dimensao do
LDQOL de acordo com a presenga de HAS

Dominios HAS presente HAS ausente p*

n 45 80

Sono

Média + DP 59,56 + 26,00 66,31 + 23,26

Mediana 60,00 67,50 0,157
Intervalo interquartil 40,00 35,00

Isolamento social

Média + DP 78,00 + 25,44 82,00 £ 23,63

Mediana 90,00 90,00 0,228
Intervalo interquartil 40,00 25,00

Esperanca

Média + DP 78,19 + 28,25 84,45 + 20,93

Mediana 87,50 93,75 0,382
Intervalo interquartil 34,38 18,75

Estigma da doenca hepatica

Média + DP 78,61 + 26,63 83,59 + 22,28

Mediana 87,50 93,75 0,376
Intervalo interquartil 41,67 29,17

Funcéo sexual®

Média + DP 73,84 +24,07° 78,59 +21,71°

Mediana 81,93 91,67 0,371
Intervalo interquartil 35,44 27,10

Problema sexual®

Média + DP 74,21 £ 26,79° 87,29 + 18,14°

Mediana 77,77 100,00 0,036
Intervalo interquartil 44.49 22,27

a, ¢, 53,3% de respostas; b, d, 52,5% de respostas; DP, desvio padrdo; n, numero; * valor de p<0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).
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TABELA E 3. Distribuicdo dos escores em cada dimensao do LDQOL de

acordo com a presenga de DM

Dominios DM presente DM ausente p*

n 45 80

Sintoma da doenca hepatica

Média + DP 74,61 £ 21,32 79,84 £ 15,22

Mediana 83,53 82,35 0,478
Intervalo interquartil 31,77 22,36

Efeito da doenca hepatica

Média + DP 73,26 + 25,52 78,04 + 24,68

Mediana 76,88 89,29 0,374
Intervalo interquartil 38,48 35,42

Concentragéo

Média + DP 73,85 + 28,34 79,03 + 23,68 0,468
Mediana 87,50 85,71

Intervalo interquartil 52,68 41,07

Memoria

Média + DP 60,81 £+ 30,11 72,77 £ 26,77 0,050
Mediana 70,84 79,17

Intervalo interquartil 57,29 41,67

Qualidade da interacao social

Média + DP 71,08 + 22,83 73,20 £ 20,20 0,806
Mediana 72,50 75,00

Intervalo interquartil 35,00 35,00

Preocupacédo com a doencga hepatica

Média + DP 61,72 + 36,18 70,06 + 29,30 0,425
Mediana 75,00 75,00

Intervalo interquartil 64,06 50,00

a, ¢, 54,2% de respostas; b, d, 52,5% de respostas; DP, desvio padréo; n, numero; * valor de p < 0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).
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Continuacao — TABELA E3. Distribuigao dos escores em cada dimensao do
LDQOL de acordo com a presenga de DM

Dominios DM presente DM ausente p*

n 45 80

Sono

Média + DP 57,08 + 27,06 65,50 + 23,57

Mediana 57,50 65,00 0,181
Intervalo interquartil 53,75 35,00

Isolamento social

Média + DP 75,42 + 27,46 81,78 £ 23,44

Mediana 87,50 90,00 0,267
Intervalo interquartil 38,75 25,00

Esperanca

Média + DP 78,65 + 26,83 83,04 + 23,22

Mediana 84,38 93,75 0,488
Intervalo interquartil 25,00 25,00

Estigma da doenca hepatica

Média + DP 79,51 £ 23,63 82,34 + 24,11 0,552
Mediana 87,50 91,67

Intervalo interquartil 45,83 29,17

Funcéo sexual®

Média + DP 70,51 + 30,08° 78,42 + 20,37°

Mediana 91,67 83,33 0,549
Intervalo interquartil 45,86 27,80

Problema sexual®

Média + DP 69,04 + 31,79° 85,94 + 18,13°

Mediana 77,77 100,00 0,087
Intervalo interquartil 66,68 22,27

a, ¢, 54,2% de respostas; b, d, 52,5% de respostas; DP, desvio padréo; n, numero; * valor de p < 0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).
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ANEXO |

TABELA I. Distribuicdo dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo
com o genoétipo do VHC

Dominios Genotipo 17 Genotipo 3 p*

n 80 13

Sintoma da doenga hepatica
Média + DP 78,66 + 16,94 75,02 £ 18,60
Mediana 81,77 77,65 0,481
Intervalo interquartil 24,71 26,47

Efeito da doenca hepatica
Média + DP 76,67 + 26,08 73,98 £ 20,85
Mediana 86,61 85,71 0,321
Intervalo interquartil 33,04 41,15

Concentragéo
Média + DP 78,94 + 24,13 68,96 + 23,62
Mediana 87,50 71,43 0,094
Intervalo interquartil 41,97 42,86

Memoria
Média + DP 70,06 * 27,05 61,86 + 30,71
Mediana 75,00 62,50 0,407
Intervalo interquartil 40,62 54,17

Qualidade da interacdo social
Média + DP 74,27 £ 19,14 63,57 £ 19,98
Mediana 80,00 55,00 0,057
Intervalo interquartil 30,00 27,50

Preocupacédo com a doencga hepatica
Média + DP 69,69 + 30,73 63,94 + 23,55
Mediana 75,00 62,50 0,252
Intervalo interquartil 50,00 34,38

a, ¢, 52,5% de respostas; b, c, 38,5% de respostas; DP, desvio padrao; n, numero; * valor de p < 0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney); #, um paciente tinha genétipo 2.
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Continuacao — TABELA I. Distribuigcao dos escores em cada dimensao do
LDQOL de acordo com o genétipo do VHC

Dominios Gendtipo 17 Gendtipo 3 p*

n 80 13

Sono
Média + DP 62,13 + 24,67 56,54 + 23,66
Mediana 62,50 60,00 0,460
Intervalo interquartil 30,00 45,00

Isolamento social
Média + DP 80,06 + 23,99 78,46 + 23,22
Mediana 90,00 85,00 0,610
Intervalo interquartil 38,75 32,50

Esperanca
Média + DP 83,28 + 23,10 71,15 + 24,00
Mediana 93,75 68,75 0,046
Intervalo interquartil 25,00 46,88

Estigma da doenca hepatica
Média + DP 83,75 + 21,24 72,44 + 27,51
Mediana 87,50 87,50 0,124
Intervalo interquartil 25,00 47,92

Funcgéo sexual
Média + DP 74,66 + 25,26° 71,29 + 13,12°
Mediana 87,50 73,60 0,412
Intervalo interquartil 34,04 21,54

Problema sexual
Média + DP 79,88 +24,01° 91,09 + 9,32°
Mediana 88,87 88,87 0,515
Intervalo interquartil 33,35 16,70

a, ¢, 52,5% de respostas; b, c, 38,5% de respostas; DP, desvio padréo; n, numero; * valor de p < 0,05
estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney); #, um paciente tinha genétipo 2.
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TABELA J. Distribuicdo dos escores em cada dimensao do LDQOL de acordo
com a presenca da atividade necroinflamatoéria

Dominios ALT <69 Ul/mL ALT =69 Ul/mL p

n 72 49

Sintoma da doencga hepatica
Média + DP 78,71 £17,10 79,93 £ 15,74
Mediana 81,18 85,88 0,661
Intervalo interquartil 21,77 23,53

Efeito da doenca hepatica
Média + DP 77,14 £ 25,62 76,97 £ 24,49
Mediana 90,63 85,71 0,825
Intervalo interquartil 41,52 35,42

Concentragéo
Média + DP 79,41 + 22,98 76,84 £ 26,05
Mediana 85,71 89,29 0,674
Intervalo interquartil 41,97 42,86

Memoria
Média + DP 69,97 + 27,64 72,04 £ 28,13 0,649
Mediana 75,00 83,33
Intervalo interquartil 40,62 43,75

Qualidade da interag&o social
Média + DP 73,03 £ 20,04 72,20 £ 22,09 0,920
Mediana 75,00 75,00
Intervalo interquartil 34,47 38,93

Preocupacédo com a doencga hepatica
Média + DP 70,58 + 29,22 68,49 £ 32,00 0,755
Mediana 75,00 75,00
Intervalo interquartil 50,00 37,50

a, ¢, 50% de respostas; b, ¢, 61,2% de respostas; DP, desvio

estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney).

padrdo; n, numero; * valor de p<0,05
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Continuacao — TABELA J. Distribuigcao dos escores em cada dimensao do

LDQOL de acordo com a presencga da atividade necroinflamatéria

Dominios ALT <69 Ul/mL ALT =69 Ul/mL p*

n 72 49

Sono
Média + DP 64,03 £ 24,45 63,57 + 24,87
Mediana 70,00 60,00 0,878
Intervalo interquartil 30,00 37,50

Isolamento social
Média + DP 80,00 + 25,87 81,02 £ 22,87
Mediana 90,00 90,00 0,894
Intervalo interquartil 28,75 32,50

Esperanca
Média + DP 82,29 + 24,13 82,27 + 23,88
Mediana 93,75 93,75 0,909
Intervalo interquartil 25,00 25,00

Estigma da doenca hepatica
Média + DP 82,29 + 24,13 82,27 + 23,88
Mediana 91,67 87,50 0,916
Intervalo interquartil 29,17 27,09

Funcgéo sexual
Média + DP 82,02 + 21,33° 70,72 + 22,69°
Mediana 91,67 69,43 0,028
Intervalo interquartil 15,29 36,14

Problema sexual
Média + DP 83,80 + 24,16° 81,09  20,67¢
Mediana 100,00 83,32 0,230
Intervalo interquartil 33,33 25,05

a, ¢, 50% de respostas; b, ¢, 61,2% de respostas; DP, desvio

estatisticamente significativo (teste de Mann Whitney)

padrdo; n, numero; * valor de p<0,05



