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Resumen

Introduccién: la fatiga es un sintoma frecuente en pacientes con cancer. Objetivo: exa-
minar la prevalencia y los predictores independientes de la fatiga en las mujeres con
cancer de mama. Metodologia: se trata de un estudio transversal con una muestra no
probabilistica de 163 pacientes en acompanamiento ambulatorio. La fatiga fue evalua-
da por la Escala de Fatiga de Piper. Resultados: fatiga clinicamente relevante (puntua-
ciéon 2 4) estuvo presente en el 31,9% de la muestra y la intensidad media fue de 6,0
(DP = 1,3). El dolor y la depresién fueron factores independientemente asociados con
la fatiga. Conclusiones: la asociacién de la fatiga, el dolor y la depresién confirmaron
la existencia de una serie de sintomas. El control de la fatiga es poco conocido, pero
la depresion y el dolor pueden ser tratados y, tal vez, proporcionar alivio a la fatiga.

Palabras clave: fatiga; prevalencia; factores de riesgo; cancer de mama; cuidados paliativos

Clinically Relevant Fatigue in \WYomen with Breast
Cancer: Prevalence and Associated Factors

Abstract

Introduction: Fatigue is a prevalent symptom in cancer patients. Objective: To exam-
ine the prevalence and independent predictors of fatigue in women with breast cancer.
Methodology: This is a cross-sectional study with a non-probability sample of 163 pa-
tients attending an outpatient clinic. Fatigue was assessed by the Piper Fatigue Scale.
Results: Clinically relevant fatigue (score 24) was present in 31.9% of the sample and
the average intensity was 6.0 (SD=1.3). Pain and depression were factors indepen-
dently associated with the fatigue. Conclusions: The fatigue, pain and depression as-
sociation confirmed the existence of the symptom cluster. The control of fatigue little
known, but depression and pain can be treated and perhaps provide relief from fatigue.

Keywords: fatigue; prevalence; risk factors; breast cancer; palliative care

Fadiga clinicamente relevante em mulheres com cancer
de mama: prevaléncia e fatores associados

Resumo

Introducdo: A fadiga é um sintoma prevalente em pacientes com cancer. Objetivo:
Analisar a prevaléncia e os preditores independentes de fadiga em mulheres com
cancer de mama. Metodologia: Trata-se de estudo transversal com amostra nao pro-
babilistica de 163 pacientes em acompanhamento ambulatorial. Fadiga foi avaliada
pela Escala de Fadiga de Piper. Resultados: Fadiga clinicamente relevante (escore 2
4) esteve presente em 31,9% da amostra e a intensidade média foi 6,0 (DP = 1,3). Dor
e depressao foram fatores independentemente associados a fadiga. Conclusées: A as-
sociacao fadiga, dor e depressao confirmou a existéncia de cluster de sintomas. O con-
trole da fadiga é pouco conhecido, mas depressao e dor podem ser tratadas e talvez,
proporcionar alivio da fadiga.

Palavras-chave: fadiga; prevaléncia; fator de risco; neoplasia da mama; cuidados
paliativos
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Introduccion

En el mundo, el cancer de mama es la neoplasia maligna mas frecuente entre
las mujeres y entre los sintomas que lo acompafian se destaca la fatiga, atn
poco investigada en la poblacion brasilena. Varios factores contribuyen a la
fatiga relacionada con el cancer, incluidos aquellos asociados con el tumor,
los aspectos psicosociales, y otras morbilidades y sintomas (1,2).

La prevalencia de fatiga en enfermos con cancer de mama puede va-
riar segun la etapa de la enfermedad o el tratamiento realizado. Puede va-
riar entre un 30% y un 70% (3); incluso, luego de finalizar el tratamiento,
puede afectar a un tercio de las pacientes (2), aproximadamente.

En el caso de cancer de mama se ha investigado la relacion de la fa-
tiga con los sintomas fisicos, psicolégicos, caracteristicas del ambiente, ca-
racteristicas sociodemograficas, tratamiento, medicamentos y alteraciones
fisiolégicas y genéticas (4-6). Sin embargo, los estudios presentan resulta-
dos contradictorios.

En la literatura internacional se ha estudiado la prevalencia y los fac-
tores vinculados con la fatiga en pacientes con cancer; pero en la literatura
brasilena existen escasas publicaciones y poco se sabe sobre la prevalencia
y cuales son los elementos que contribuyen a la apariciéon del sintoma en
nuestra poblacioén, lo que explica la realizacién de la presente investigacion.

Objetivo

Los objetivos del estudio fueron analizar la prevalencia y estudiar los facto-
res predictivos independientes relacionados a la fatiga, en mujeres con can-
cer de mama.

Método

Se trata de un estudio transversal. Los datos derivan de un banco de datos,
recolectados en la ciudad de Sao Paulo, en el periodo de julio de 2006 a abril
de 2008, en tres servicios de oncologia (Clinica de Oncologia Médica Privada,
Ambulatorio de Oncologia del Hospital Brigadeiro y Clinica de Oncologia
Médica del Hospital Santa Helena).

La muestra, no probabilistica, se constituy6 por 163 mujeres con can-
cer de mama, de manera ambulatoria. Los criterios de inclusion fueron: edad
superior a 18 anos, escolaridad de minimo cuatro anos de estudio, capaci-
dad de comunicacién y comprension conservadas y ausencia de infeccién
aguda en el momento de la recoleccion de datos.

La fatiga se evalué a través de la Escala de Fatiga de Piper-Revisada
(0-10), validada en 2009 (7), con un alfa de Cronbach de 0,94. Se evaluaron
el dolor y el insomnio, a través de la Escala Visual Numérica (0 a 10); la capa-
cidad funcional, por medio de la Escala de Karnofsky (8), que podia variar de
10 a 100, y la depresion, por medio del Inventario de Depresion de Beck (0-63),
validado para el idioma portugués por Gorenstein y Andrade (9).

Se clasifico la fatiga en tres niveles (leve, moderada e intensa), de acuer-
do con la distribucién de los puntajes en cuartos (cuarto 1 = 3,2; cuarto 2 =
4,8 y cuarto 3 = 6,2) y el consenso sobre fatiga del National Comprehensive
Cancer Network (10), que considera el puntaje de fatiga 24 como un evento
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clinicamente significativo, cuando es evaluada en la escala numérica de O a
10. Los puntajes que oscilaron entre 0,1 y 3,9 se clasificaron como fatiga leve;
de 4,0 a 5,9, como moderada, y de 6,0 a 10, como intensa. Luego se calculé la
prevalencia de la fatiga y su respectivo intervalo con una fiabilidad del 95 %.

En estudios de corte transversal, la relacion entre exposiciéon y resul-
tado se calcul6é mediante la razon de prevalencia (RP). Cuando la prevalencia
es elevada, el odds ratio (OR) no significa una buena aproximaciéon de la RPy
su uso es inadecuado (11,12). Considerando la elevada prevalencia de fatiga
(puntaje 24), en el presente estudio (31,9%) se calculé la RP y sus respecti-
vos intervalos de confiabilidad (IC95%) para un analisis de variacion tinica.

Con las variables dependientes en la forma cuantitativa se utili-
z6 el test T de Student o el test no paramétrico de Mann-Whitney, luego
de la verificacién de la no normalidad, a través del test no paramétrico de
Kolmogorov-Smirnov.

Para identificar las variables independientes vinculadas a la fatiga se
dio continuidad al analisis con la regresion multiple de Cox, con variacion
fuerte (13). En estudios de corte transversal con elevada prevalencia, este
modelo se mostré como la alternativa mas adecuada para la regresion lo-
gistica (14). En esta etapa se utilizaron todas las variables que presentaron
valores de p inferiores a 0,25 para el analisis de variacion Uinica junto a las
variables en la forma cualitativa. Los analisis, descriptivos y deductivos, se
realizaron en el programa estadistico Stata, version 9.0, y se adopt6 el nivel
de importancia del 5%.

Aspectos éticos

El estudio fue presentado y autorizado por el Comité de Etica de la Escuela de

Enfermeria de la Universidad de Sao Paulo (Proceso 511/2005/CEP-EEUSP),

asi como a los comités del Hospital Santa Helena y del Hospital Brigadeiro.
Se invité a las pacientes para participar de los estudios, y las que acep-

taron firmaron las condiciones de consentimiento establecidas en dos vias.

Resultados

Entre las mujeres con algun grado de fatiga, o sea, con un puntaje entre 0,1
y 10 (49,7 % de la muestra total del estudio), la intensidad de los sintomas
fue de moderada a intensa en el 64,2%. En esta franja, la intensidad media
de la fatiga fue de 6,0 (DP = 1,3; mediana = 6,0; minima = 4; maxima = 9).
Ninguna de las pacientes present6 el puntaje maximo de fatiga (10). Al con-
siderar el puntaje de fatiga mayor o igual a cuatro (24) como aparicién de
dicho evento, se obtuvo una prevalencia del sintoma del 31,9% (tablas 1y 2).
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TaBLa 1. Razén de prevalencia de fatiga, seglin variables sociodemograficas, Sao Paulo
(2007-2008)

Variables Total | Fatigamo | pp 10950, | Valor de p
(prevalencia)
Edad (afos) 0,620
<45 48 18 (37,5) 1,00
46-64 98 29 (29,6) 0,79 (0,49-1,27)
> 65 16 5 (31,3) 0,83 (0,37-1,88)
Escolaridad
(afios de estudio; n = 161) 0,572
6-8 13 4 (30,8) 1,00
9-11 51 19 (37,3) 1,21 (0,50-2,96)
> 12 97 28 (28,9) 0,94 (0,39-2,25)
Renta familiar en SM
(n = 147) 0,947
1-5 41 14 (34,2) 1,00
6-10 35 12 (34,3) 1,00 (0,54-1,88)
11-20 39 13 (33,3) 0,98 (0,53-1,81)
> 20 32 9 (28,1) 0,59 (0,41-1,66)
Con compaiiero
(n = 160) 0,839
No 72 24 (33,3) 1,00
Si 88 28 (31,8) 0,95 (0,61-1,50)
Trabajo remunerado
(n = 162) 0,269
No 102 36 (35,6) 1,00
Si 60 16 (26,7) 0,76 (0,46-1,24)
Servicio de atencion
(n = 163) 0,340
Publico 28 11 (39,3) 1,00
Privado 135 41 (30,4) 0,77 (0,46-1,31)

RP: razoén de prevalencia; SM= salario minimo (considerando al salario minimo a 380
reales, en el 2007).

Norta: ninguna de las variables sociodemograficas analizadas present6 vinculacion " 6 ]

con la fatiga.
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TaBrLa 2. Razon de prevalencia de fatiga segin variables relacionadas con el tumor y la
terapia, Sao Paulo (2007-2008)

Variables Total (pf::igl:n“c‘:a) RP (IC95%) | Valor de p

IMC (n = 158) 0,360
18,5-24,9 73 20 (27,4) 1,00

25,0-29,9 59 23 (39,0) 0,70 (0,43-1,15)

> 30,0 26 8 (30,8) 0,79 (0,41-1,53)
T
12-16 109 31 (28,4) 1,00

<12 36 17 (47,2) 1,66 (1,05-2,62)
E:ipizcl:nica 0,082
I 31 5 (16,1) 1,00

ITolllolIV 93 32 (34,4) 2,13 (0,91-5,01)
'(I;:'a;taitgic)anto actual 0,745
No estaba en tratamiento 56 18 (32,1) 1,00

Quimioterapia 56 18 (32,1) 1,00 (0,58-1,72)
Hormonoterapia 38 11 (28,9) 0,90 (0,48-1,69)

Otros tratamientos* 11 5 (45,4) 1,41 (0,67-3,00)

RP: razoén de prevalencia

*QT +RT (n=3); QT +HT (n=1); RT+HT (n=1); HT +IT (n = 1); RT (n = 4); IM (n = 1).

Se observé que para concentraciones de hemoglobina mas bajas hubo
una mayor prevalencia de fatiga (p = 0,030; mientras que apenas el 28,4%
de las mujeres con indices de hemoglobina adecuados estaban fatigadas. Lo
mismo ocurrié en el 47,2% de aquellas con anemia (tabla 3).
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TaBLa 3. Razén de prevalencia de fatiga segtin variables clinicas, Sao Paulo (2007-2008)

Variables Total Fatiga RP (IC95%) | Valor de p
no (prevalencia)

Insomnio

(0-10) 0,028

0 84 18 (21,4) 1,00

1-3 12 4 (33,3) 1,56 (0,63-3,83)

4-6 38 18 (47,4) 2,21 (1,30-3,76)

7-10 29 12 (41,4) 1,93 (1,06-3,51)

Dolor

(0-10; n = 162) 0,001

0 86 14 (16,3) 1,00

1-3 22 11 (50,0) 3,07 (1,62-5,81)

4-6 40 19 (47,5) 2,92 (1,63-5,22)

7-10 14 7 (50,0) 3,07 (1,51-6,26)

Depresion

(0-63) < 0,001

Sin 134 30 (22,4) 1,00

Disforia 13 12 (92,3) 4,12 (2,90-5,87)

Depresion 16 10 (62,5) 2,79 (1,70-4,58)

Capacidad funcional

(10-100) < 0,001

90-100 120 28 (23,3) 1,00

<90 43 24 (55,8) 2,39 (1,57-3,64)

RP: razén de prevalencia

Todas las variables clinicas analizadas presentaron estadisticamen-
te una asociacion importante con la fatiga. Las pacientes con insomnio, do-
lor, sintomas depresivos y capacidad funcional reducida mostraron mayores
episodios de fatiga (tabla 4).
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TaBLA 4. Calculo de la razon de prevalencia de fatiga en mujeres con cancer de mama,
a través del modelo de regresion multiple de Cox, Sao Paulo (2007-2008)

Variables RPBR RPaj (IC95 %) Valor de p
Depresién (IDB) 1,06 1,06 (1,03-1,09) < 0,001
Dolor 1,18 1,12 (1,04-1,21) 0,002

RPBR: razoén de prevalencia bruta; RPaj: razén de prevalencia ajustada; IDB: Inventario
de Depresiéon de Beck.

Se observé que al incrementarse en una unidad el puntaje de depre-
sién, hubo un aumento del 6% en la posibilidad de contraer fatiga y, ademas,
al subir en una unidad la escala de intensidad de dolor, hubo un aumento
del 12% en la posibilidad de contraer fatiga. Variables como indice de he-
moglobina, etapa clinica, insomnio y pérdida de la capacidad funcional no
presentaron una importancia estadistica en el modelo final.

Discusion

Para identificar la prevalencia de fatiga, en este estudio se adopté el punto
de corte 24 (0-10), dado que permite un analisis del sintoma clinicamen-
te relevante. Otros estudios sobre el tema han adoptado el mismo punto de
corte, lo que facilita las comparaciones (4,15-18).

De las 163 pacientes con cancer de mama que conformaron la mues-
tra, el 49,7 % present6 algtin grado de fatiga (= 1). Puntajes 24 ocurrieron en
el 31,9% de la muestra, lo que refleja la prevalencia de mujeres con fatiga
clinicamente relevante en este estudio.

En las pacientes que presentaron algun grado de fatiga, el sintoma
tuvo una intensidad media de 6, lo que indica fatiga moderada. Otros estu-
dios que evaluaron la fatiga en una escala de O a 10 encontraron resultados
semejantes en la evaluacion de mujeres con tratamiento auxiliar (19) y en
pacientes con cancer de colon-recto (20).

Sin embargo, se not6é una gran variacion de la presencia de fatiga en
investigaciones que utilizaron el mismo punto de corte en la evaluacion del
sintoma (24). Durante la radioterapia, apenas el 13% de las pacientes dijo
tener fatiga (15) y en pacientes que realizaron terapia hormonal (4) el resul-
tado fue semejante (15,2 %). En pacientes antes del comienzo de la quimio-
terapia adyuvante, la prevalencia fue del 28 % (16), pero en pacientes libres
del cancer de mama, esta condicion estuvo presente en el 41% (17) y en el
66,1% de las muestras (18).

Entre las variables relacionadas con el tumor y la terapia, apenas la
hemoglobina presenté una asociacion estadisticamente significativa con la
fatiga (p < 0,030), o sea, mujeres con baja concentracion de esta presenta-
ron una posibilidad superior al 66% de presentar fatiga, comparadas con
aquellas con cantidades adecuadas (tabla 2).

La anemia es frecuente en pacientes con cancer, pues contribuye a la
caida de las concentraciones de hemoglobina, por la invasion de érganos, por
los sangrados tumorales, por los trastornos de absorcién y por la insuficiencia
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de la médula 6sea. Se encontré solo un estudio que evalu6 la hemoglobina
en mujeres con cancer de mama durante la quimioterapia auxiliar (21), y el
indice observado fue semejante a nuestro estudio, pues variaba de 12,1 (DP
= 1,3) a 12,6 (DP = 1,3). La asociacion encontrada entre hemoglobina y fa-
tiga es coherente, dado que un menor nimero de glébulos rojos representa
menos transporte de oxigeno a la célula y mayor fatiga.

Las variables concentracion de hemoglobina, capacidad funcional, de-
presion, dolor e insomnio se identificaron como posibles factores de riesgo
para la fatiga en mujeres con cancer de mama, y para identificar si serian
factores independientes, se sometieron al analisis de regresion multiple. Para
este se insertaron las variables, una a una, en el modelo de regresion y se
observo la importancia estadistica y su RP. La inserciéon de las variables en
el modelo siguio el orden decreciente de los valores de p: se inicié con depre-
sién, seguida de dolor, capacidad funcional, insomnio y hemoglobina. Los
factores independientes, asociados con la fatiga en mujeres con cancer de
mama, fueron el dolor y la depresion, pues las demas variables perdieron
importancia estadistica.

Las mujeres con dolor presentaron una posibilidad de 1,12 mas ve-
ces de tener fatiga (tabla 4), o sea, un 12% mas, en comparacion con aque-
llas pacientes sin dolor. Este ultimo también fue un indicador de fatiga en
otros estudios de pacientes con cancer de mama, que utilizaron analisis de
regresion multiple (17,18).

Las mujeres con depresion presentaron una posibilidad de 1,06 mas
veces de tener fatiga (tabla 4), o sea, 6% mas en comparaciéon con las pa-
cientes sin esta morbilidad. La depresiéon también fue un factor indicador de
fatiga en otros estudios, en pacientes con cancer de mama (5,22).

Al analizar en este estudio la fuerza de las variables sobre la fatiga y
el dolor es posible identificar que la Escala Numérica de Evaluacion de Dolor
posee 11 items (de O a 10), es decir, el cambio de un punto en la escala au-
menta un 12 % la posibilidad de padecer de fatiga. En cambio, en la escala
de depresion, que posee 64 items (de O a 63), el cambio de un punto en el
puntaje aumenta un 6% la posibilidad de padecer fatiga. Ain mas impor-
tante, después la depresion se convierte en la modificacion de la fatiga, en
comparacion con el dolor.

El analisis de regresion multiple identifica las variables independientes
e importantes para el episodio del resultado de la fatiga, excepto aquellas
que parecen relevantes para el suceso, pero que de hecho estan “superpues-
tas” a otras.

Tal vez la exclusion de la variable de indice de hemoglobina se ex-
plique por el hecho de que apenas un cuarto de la muestra presenté con-
centraciones de hemoglobina por debajo de los valores normales, aunque
entre las pacientes con anemia el 47,2 % mencioné tener fatiga. A pesar de
la elevada prevalencia de fatiga en pacientes con insomnio, en este estu-
dio la variable no se mantuvo en el modelo. No obstante, el suefio fue un
indicador de fatiga en otras publicaciones que estudiaron a mujeres con
cancer de mama (18,22).
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La capacidad funcional reducida se asocié con fatiga mas intensa en
una investigacion con pacientes con cancer en diferentes lugares (23). Sin em-
bargo, en este estudio no ocurri6 lo mismo, lo cual puede atribuirse al hecho
de que apenas la cuarta parte de la muestra presenté una capacidad funcio-
nal reducida, pese a que en estas pacientes la fatiga fue frecuente (tabla 3).

Conclusion
La prevalencia de fatiga clinicamente significativa en mujeres con cancer de
mama fue elevada y la mayoria de ellas present6 sintomas de fatiga, mode-
rada e intensa.

Diversos factores clinicos mostraron asociacion con la fatiga y ratifica-
ron la complejidad del sintoma y la existencia de una serie de otros sintomas
en oncologia. Sin embargo, los factores independientes relacionados con la
fatiga fueron el dolor y la depresion. La posibilidad de presentar fatiga fue del
6% mas en las pacientes con depresion y del 12 % mas en aquellas con dolor.

Este ultimo y la depresién son tratables en la practica clinica, lo que
tal vez podria aliviar la fatiga, dado que existen pocas intervenciones bien
establecidas para su control en pacientes con cancer.

El presente estudio, pionero en nuestro medio, caracterizé la preva-
lencia e identificé los factores independientes asociados con la fatiga en mu-
jeres con cancer de mama, y los resultados encontrados pueden contribuir
al perfeccionamiento de la asistencia para estas pacientes.
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