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Resumo

Trata-se de um protocolo de revisdo sistematica cujo objetivo é sintetizar e avaliar a prevaléncia, a composigdo, a
estabilidade, os preditores e desfechos dos clusters de sintomas oncoldgicos em criancas e adolescentes sob
tratamento quimioterapico. O presente protocolo de revisdo sistematica é norteado pelo Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses Protocols-PRISMA-P. A busca por evidéncias abrangera a
MEDLINE/PubMed, Cochrane Library; Embase; PsycINFO e Web-of-Science; além dos sites de registros de ensaio
clinico (ClinicalTrials.gov e WHO-ICTRP) e fontes adicionais: The British Library, Google Scholar e preprints for
Health Sciences-medRXiv. Dois pesquisadores irdo extrair e avaliar independentemente os estudos incluidos. A
qualidade metodoldgica dos estudos sera avaliada por ferramentas especificas por delineamento. Os resultados seréo
apresentados através de tabelas, gréaficos, sintese qualitativa e serdo avaliados com base nos desfechos. Esta serd a
primeira revisdo sistematica com alto rigor metodoldgico reunir as evidéncias sobre os clusters de sintomas
oncolégicos na area da Oncologia Pediatrica. A compreensdo das experiéncias de criangas e adolescentes com cancer
sobre os clusters de sintomas oncolégicos pode fornecer uma base cientifica para direcionar terapéuticas
personalizadas, principalmente para o manejo de sintomas concomitantes.

Palavras-chave: Sintomas concomitantes; Antineoplasicos; Neoplasias; Revisdo sistematica; Saude da crianca.

Abstract

This is a systematic review protocol whose objective is to synthesize and evaluate the prevalence, composition,
stability, predictors and outcomes of cancer symptom clusters in children and adolescents undergoing chemotherapy.
This systematic review protocol is guided by the Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses Protocols-PRISMA-P. The search for evidence will include MEDLINE/PubMed, Cochrane Library;
Embase; PsycINFO and Web-of-Science; plus clinical trial registry websites (ClinicalTrials.gov and WHO-ICTRP)
and additional sources: The British Library, Google Scholar, and preprints for Health Sciences-medRXiv. Two
researchers will independently extract and evaluate the included studies. The methodological quality of the studies
will be assessed using specific tools per study design. The results will be presented through tables, graphs, qualitative
synthesis and will be evaluated based on the outcomes. This will be the first systematic review with high
methodological rigor to gather evidence on oncological symptom clusters in the area of Pediatric Oncology.
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Understanding the experiences of children and adolescents with cancer on oncological symptom clusters can provide a
scientific basis for directing personalized therapies, especially for the management of concomitant symptoms.
Keywords: Concurrent symptoms; Antineoplastic agents; Neoplasms; Systematic review; Child health.

Resumen

Este es un protocolo de revision sistematica cuyo objetivo es sintetizar y evaluar la prevalencia, composicién,
estabilidad, predictores y resultados de los grupos de sintomas de cancer en nifios y adolescentes en quimioterapia.
Este protocolo de revision sistematica esta guiado por los elementos de informe preferidos para los protocolos de
revisiones sistematicas y metanalisis-PRISMA-P. La blsqueda de evidencia incluira MEDLINE/PubMed, Cochrane
Library; Base; PsycINFO y Web of Science; ademas de sitios web de registro de ensayos clinicos (ClinicalTrials.gov
y WHO-ICTRP) y fuentes adicionales: The British Library, Google Scholar y preprints para Health Sciences-
medRXiv. Dos investigadores extraerdn y evaluardn de forma independiente los estudios incluidos. La calidad
metodoldgica de los estudios se analizara utilizando herramientas especificas por disefio de estudio. Los resultados se
presentardn a través de tablas, gréficos, sintesis cualitativa y se evaluaran en funcion de los resultados. Esta sera la
primera revision sistematica con alto rigor metodolégico para recopilar evidencia sobre clusters de sintomas
oncoldgicos en el area de Oncologia Pediatrica. Comprender las experiencias de los nifios y adolescentes con cancer
sobre los grupos de sintomas oncolédgicos puede proporcionar una base cientifica para dirigir terapias personalizadas,
especialmente para el manejo de los sintomas concomitantes.

Palabras clave: Sintomas concurrentes; Agentes antineoplasicos; Neoplasias; Revisién sistematica; Salud de los
nifios.

1. Introducéo

Os tumores pediatricos correspondem de 1 a 4% de todos os tumores malignos na maioria das populagoes (GBD 2017
Childhood Cancer Collaborators, 2019). Em paises de baixo e médio desenvolvimento, onde a populagao infantil atinge cerca
de 50%, essa proporg¢ao alcanca entre 3 e 10% de todas as neoplasias (Bhakta et al., 2019).

O cancer na crianga e no adolescente refere-se a um grupo de varias doengas que tém em comum a proliferagido
descontrolada de células anormais e que pode ocorrer em qualquer local do organismo (GBD 2017 Childhood Cancer
Collaborators, 2019). Ademais, o cancer infantojuvenil geralmente cursa com curtos periodos de laténcia, s3o mais agressivos,
e apresentam crescimento acelerado. Entretanto, os tumores pediatricos apresentam um bom prognoéstico, especialmente
quando o diagndstico é precoce e tratado em centros especializados com equipes multidisciplinares e interprofissionais (Bhakta
et al., 2019).

O tratamento antineoplasico e a progressao tumoral podem levar ao desenvolvimento de multiplos sintomas ao longo
da vida dos pacientes incluindo, fadiga-relacionada ao cancer (FRC), distirbios do sono, dor, disfungdo cognitiva, ansiedade,
dentre outros. Estes sintomas reduzem o estado funcional do individuo, com consequente diminuicdo da qualidade de vida,
podendo ocorrer isoladamente ou em conjunto, constituindo clusters (agrupamentos) de sintomas (Lopes-Janior et al., 2021;
Bhatia & Landier, 2023; Rodgers et al., 2019; Nunes et al., 2023).

O termo cluster é definido como um aglomerado de sintomas que estdo relacionados entre si e que podem ser
previsiveis (Dood et al., 2004). Um dos grandes desafios postos na atualidade é a exploragdo desses agrupamentos de sintomas
de modo a demonstrar claramente tais clusters em niveis de interagdo, padrfes de associacdo e sinergia. Salienta-se que um
cluster de sintomas oncoldgicos foi observado pela primeira vez em murinos, submetidos a indugdo de quadros infecciosos e a
injecdo de citocinas pro-inflamatérias (Kelley & Kent, 2020). O resultado desse quadro infeccioso e inflamatorio exacerbado
resultou no fendmeno denominado sickness behavior ou "comportamento doentio” (Lopes-Janior et al., 2016; Dantzer, 2022;
Kelley & Kent, 2020).

O termo ‘comportamento doentio” — do inglés sickness behavior - foi demarcado em 1992 (Kent et al., 1992), para se
referir ao conjunto de alteragdes comportamentais que acompanhavam um grande nimero de processos patolégicos que
ocorriam aparentemente sem ligacdo fisiopatoldgica. Os autores referiram-se, ainda, a alguns comportamentos modificados

durante as doencas como, por exemplo, a ocorréncia de alteracdes no padrdo do sono, perda aparente do interesse por
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atividades cotidianas e positivas como a busca por alimento, perda do contato social e do interesse sexual (Kent et al., 1992;
Kelley & Kent, 2020).

Assim, de modo bastante semelhante ao fendmeno do sickness behavior apresentado por animais de laboratério, em
humanos, quadros de FRC, dor, insdnia, depresséo e distirbios cognitivos também foram observados em pacientes com cancer,
0s quais exibiram altos niveis de expressdo de citocinas pré-inflamatdrias tais como IL-13, TNF-a e IL-6 (Salvador et al.,
2021; Lasselin, 2021; Dantzer, 2022; Lopes-Junior & Veronez, 2022).

Nesse contexto, a compreensdo das experiéncias de criancas e adolescentes com cancer desses diversos clusters de
sintomas oncoldgicos pode fornecer uma base cientifica para direcionar terapéuticas personalizadas, principalmente para o
manejo de sintomas concomitantes, além de possibilitar a identificacdo de sinais e sintomas para consequente predicdo de
outros clusters relevantes e consequentemente possibilitar uma melhor qualidade de vida e a promocéo do cuidado de forma
resolutiva.

Assim, o objetivo do presente estudo é sintetizar e avaliar a prevaléncia, a composicdo, a estabilidade, os preditores e

desfechos comuns dos clusters de sintomas oncoldgicos em criangas e adolescentes com cancer sob tratamento quimioterapico.

2. Metodologia

Trata-se de protocolo de uma revisdo sistematica com alta conformidade com o Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses Protocols (PRISMA-P) (Shamseer, et al., 2015). O protocolo é um registro publico da
questdo de interesse e dos métodos pretendidos antes que os resultados dos estudos sejam totalmente conhecidos (Shamseer, et
al., 2015; Lopes-Junior et al., 2022). Além disso, este protocolo foi registrado no International Prospective Register of
Systematic Reviews (PROSPERO) — NUmero do Registro: CRD4202283141.

A questdo de pesquisa foi elaborada utilizando o acrénimo PICOS (Pacient/Population, Intervention/Exposure,
Control or Comparisson, Outcomes, Study Design), onde P = Populacdo: criancas e adolescentes (0 a 19 anos)* com
diagnostico de neoplasia maligna, | = Intervencdo (sob tratamento quimioterdpico), O = Desfechos (prevaléncia, composi¢éo,
estabilidade, preditores e desfechos comuns dos clusters de sintomas oncolédgicos), S = Desenhos de estudo (estudos
observacionais descritivos e analiticos e estudos experimentais, bem como a literatura cinzenta). Essa estratégia facilitou a
estruturagdo do raciocinio critico sobre o tema e a formulagdo da seguinte questdo: “Quais as evidéncias cientificas
disponiveis sobre a prevaléncia, composi¢do, estabilidade e preditores dos clusters de sintomas oncol6gicos em criangas e
adolescentes com céncer sob tratamento quimioterapico?

A busca por evidéncias abrangera as seguintes bases de dados: Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online (MEDLINE) via PubMed, Cochrane Library; Excerpta Medica database (Embase); Psychology Information
(PsycINFO) e Web of Science; além dos sites de registros de ensaio clinico como ClinicalTrials.gov e WHO International
Clinical Trials Registry Platform. Além disso, fontes adicionais também serdo pesquisadas, incluindo The British Library,
Google Scholar e Preprints for Health Sciences [medRXiv]. Para a estratégia de busca, incluiremos uma combinagdo de
descritores controlados (indexadores nas respectivas bases de dados) sindbnimos e palavras-chave. Assim, para busca dos
artigos na MEDLINE, utilizaremos os descritores controlados do Medical Subject Headings (MeSH); os Entree terms para a
Embase, o PsycINFO Thesaurus sera consultado para a base PsycINFO, utilizando os operadores booleanos AND/OR/NOT
(Lopes-Junior et al., 2016; Nunes et al., 2018). A partir do acronimo PICOS, uma estratégia de busca piloto foi estabelecida
para a base MEDLINE/PubMed (Tabela 1).
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Tabela 1 - Estratégia de busca piloto preliminar na MEDLINE/PubMed.

Estratégia de busca
(P) - Populagéo

#1 (“Infant, Newborn” [MeSH Terms] OR “Infants, Newborn” [Title/Abstract] OR “Newborn Infant”
[Title/Abstract] OR “Newborn Infants” [Title/Abstract] OR “Newborns” [Title/Abstract] OR ‘“Newborn”
[Title/Abstract] OR “Neonate” [Title/Abstract] OR ‘“Neonates” [Title/Abstract] OR “Infant” [MeSH
Terms] OR “Infants” [Title/Abstract] OR “Child” [MeSH Terms] OR “Children” [Title/Abstract] OR
“Child, Preschool” [MeSH Terms] OR “Preschool Child” [Title/Abstract] OR “Children, Preschool”
[Title/Abstract] OR “Preschool Children” [Title/Abstract] OR “Adolescent” [MeSH Terms] OR
“Adolescents” [Title/Abstract] OR “Teens” [Title/Abstract] OR “Teenagers” [Title/Abstract] OR
“Teenager” [Title/Abstract] OR “Youth” [Title/Abstract] OR “Youths” [Title/Abstract])

#2 (“Neoplasms” [MeSH Terms] OR “Neoplasia” [Title/Abstract] OR “Neoplasias” [Title/Abstract] OR

“Neoplasm” [Title/Abstract] OR “Tumors” [Title/Abstract] OR “Tumor” [Title/Abstract] OR “Cancer”

[Title/Abstract] OR “Cancers” [Title/Abstract] OR “Malignancy” [Title/Abstract] OR “Malignancies”
MEDLINE  [Title/Abstract] OR “Malignant Neoplasms” [Title/Abstract] OR “Malignant Neoplasm” [Title/Abstract]
/PubMed OR “Neoplasm, Malignant” [Title/Abstract] OR “Neoplasms, Malignant” [Title/Abstract])

#3 #1 AND #2

(1) - Intervengéo

#4  (“Chemotherapy” [Title/Abstract] OR “Induction Chemotherapy” [MeSH Terms] OR
“Chemotherapies, Induction” [Title/Abstract] OR “Chemotherapy, Induction” [Title/Abstract] OR
“Induction Chemotherapies” [Title/Abstract] OR “Consolidation Chemotherapy” [MeSH Terms] OR
“Chemotherapy, Consolidation” [Title/Abstract] OR “Consolidation Chemotherapies™ [Title/Abstract]
OR “Maintenance Chemotherapy” [MeSH Terms] OR “ “Chemotherapy, Maintenance” [Title/Abstract]
OR “Maintenance Chemotherapies” [Title/Abstract] NOT “Radiotherapy” [MeSH Terms] NOT
“Surgery” [Subheading])

(O) — Desfecho
#5 (“Signs and Symptoms” [MeSH Terms] OR “Symptoms and Signs” [Title/Abstract] OR “Symptom
Cluster” [Title/Abstract] OR “Cluster, Symptom” [Title/Abstract] OR “Clusters, Symptom”
[Title/Abstract] OR “Symptom Clusters” [Title/Abstract] OR “Cancer Symptom Clusters”
[Title/Abstract] OR “Symptom Constellation” [Title/Abstract] OR “Symptom Management”
[Title/Abstract])

#6 #3 AND #4 AND #5

Fonte: Elaborada pelos autores.

Critérios de inclusdo: serdo incluidos os estudos observacionais descritivos e analiticos, estudos experimentais, bem
como a literatura cinzenta; conduzidos com pacientes pediatricos e hebiatricos com cancer e em quimioterapia, na faixa etaria
de 0 a 19 anos, de ambos os sexos, com diagndstico de qualquer tipo de neoplasia maligna. Ressalta-se que nenhuma restricao
de data ou idioma seré aplicada na selecdo dos estudos.

Critérios de exclusdo: serdo excluidos estudos qualitativos e estudos in vivo, ex vivo sobre este tema.

Apo6s a busca dos estudos, os artigos serdo exportados para o software bibliografico Endnote Web™ para armazenar,
organizar, gerenciar todas as referéncias e identificar duplicatas. Na sequéncia, 0s estudos recuperados serdo exportados para 0
aplicativo Rayyan™ (Ouzzani et al., 2016), para a fase de triagem e selecdo de estudos. Nesta etapa, inicialmente sera
realizada leitura dos titulos e resumos. Dois pesquisadores (JGR e KZN), de modo independente, pesquisarao e selecionardo o0s
registros por titulos e resumos no aplicativo Rayyan™. Apds a triagem inicial, os mesmos dois pesquisadores independentes,
avaliardo o texto completo dos estudos recuperados para inclusdo/exclusdo, no aplicativo Rayyan™. Um terceiro revisor,
expert em estudos de revisdes sistematica (LCLJ) resolvera qualquer discordancia em relagéo aos estudos selecionados.

Dois pesquisadores (JGR e KZN) irdo extrair independentemente os dados para cada estudo incluido com base em
formulérios de extragdo prévios publicados (Lopes-Junior et al., 2018; Gongalves et al., 2019; Lopes-Janior et al., 2020;

Lopes-Junior et al., 2022; Pessanha et al., 2022). As informagdes a serem extraidas incluem a) identificacdo do estudo, com

4


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i2.40188

Research, Society and Development, v. 12, n. 2, 22912240188, 2023
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v12i2.40188

dados como titulo do artigo, fator de impacto do periddico, pais dos autores do estudo, ano de publicagao, instituicao anfitrid
do estudo (hospital, universidade, centro de pesquisa, estudo multicéntrico ou estudo em uma Unica instituigdo), conflitos de
interesse e financiamento; b) caracteristicas metodoldgicas (delineamento do estudo; objetivo do estudo, questdo de pesquisa
ou hipdteses; caracteristicas da amostra), como tamanho da amostra, idade, caracteristicas do baseline dos grupos
experimentais e controle, método de recrutamento, perdas, duracdo do acompanhamento e analises estatisticas; ¢) principais

achados e implicacdo para a pratica clinica e d) conclusdes (Figura 1).

Figura 1 - Formulario de extracdo de dados com base em publicacGes prévias.

Numero do estudo Nivel de Evidéncia:
Avaliacdo Metodoldgica:
Caracteristicas do estudo

Autores
Titulo

Ano da publicacéo

Pais

Conflitos de interesses

Financiamento

Background

Justificativa

Hipoteses
Objetivos
Métodos
A metodologia é relatada em conformidade com o checklist STROBE (estudos observacionais) ou CONSORT (ensaios clinicos)
( )Sim
() Néo

() Parcialmente
Delineamento do estudo

Local:

Tamanho da amostra:

Critérios de inclusdo

Critérios de exclusao

Fatores de confuséo/fatores de interacdo considerados

Aspectos éticos

Procedimento para coleta de dados:

- Periodo da coleta de dados:

- Procedimentos da coleta de dados:
Instrumentos/questiondrios utilizados na coleta de
dados
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Desfechos

- Desfecho primario

- Desfecho secundario
Seguimento

Analise estatisticas

Se, estudo coorte . NUmero de participantes na coorte exposta e ndo exposta:
Il.  Comparabilidade de coortes expostas e ndo expostas

I1l. Contaminacéo (paciente ndo exposto sendo exposto)

IV. Periodo de acompanhamento/seguimento:

V. Perdas:

Se, estudo caso-controle
l. Critérios para selegdo de casos:

1. Critérios para sele¢éo de controles
1. Comparabilidade de grupos

V. Perdas

Se, estudo experimental (Ensadio Clinico Randomizado
ou Quase-experimento) a) Registro do Ensaio Clinico
b) Bragos do Ensaio Clinico
- Grupo Experimental
-Grupo Controle
¢) Randomizagdo:
d) Cegamento:
e) Protocolo de intervencéo:
f)  Andlises per protocol e intention-to-treat:
- Per-protocol:
- Intention-to-treat:

- Perdas:
Resultados
Principais resultados
Significancia clinico-epidemiolégica
Limitagdes do estudo
Potencialidades do estudo
Conclusdes

Principais conclusfes

Implicagdo para a prética clinica e pesquisa ou para 0s
tomadores de deciséo / partes interessadas

Fonte: Elaborada pelos autores.

Para a classificacdo dos estudos selecionados, utilizaremos a hierarquia de evidéncias do Center for Evidence Based
Medicine (Centre for Evidence Based Medicine, 2021), que divide as evidéncias com base em seus respectivos delineamentos
em cinco niveis hierarquicos (1A, 1B, 1C, 2A, 2B, 2C, 3A, 3B, 4 e 5).

A qualidade metodoldgica dos estudos ser& avaliada por dois revisores independentes (JGR e KZN), utilizando as
ferramentas especificas por delineamento da Joanna Briggs Institute (JBI, 2017). Um terceiro revisor, expert em estudos de

revisOes sistematica (LCLJ) resolveréd qualquer discordancia em relacdo a avaliacdo metodolégica.
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3. Resultados esperados e Discussao

Inicialmente, um Fluxograma (Figura 2) descrevera todo o processo de selecdo de estudos (Page et al., 2021).

Figure 2 - PRISMA flowchart.

L Identification of studies via d: and reg ( Identification of studies via other methods
—
Records removed before
€ screening: - .
o h Records identified from:
§ Records identified from*: augh)cale records removed Websites (n = )
Databases (n =) > R inalin Organisations (n =)
y ) ecords marked as ineligible o4 )
§ Registers (n =) by automation tools (n =g) Ctutallon searching (n =)
3 Records removed for other Si0:
reasons (n =)
)
Yy
—
Records screened »| Records excluded*
(n=) (n=)
A4 v
Reports sought for retrieval »| Reports not retrieved Reports sought for retrieval »| Reports not retrieved
2| | =) n=) n=) (=)
Reports assessed for eligibility Reports assessed for eligibili
(n=) | Reports excluded: (n f‘; i »| Reports excluded:
Reason1(n=) Reason1(n=)
Reason2 (n=) Reason2(n=)
Reason 3 (n=) Reason 3 (n =)
etc. etc.
—J
(o y
3 Studies included in review
3 (=) ; i
S Reports of included studies
& (n=)
=

Fonte: Page et al., (2021).

Os achados serdo apresentados por meio de tabelas, graficos, sintese qualitativa e serdo avaliados com base no tipo de
dados/desfechos recuperados.

Para 0o melhor de nosso conhecimento, essa seré a primeira revisdo sistematica com método reproduzivel para reunir e
sintetizar todas as evidéncias disponiveis, sem restricdo de data e idiomas, para avaliar a prevaléncia, a composicdo, a
estabilidade, os preditores e desfechos comuns dos clusters de sintomas oncoldgicos em criangas e adolescentes com cancer
sob tratamento quimioterapico.

Isso inclui uma pesquisa bibliografica abrangente de modo a minimizar os vieses inerentes a revisdes sistematicas,
tais como o viés de publicacdo, viés de linguagem e viés de citagdo. Pesquisaremos nas principais bases de eletronicas, fontes
adicionais, bem como literatura cinzenta.

Atualmente, uma das tematicas emergentes para a Oncologia é 0 manejo dos clusters de sintomas relacionados ao
cancer (Miaskowski et al., 2017). Em geral, as pesquisas em Oncologia concentram-se preferencialmente na prevaléncia de
sintomas analisados isoladamente, em vez de considera-los como sintomas concomitantes que formam aglomerados (clusters).
Contudo, na pratica clinica raramente os sintomas ocorrem separadamente, mas, sobretudo, formam clusters que inclusive
compartilham mecanismos subjacentes comuns em termos de intensidade e severidade, criando um efeito sinérgico entre os
mesmos, ou um efeito antecessor, podendo predizer o desenvolvimento de sintomas futuros (Rodgers et al., 2019; Lopes-
Junior et al., 2022; Miaskowski et al., 2017; Lopes-Junior, 2022).

Pesquisadores devem estar cientes e sensibilizados a experiéncia de pacientes pediatricos oncolégicos em relagio a

esses sintomas desagradaveis (Amorim & Lopes-Junior, 2021; Miaskowski et al., 2017; Lopes-Junior, 2022). O estudo dos
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clusters de sintomas oncoldgicos pode gerar oportunidades fecundas em pesquisa, a saber: 1) a trajetéria, o desenvolvimento e
a gravidade desses sintomas ao longo do tempo (tratamento e pos-tratamento); 2) as interrelagdes entre esses sintomas
considerando-se faixa etaria, aspectos socioculturais e espirituais, diagnostico e fase do tratamento; e 3) quais fatores
contribuem para a formagdo dos agrupamentos entre os sintomas (Miaskowski et al., 2017; Lopes-Junior, 2022).

Uma possivel limitacdo do estudo diz respeito ao nimero de bases utilizadas o que pode influenciar na recuperacéo
dos artigos com potencial elegibilidade. Contudo, a busca sistematica considerara o as bases essenciais segundo o Handbook
da Cochrane (MEDLINE/PubMed, Embase, Cochrane Library), uma base especifica (PsycINFO) e uma complementar (Web
of Science); além de dois sites de registros de ensaio clinico (ClinicalTrials.gov e WHO International Clinical Trials Registry
Platform). Ademais, a literatura cinzenta e fontes adicionais (The British Library, Google Scholar e Preprints for Health

Sciences [medRXiv]) serdo cobertas.

4. Contribuicdes para a Pratica

Ha um grande potencial para o avango da ciéncia da Enfermagem por meio de pesquisas que avaliam as vias
psiconeuroimunoendocrinas envolvidas na génese dos cluster de sintomas oncolégicos. Uma vez identificada a associagao
entre sintomas e o grau de sensibilidade e especificidade de biomarcadores adequados, 0s mesmos poderao ser utilizados como
alvo de intervengdes personalizadas (Rodgers et al., 2019; Lopes-Junior et al., 2022; Miaskowski et al., 2017; Amorim &

Lopes-Junior, 2021; Lopes-Junior et al., 2021).

5. Considerac0es Finais

A compreensdo das experiéncias de criancas e adolescentes com cancer sobre os clusters de sintomas oncoldgicos
podem fornecer uma base cientifica para direcionar terapéuticas personalizadas, principalmente para 0 manejo de sintomas
concomitantes. Estabelecidas as relagoes das vias psiconeurocimunoendaécrinas envolvidas na génese desses clusters de
sintomas oncolégicos, sera possivel prever em que contexto — quais intervengdes, para quais pacientes, em que fase da doenga

e do tratamento terao maior chance de promover beneficio clinico.
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