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SERIE DE CASOS

Impacto da Infeccdo por COVID-19 em Pacientes Oncoldgicos
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Oncologia em Pernambuco: uma série de casos
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RESUMO

Fundamentos: A Covid- 19 foi o termo criado pela Organizacdo Mundial da Saide (OMS) para a doenca
emergente e de alta transmissibilidade causada pelo novo coronavirus, o Sars-cov-2. Sabe-se que pacientes
oncoldgicos ttm um risco aumentado de desenvolver uma apresentacdo mais grave da doenca, seja pela
imunossupressao causada pelo préprio cancer, seja decorrente do tratamento utilizado. Ainda nesse contexto,
foi evidenciado um atraso do acompanhamento oncolégico em virtude da pandemia pela Covid 19, o que
pode ocasionar piores desfechos clinicos nesses pacientes.

Objetivos: O objetivo do presente trabalho foi analisar o impacto causado pela infeccédo pela Covid-19 em
pacientes oncol6gicos acompanhados em um centro de referéncia em oncologia e comparar com os dados da
literatura, além de descrever as caracteristicas clinicas epidemiologicas desses pacientes.

Métodos: Estudo analitico, transversal e retrospectivo baseado na analise de prontudario eletrénico dos
pacientes oncolégicos em tratamento ativo ou apenas em seguimento que tiveram o diagnostico de Covid-19
através de RT-PCR (swab nasal) ou sorologia evidenciando exposicdo prévia entre janeiro de 2020 e
dezembro de 2020, acompanhados no Real Instituto de Oncologia do Hospital Portugués.

Resultados: A média de idade foi 61 anos (DP=19) e 35 pacientes (73%) apresentavam doenca oncolégica
avancada. As neoplasias mais frequentemente encontradas foram: hematoldgicas (18,9%), trato
gastrointestinal (18,8%) e mama (16,7%) e o tratamento mais utilizado foi a quimioterapia (33,3%). Entre os
doentes que internaram 4 (25%) apresentavam neoplasia hematoldgica e 4 (25%) tinham neoplasia do trato
gastrointestinal. Dentre aqueles que foram a 6bito quatro (40%) possuiam o diagndéstico de neoplasia do trato
gastrointestinal. Com relacéo aqueles pacientes que atrasaram o seguimento ou tratamento oncoldgico, seis
(60%) apresentavam doenca em estagio avangado (I11 ou 1V), com p =0,028. A taxa de mortalidade foi 20,8%
e 80% dos doentes que faleceram por complicagdes da Covid 19 apresentavam doenca avangada, com p =
0,765).

Conclusdo: Apesar da amostra pequena e heterogénea essa série de casos é importante para tracar o perfil
desses pacientes afim de otimizar a conducdo deles no servigco de Oncologia, bem como para conhecer melhor
ao longo do tempo as possiveis repercussdes que a infeccao pela COVID 19 pode ocasionar e tentar modificar
os desfechos futuros.
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INTRODUCAO material genético RNA de fita simples
positiva, envolto por wuma capsula
lipoproteica, contendo nesta estrutura a

O Sars-cov-2 € um virus pertencente a
familia Coronaviridae que apresenta como
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proteina S, a qual se liga fortemente a
enzima ACE 2, a qual é mais comumente
expressa em células pulmonares humanas®.

Até outubro/2021 o virus contaminou
236.599.025 pessoas em todo o mundo,
resultando em  4.831.486  mortes,
notificadas a Organizacdo Mundial da
Salde (OMS). No Brasil, o numero de
Obitos até o presente momento chegou a
599.359 pessoas.”

A COVID-19 é uma doenga que tem um
elevado poder de contagio, ja que a
transmissdo se da pessoa a pessoa por
goticulas respiratérias contaminadas com o
virus. Os principais sintomas incluem:
febre, tosse, fadiga, astenia e desconforto
respiratorio, que em casos graves pode
evoluir para pneumonia com insuficiéncia
respiratoria  aguda grave, podendo
ocasionar a morte.’

A taxa de letalidade dos casos aumenta
com a idade e a presenca de comorbidades
esta associada a maior gravidade da doenca
e desfechos clinicos desfavoraveis.*

A pandemia COVID-19 afetou o0s
sistemas de salde em todo o mundo e
resultou na interrup¢do do atendimento a
pacientes com cancer. O impacto
prejudicial é generalizado, embora com
magnitude variavel em todo o mundo °. Os
pacientes oncoldgicos sdo mais suscetiveis
a infeccOes, em virtude da coexisténcia de
doengas crbnicas, idade mais avancada,
mau estado geral e imunossupressdo
causada pela neoplasia e em decorréncia
dos regimes de tratamento. Como
consequéncia, aqueles infectados pelo
SARS-CoV-2 podem ter evolugdo e
prognostico piores quando comparados a
outras populacbes, principalmente o0s
portadores de neoplasias hematologicas,
cancer de pulmdo e as doencas
metastaticas em  estadio  avancado.®
Informacdes sobre a incidéncia de COVID-
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19 entre pacientes com cancer sao
variaveis, com a maioria, mas ndo todos os
dados sugerindo ser maior que na
populacdo em geral, especialmente
naqueles com diagnostico recente e mesmo
quando ajustado para fatores de risco
adicionais, como idade avancada e outras
comorbidades.’

Infelizmente, os dados sobre a COVID-
19 entre pacientes com cancer ainda sédo
escassos. Associado ao pequeno tamanho
das amostras, ha uma  grande
heterogeneidade em relacéo as neoplasias e
aos diferentes tratamentos oncoldgicos.

METODOS

Trata-se de estudo analitico, transversal
e retrospectivo baseado na andlise de
prontudrio  eletrbnico dos  pacientes
oncoldgicos que tiveram o diagndstico de
Covid-19 através de RT-PCR (swab nasal)
ou sorologia evidenciando exposicéo
prévia entre janeiro de 2020 e dezembro
de 2020, acompanhados no Real Instituto
de Oncologia do Hospital Portugués. Esse
grupo incluiu pacientes em tratamento
ativo ou apenas em seguimento e as
variaveis estudadas foram: idade, sexo,
etnia, escala de status-performance
(ECOG), diagndstico e estadiamento da
doenca, necessidade de internamento em
UTI, de droga vasoativa, de ventilagdo
mecanica, tratamento utilizado, situacdo
da doenca oncologica (se em tratamento
ativo ou seguimento). Os desfechos
analisados foram: atraso no tratamento
oncoldgico, no seguimento e obito.

Com o objetivo de caracterizar a
amostra estudada foram calculadas as
frequéncias relativas (percentuais) e
absolutas (N) das classes de cada variavel
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qualitativa. Para as variaveis quantitativas
foram utilizadas médias e medianas para
resumir as informagdes e desvios-padréo
minimo e maximo para indicar a
variabilidade dos dados.

Para estudar possiveis associacdes entre
as variaveis qualitativas foi aplicado o
teste Qui-Quadrado de Pearson ou Exato
de Fisher quando necesséario. O teste t-
Student foi utilizado para a comparacgéo da
idade com atraso de segmento e 6bito. O
nivel de significancia assumido foi de 5%.
As andlises estatisticas foram realizadas
no software SPSS — Statistical Package
for Social Sciences, v. 21.0 (IBM,
Armonk, NY).

RESULTADOS

Todos os 48 pacientes oncoldgicos com
o diagnostico de Covid 19 preencheram o0s
critérios de incluséo definidos no estudo e
suas caracteristicas clinicas e demograficas
estdo apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas da populacéo do estudo
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Tabela 2. Perfil amostral segundo o Tipo de neoplasia e
Tratamento

Variaveis N (%)
Tipo de neoplasia

Cabeca e pescogo 5 (10,4%)
Ginecolégico 4 (8,3%)
Hematolégico 9 (18,9%)
Mama 8 (16,7%)
Pele 1(2,1%)
Prostata 5 (10,4%)
Pulméo 5 (10,4%)
Sarcoma 2 (4,2%)
TGl 9 (18,8%)

Tipo de Tratamento

Quimioterapia 16 (33,3%)

Hormonioterapia 7 (14,6%)
Terapia alvo 5 (10,4%)
Imunoterapia 2(4,2%)

Sem tratamento 18 (37,5%)

Caracteristica

Clinico-demografica N =48
Idade (anos)

Média (DP) 61,2 (19)
Minimo - Mé&ximo 21-94
Sexo Masculino 24 (50%)

Etnia

Branco 25 (52,1 %)

Pardo 20 (41,7%)

Negro 3 (6,3%)
ECOG

Oel 42 (87,5%)

2e3 6 (12,5%)
HAS 16 (33,3%)
DM 6 (12,5%)
Cardiopatia 6 (12,5%)
Deméncia 5 (10,4%)
Outras comorbidades 12 (25%)
Estadiamento Clinico

lell 13 (27%)

Ielv 35 (73%)
Necessidade de Internamento 16 (33,3%)
Internamento UTI 13 (27,1%)
Uso de droga Vasoativa 10 (20,8%)
Obito 10 (20,8%)

A média de idade foi 61 anos (DP=19) e
a populacdo estava igualmente distribuida
entre 0s sexos. A maior parte dos pacientes
(88%) tinha boa condicdo clinica definida
pela escala de status-performance (ECOG)
e 35 (73%) apresentavam doenca
oncoldgica avancada. As neoplasias mais
frequentemente encontradas foram:
hematoldgicas (19%), trato gastrointestinal
(19%) e mama (17%). O tratamento mais
utilizado foi a quimioterapia (33%) e 18
(37%) pacientes estavam sem tratamento
ativo. Dez (21%) pacientes com o
diagnostico de Covid 19 apresentavam
atraso do tratamento ou Sseguimento
oncolégico e a média desse atraso foi 5,1
meses (DP =3,8).

Dezesseis pacientes (33%) internaram e
destes, 13 (27%) foram conduzidos a
Unidade de Terapia Intensiva. Dez
pacientes (21%) fizeram uso de droga
vasoativa e dez (21%) foram a Obito por
complicagdes da Covid 19. Ainda entre 0s
pacientes que internaram 4 (25%) eram
pacientes hematologicos e 4 (25%) tinham
neoplasia do trato gastrointestinal. Dentre
os doentes que foram a ébito quatro (40%)
possuiam o diagnéstico de neoplasia do
trato gastrointestinal, dois (20%) tinham
neoplasia de préstata e dois (20%)
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apresentavam neoplasia pulmonar. Nove
(90%) da amostra apresentava doenca em
estagio avancado (Tabela 3).

Tabela 3. Distribuigcdo dos 6bitos de acordo com o tipo
de neoplasia e o estadiamento
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Tabela 5. Relagdo entre atraso de seguimento ou
tratamento e tipo de terapia oncoldgica

Atraso do tratamento ou
seguimento Total
N&o (n=38)  Sim (n=10)

Tratamento
Oncoldgico

n:i)%cl)ai?a (;\iu(%?tgos (%)  Estadiamento
gaasttc;ointestinal 4 40 v
Prostata 2 20 v
Pulméo 2 20 v
Hematolégica 1 10 I
Ginecoldgica 1 10 v

Hormonioterapia 5 (13%) 2 (20%) 7 (15%)

Imunoterapia 2 (5%) 0 2 (4%)
Quimioterapia 16 (42%) 0 16 (33%)
Seguimento 10 (26%) 7(70%) 17 (35%)
Sem tratamento 1 (3%) 0 1 (2%)
Terapia alvo 4 (11%) 1 (10%) 5 (10%)

Com relacdo aqueles pacientes que
atrasaram 0 seguimento ou tratamento
oncolégico, seis (60%) apresentavam
doenga em estagio avancado (Il ou 1V),
com p =0,028 (Tabela 4) e sete (70%)
haviam atrasado o seguimento apenas, mas
ndo estavam em tratamento ativo da
doenga, com p = 0,04 (Tabela 5) Quando
analisado separadamente, trés pacientes
atrasaram o tratamento oncol6gico e sete
atrasaram o seguimento. A média de atraso
dos que estavam em tratamento ativo foi
2,7 meses, com DP =1,1.

Tabela 4. Relagdo entre atraso de seguimento ou
tratamento e estadiamento da neoplasia

Foi analisada a relacdo entre os
pacientes que foram a 6bito e o sexo, sendo
evidenciado que 7 (70%) eram do sexo
masculino e 3 (30%) do sexo feminino,
porém sem significado estatistico (p =
0,155).

Tabela 6. Relacdo entre 6bitos e estagio da doenca

Obito
Nao Sim Total
(n=38) (n=10)

[ 9(24%)  1(10%) 10 (21%)

o 3 (8%) 0 3 (6%)
Estagio ), 4(11%)  1(10%) 5 (10%)
IV 22(58%)  8(80%) 30 (63%)

Atraso de tratamento ou

seguimento Total
Néo Sim
| 7 (18,4%) 3(30,0%) 10 (20,8%)
Estégio I 2 (5,3%) 1 (10,0%) 3(6,3%)
i 2 (5,3%) 3(30,0%) 5 (10,4%)
IV 27 (71,1%) 3(30,0%) 30 62,5%)
Total 38 (100%) 10 (100%) 48 (100%)

Ainda entre os doentes com atraso no
seguimento ou tratamento oncologico,
houve dois (20%) Obitos, porém sem
significancia estatistica (p >0,999).

Foi avaliada, ainda, a relacdo entre os
Obitos e o estagio da doenca, bem como o
tipo de tratamento oncol6gico utilizado.
Oito pacientes (80%) que faleceram por
complicacBes da Covid 19 apresentavam
doenca avancada, com p = 0,765). (Tabela
6). Quatro (40%) dos pacientes que foram
a Obito estavam realizando quimioterapia,
enquanto quatro (40%) estavam sem
tratamento ativo (p = 0,369).

DISCUSSAO

O presente estudo evidenciou que a
maior parte dos individuos com cancer que
tiveram o diagnostico de Covid 19
apresentava boas condigdes clinicas de
acordo com a escala status-performance
ECOG. Esse dado pode estar relacionado
as caracteristicas de uma populacdo com
melhores condicGes econbmicas e de
salde, a qual realiza o tratamento em um
centro oncoldgico privado.
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Embora a maior parte dos pacientes
infectados pelo coronavirus estivesse
apenas em seguimento sem evidéncia de
doenca, uma parcela consideravel estava
em uso de quimioterapia (33,3%). Isso
pode estar relacionado a maior incidéncia
na amostra de pacientes hematoldgicos e
com tumores do trato gastrointestinal, que
normalmente fazem uso de protocolos
compostos por quimioterapia citotoxica.
Até o presente momento, a literatura nao
traz dados a respeito da maior
susceptibilidade dos pacientes
hematoldgicos a infeccdo por Covid 19,
mas ha relatos que evidenciam desfechos
piores neste grupo, conforme foi abordado
por Wang Q e col. & Uma anélise de um
banco de dados do Reino Unido
evidenciou uma mortalidade de 1,8 vezes
maior nos pacientes com neoplasias sélidas
e 4 vezes maior naqueles com neoplasias
hematoldgicas em relacdo aos pacientes
sem cancer que foram diagnosticados com
Covid 19.° Na nossa série de casos, 25%
dos pacientes que internaram possuiam
diagnéstico de neoplasia hematolégica.
Apesar disso, a mortalidade nesse grupo
ndo foi importante.

Quanto ao desfecho 6bito, foi observado
que 70 % eram pacientes do sexo
masculino. Algumas séries de casos atuais
tém corroborado essa predilecdo por este
sexo, com o0 levantamento de muitas
hipdteses acerca do assunto. Nesse estudo
ndo foi encontrada relagéo estatisticamente
significativa entre Obito e o tipo de
tratamento utilizado, a despeito do uso de
quimioterapia em 40% dos pacientes que
faleceram por Covid 19. Esse achado é
consistente com o de muitos estudos, que
sugerem que a mortalidade é maior nos
doentes oncoldgicos com Covid 19
independente do tratamento que estdo
utilizando.

Observou-se ainda que a maior parte dos
pacientes que internaram em UTI e que
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foram a Obito apresentava doenca
neoplésica avancada; esse dado apesar de
ndo ter alcancado significancia estatistica é
consistente com diversas metanalises
atuais que evidenciam piores desfechos em
individuos com doenca neoplasica
avancada ou progressiva.l® Nossa taxa de
mortalidade registrada foi 20,8%, maior
que a encontrada em analise de uma
amostra de banco de dados dos EUA e
Canada com 928 pacientes, que registrou
mortalidade 11%°. Essa mortalidade pode
estar relacionada ao fato de 90% dos
doentes apresentarem neoplasias
avancadas, as quais conduzem
progressivamente a um estado de
imunodepressdo maior. Outro fator que
também pode estar envolvido € a média de
idade desses pacientes que foram a obito:
64,2 anos. Pacientes mais velhos tendem a
apresentar outras comorbidades além da
neoplasia.

Nesse grupo, 90% dos pacientes tinham
outras comorbidades e a mais frequente foi
a hipertensdo (presente em 40% dos
individuos que foram a 6bito).

Uma analise multivariada com mais de
20.000 pacientes do Reino Unido em um
hospital com COVID-19
(aproximadamente 1.800 com doenca
neoplésica) descobriu que a idade> 50 anos
foi a variavel mais forte associada a
mortalidade intra-hospitalar. °

Com relagédo ao desfecho atraso, esse
estudo evidenciou uma média consideravel
em relacdo ao tempo: 2,7 meses naqueles
pacientes que estavam em tratamento
oncoldgico ativo e 6,1 meses naqueles que
estavam apenas em seguimento.

Dado o curto intervalo de avaliacdo nédo
foi possivel avaliar o impacto ocasionado
pelo atraso na histéria natural da doenca
oncologica desses doentes. Além disso,
ndo ha ainda grandes estudos abordando
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especificamente o impacto desse atraso nos
desfechos dos doentes. Um dado recente é
de uma coorte retrospectiva publicada em
julho/2020 que evidenciou atraso no
rastreamento e diagnostico precoce de
alguns tipos de cancer.®

Dos pacientes com esse atraso, 70 %
estavam em seguimento. Como séo
pacientes que comparecem as consultas em
um intervalo maior de tempo ja que estdo
com bom controle da neoplasia, espera-se
que 0 maior atraso ocorra mesmo nessa
populacdo em detrimento daqueles que
realizam tratamento oncoldgico ativo,
cujos protocolos ja tém a sua periodicidade
estabelecida.

Até o presente momento nao é possivel
dimensionar os impactos reais que a Covid
19 acarretard aos pacientes oncoldgicos,
seja devido ao conhecimento ainda muito
incipiente acerca do virus, seja porque o
tempo para essa avaliacdo ainda € muito
curto desde o inicio da pandemia. Além do
atraso  no acompanhamento  dessa
populacdo de doentes oncoldgicos, com
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consequente prejuizo na deteccdo de
recidivas, € esperado que haja uma reducao
importante no rastreamento e diagndstico
precoce do cancer, na deteccdo das
recidivas e uma elevacdo da quantidade de
casos avangados sem perspectiva de cura.

Esses  desfechos  podem  impactar
gravemente  também na  questdo
econémica.

CONCLUSOES

Apesar da amostra pequena e

heterogénea (com diversos tipos de
neoplasias e tratamentos) essa série de
casos é importante para tracar o perfil
desses pacientes afim de otimizar a
conducéo deles no servigo de Oncologia,
bem como para conhecer melhor ao longo
do tempo as possiveis repercussdes que a
infeccdo pela COVID 19 pode ocasionar e
tentar modificar os desfechos futuros.
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