UNIVERSIDADE FEDERAL DA PARAIBA
CENTRO DE CIENCIAS MEDICAS

WILKA VALENTE ACIOLI CARTAXO

EVOLUCAO DE PACIENTES ONCOLOGICOS COM DIAGNOSTICO
CONFIRMADO DE COVID 19 EM CENTRO DE REFERENCIA DE ALTA
COMPLEXIDADE EM ONCOLOGIA

JOAO PESSOA - PB
2021



WILKA VALENTE ACIOLI CARTAXO

EVOLUCAO DE PACIENTES ONCOLOGICOS COM DIAGNOSTICO
CONFIRMADO DE COVID 19 EM CENTRO DE REFERENCIA DE ALTA
COMPLEXIDADE EM ONCOLOGIA

Trabalho de Conclusdo de  Curso
apresentado a coordenag¢do do curso de
Medicina, do Centro de Ciéncias Médicas da
Universidade Federal da Paraiba, como pré-
requisito para a obtencdo do Titulo de

Bacharel em Medicina.
Area de concentracdo: Ciéncias da Saude

Orientador: Thiago Lins da Costa Almeida

Joao Pessoa
2021



Cat al ogacdo na publicacéo
Secdo de Catal ogacdo e C assificacéo

C322e Cartaxo, WIlka Valente Acioli.
Evol ugcdo de paci entes oncol 4gi cos com di agnésti co
confirnmado de COVID 19 em Centro de Referéncia de Alta
Conpl exi dade em Oncologia / Wl ka Val ente Acioli
Cartaxo. - Jodo Pessoa, 2021.
27 f. il

Oientagdo: Thiago Lins da Costa Al nmeida.
TCC (Graduagdo) - UFPB/ CCM

1. Covid 19. 2. Coronavirus. 3. Cancer. 4. Fator de

risco. 5. Gito. |. Almeida, Thiago Lins da Costa. II.
Titul o.
UFPB/ CCM CDU 616-006(043. 2)

El aborado por JOFRANY DAYANA PESSOA FORTE - CRB-677/15




WILKA VALENTE ACIOLI CARTAXO

EVOLUCAO DE PACIENTES ONCOLOGICOS COM DIAGNOSTICO
CONFIRMADO DE COVID 19 EM CENTRO DE REFERENCIA DE ALTA
COMPLEXIDADE EM ONCOLOGIA

Trabalho de Conclusédo de Curso
apresentado ao Centro de Ciéncias
Médicas da Universidade Federal da
Paraiba como parte dos requisitos
necessarios a obtencao do titulo de

Bacharel em Medicina.

Data da Aprovacao: 07/ 05/ 2021

Banca Examinadora

Prof. Orientador Dr. Thiago Lins da Costa Almeida

Julgamento: APROVADA

<

Assinatura:

‘kii}‘ ,

Prof. Dra. Gilka Paiva Oliveira Costa
Julgamento: APROVADA

Assinatura: %ﬂ
7.

&~

Prof. Me. Alexandre José de Melo Neto
Julgamento: APROVADA

Assinatura: _ /{ﬁm,ﬂ, I ﬂ: ’n-ﬂ' ?.Iﬂc?




AGRADECIMENTOS

A minha familia, pelo apoio irremediavel para chegar até esse momento.
Ao meu orientador, professor Thiago Lins, pela paciéncia, zelo com o
meu trabalho e todas as orienta¢fes fornecidas.

A meus amigos de turma, por me apoiarem nos momentos de angustia
durante o curso.

A Deus, por estar presente em tudo na minha vida.



RESUMO

O novo coronavirus (SARS CoV 2019) ganhou notoriedade apds sua disseminacao
em dezembro de 2019. Sua doencga, entdo chamada COVID-19 (coronavirus disease
2019), foi declarada pandemia em marco de 2020. De facil transmissibilidade
através de goticulas das vias aéreas superiores, apresenta-se com sintomas gripais
(tosse, espirro, coriza) e pode somar-se a outras manifestacbes como diarreia,
fadiga, anosmia, disgeusia, conjuntivite, faringite, febre e erupc¢des cutaneas. O
diagnéstico inicia com suspeicéo clinica e epidemioldgica, sendo confirmado através
de testes com antigenos, anticorpos ou reacdo em cadeia de polimerase (PCR).
Imergidos neste cenério, 0os pacientes portadores de cancer estdo vulneraveis ao
contagio e ao desfecho 6bito, devido sua imunossupressao inerente. Nesse sentido,
objetivamos analisar o perfil epidemiolégico dos “desfecho 6bito” entre portadores de
cancer que obtiveram diagndstico confirmado de COVID-19, através de um estudo
observacional, retrospectivo e descritivo com série de casos de portadores de
cancer e COVID-19, atendidos no Hospital Napoledo Laureano, entre margo de 2020
a fevereiro de 2021. Hipotetizamos que estas comorbidades sincronas resultam em

alta letalidade.

Palavras — chave: covid 19; coronavirus; cancer; fator de risco; 6bito

ABSTRACT

The new coronavirus (SARS CoV 2019) gained notoriety after its spread in
December 2019. Its disease, then called COVID-19 (coronavirus disease 2019), was
declared a pandemic in March 2020. It is easily transmissible through droplets in the
upper airways. , presents with flu-like symptoms (cough, sneeze, runny nose) and
can be added to other manifestations such as diarrhea, fatigue, anosmia, dysgeusia,
conjunctivitis, pharyngitis, fever and skin rashes. The diagnosis starts with clinical
and epidemiological suspicion, being confirmed through tests with antigens,
antibodies or polymerase chain reaction (PCR). Immersed in this scenario, cancer
patients are vulnerable to contagion and the outcome of death, due to their inherent

immunosuppression. In this sense, we aim to analyze the epidemiological profile of



the "death outcome™ among cancer patients who obtained a confirmed diagnosis of
COVID-19, through an observational, retrospective and descriptive study with a
series of cases of cancer patients and COVID-19, seen at Napoledo Laureano
Hospital, between March 2020 and February 2021. We hypothesize that these
synchronous comorbidities result in high lethality.

Keywords: covid 19; coronavirus; cancer; risk factor; death
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1. Introducéo

O coronavirus é um virus de alta infectividade e viruléncia, cujas primeiras
manifestacdes como pneumonia viral ocorreram em Wuhan, China, em dezembro de
2019 (MAZZUCCHI, E. et Al 2021). Este virus causa a COVID-19, podendo evoluir
para sindrome respiratdria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2); anteriormente
conhecida como 2019-nCoV. (UZZO, R. G. ET Al 2021).

Em 30 de janeiro de 2020, a OMS declarou o surto de COVID-19 uma
emergéncia de saude publica de interesse mundial. Em 11 de marco de 2020, o
Diretor Geral da OMS, Tedros Adhanom Ghebreyesus, declarou o novo surto de
coronavirus (COVID-19) como uma pandemia com mais de 118.000 casos e mais de
4.000 mortes. (UZZO, R. G. ET Al 2021).

O contagio ocorre através de goticulas aéreas durante contato humano
préximo; € clinicamente caracterizada com sintomas semelhantes aos da gripe
comum, incluindo febre, tosse e falta de ar, durante os primeiros 2 a 14 dias do
periodo de incubacao viral. (WESTBLADE, L.F. et Al. 2020). O diagndstico depende
da investigacdo clinico-epidemioldgica, do exame fisico e de testes especificos.
(PARAIBA, 2020). Hoje, a taxa de mortalidade da covid-19 no Brasil é de 40
pessoas a cada 100.000 habitantes. (SECRETARIA MG)

Neste contexto, 0 COVID-19 esta impactando diretamente os pacientes com
cancer (SIMCOCK R. et Al 2020). Pacientes com céancer ativo ou em remissao,
demonstraram-se como um notavel grupo de risco a infec¢cdo pelo SARS-CoV-2.
Vérios aspectos corroboram para o enquadramento dos pacientes oncologicos como
um grupo de maior vulnerabilidade relacionada a infeccao pelo SARS-CoV-2, com
maior chance de evolucdo para formas graves e velocidade mais rapida de
deterioracdo e obito (KAWAHARA, L. T. et Al 2020). O risco parece ser maior para
aqueles com cancer hematologico e de pulméo (UZZO, R. G. et Al 2021). Zhang e
colegas relataram 28 casos de infeccéo por SARS-CoV-2 em pacientes com cancer,
com letalidade de 28,6%. De uma coorte retrospectiva com 205 pacientes, 0s com
neoplasias hematoldgicas tiveram progndsticos piores do que aqueles com tumores

sélidos: nove (41%) de 22 pacientes com neoplasias hematolégicas morreram contra



31 (17%) de 183 pacientes com tumores sélidos (razdo de risco para morte 3,28
[95% CI 1,56 — 6,91]; classificacao logaritmica p = 0,0009). (YANG, K. et Al 2020).

Apesar disto, a Secretaria de Vigilancia em Saude destaca que, até o
momento, fatos e conhecimentos sobre o novo coronavirus disponiveis sao
limitados. As taxas de letalidade, mortalidade e transmissibilidade em pacientes
oncolégico sdo imprecisas e aguardam resultados de estudos prospectivos.
(BRASIL, 2020)

2. Sindrome gripal e o diagnostico de COVID 19

Os principais critérios diagnosticos para COVID-19 sao (1) histéria de contato
com pacientes, (2) teste de acido nucleico positivo, (3) sintomas clinicos como febre
e tosse, (4) lesGes pulmonares e (5) achados laboratoriais. (RAFIEE, M. et Al 2020)

O espectro clinico da infeccéo por coronavirus é muito amplo, podendo variar
de um simples resfriado até uma pneumonia grave. O quadro clinico inicial da
doenca é caracterizado como uma sindrome gripal. As pessoas com COVID-19
geralmente desenvolvem sinais e sintomas, incluindo problemas respiratérios leves
e febre persistente, em média de 5 a 6 dias apés a infeccao (periodo médio de
incubacéo de 5 a 6 dias, intervalo de 1 a 14 dias). A febre é persistente, ao contrario
do descenso observado nos casos de influenza. A febre pode ndo estar presente em
alguns casos, como, por exemplo, em pacientes jovens, idosos, imunossuprimidos
ou em algumas situacfes que possam ter utilizado medicamento antitérmico. O
diagnéstico definitivo do novo coronavirus € feito com a coleta de materiais
respiratorios (aspiracdo de vias aéreas ou inducdo de escarro). O diagndstico
laboratorial para identificacdo do virus é realizado por meio das técnicas de proteina
C reativa em tempo real e sequenciamento parcial ou total do genoma viral. (LIMA,
C.M.A.O. 2020).

Além disso, testes confirmatérios devem ser realizados para diagnosticos
diferenciais, como virus sincicial respiratorio, adenovirus, influenza, parainfluenza,
bem como infec¢bes bacterianas. (RAFIEE, M. et Al 2020). Os testes soroldgicos
medem o0s anticorpos para SARS-CoV-2 e sdo usados principalmente para

identificar pacientes que tiveram COVID-19 no passado, bem como pacientes com



infeccdo atual que tiveram sintomas por trés a quatro semanas. (LE, L.Y.W., et al
2020).

No Brasil, os NICs (Centros Nacionais de Influenza), fardo o RT-PCR em
tempo real e o sequenciamento através da metagendmica nos laboratorios parceiros
do Ministério da Saude. (BRASIL, 2020). A realizacdo de coleta de amostra esta
indicada sempre que ocorrer a identificagdo de um caso suspeito de COVID-19.
(BRASIL, 2020)

2.1 Pacientes oncoldgicos e COVID 19

Em um estudo, foram identificados subgrupos de pacientes com COVID-19
que parecem ter maior risco de morbidade e mortalidade, incluindo pacientes de
idade avancada, sexo masculino e aqueles com comorbidades, como hipertensao,
doenca pulmonar crénica, diabetes, e cancer. (LE, L.Y.W., et al 2020)

Tratando-se o céancer de uma doenca cronica com necessidade de
tratamentos agressivos, 0s pacientes oncolégicos compdem um grupo mais
suscetivel a infeccdes como a COVID-19. Conforme ressaltado por Thuler e Melo,
portadores de neoplasia maligna possuem, provavelmente, maior risco de
desenvolver formas mais graves da infec¢ao. (FREITAS, R. et Al 2020)

O risco aumentado em pacientes oncoldgicos pode estar relacionado ao
estado de imunossupressao sistémica que pode ser atribuido tanto aos tratamentos
antineoplasicos (quimioterapias e cirurgias para ressecc¢ao tumoral) como também a
propria malignidade tumoral e ao mesmo tempo ao aumento de doenca
cardiovascular nessa populacdo. (KAWAHARA, L. T. et Al 2020)

Todos os estudos citam a vulnerabilidade dos pacientes com cancer
diagnosticados com COVID-19, com uma taxa de mortalidade de 21-30% na maioria
dos estudos e um progndstico de progresso em formas graves de enfermidade.
Mesmo assim, a maioria dos pacientes evoluiram para cura, mesmo Nnos casos
graves a evolucéo foi de pior progndstico, em comparagdo com a populacao geral.
(SILVA, TTM, ET AL)

Apesar do acumulo de muitos dados, permanece incerto se 0s pacientes com

cancer, exceto aqueles com malignidades hematolégicas ou cancer de pulmao,



10

apresentam risco aumentado de desfecho grave de COVID-19 quando as analises
sao controladas para idade, a mortalidade / morbidade associada ao cancer e outras
comorbidades. (UZZO, R. G. et Al 2021)

Além disso, pacientes oncoldgicos possuem fatores de hipercoagulabilidade
elevados que dao a eles maior propensédo a tromboembolismo venoso. A anemia é
uma complicagdo comum em pacientes oncolégicos, pode ser decorrente da propria
neoplasia ou de tratamentos antineoplasicos e influenciada pelo estadio da doenca.
Impde um efeito negativo no metabolismo e no sistema cardiovascular em virtude da
diminuicdo dos niveis de hemoglobina e da reducdo da oxigenacao do tecido, que
pode levar a sintomas como taquicardia, dispneia, fadiga, fraqueza, reducdo da
capacidade fisica e cognitiva. (MARCHON, R.M. et Al 2020)

Os pacientes com cancer sdo uma populacéo vulneravel com maior letalidade
por COVID-19 do que a populagdo em geral. (YANG K. et Al 2020) Os com
neoplasias hematoldgicas tiveram progndsticos piores do que aqueles com tumores
sélidos. (LE, L.Y.W., et al 2020). Em outro estudo, os pacientes com neoplasias
hematoldgicas ou pulmonares tiveram um curso da doenca pior do que aqueles com
outros tipos de cancer.(LE, L.Y.W., et al 2020)

Contudo, poucas tentativas foram feitas para definir o risco individualizado
para um determinado paciente com cancer, considerando seu subtipo de tumor

primario, idade e sexo, devido a escassez de evidéncias. (LE, L.Y.W., et Al 2020)

3. Metodologia

Trata — se de um estudo observacional, retrospectivo, de coorte com
portadores de cancer e diagnostico de infeccdo pelo SARS-CoV-2 ou outro virus
respiratorio diagnosticados durante o periodo de marco de 2020 a fevereiro de 2021
no hospital alvo do estudo. Foi realizada a catalogacdo no banco de dados da
Comisséo de Controle de Infeccao Hospitalar do Hospital Napoledo Laureano para
validac&o dos sujeitos de pesquisa, a partir dos critérios de inclusao e de exclusao,
entre os portadores de cancer e COVID-19, atendidos no periodo de marco de 2020
a fevereiro de 2021 no hospital referéncia de tratamento do cancer de notificacao

compulséria dos testes para SARS - CoV - 2.
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A informacdo coletada incluiu género, idade, tipo histolégico, data dos
primeiros sintomas gripais, sintomas, data do teste para COVID-19, data do
resultado do teste para COVID-19, resultado do teste e tipo de teste, desfecho da
evolucao (recuperacao ou 0Obito).

Os critérios de inclusdo portadores de cancer com diagndéstico confirmado
(CID-10); variaveis demograficas e epidemioldgicas identificadas; tipo, diagnostico,
estagio e plano terapéutico registrados em prontuario; diagnostico de sindrome
gripal confirmado de COVID19; registro de acompanhamento até desfecho de
evolucao.

Foram excluidos do estudo dados de prontuarios incompletos, ilegiveis ou
imprecisos; auséncia do descritivo do teste realizado; pacientes gestantes.

Nesse estudo, os pacientes compreendidos no periodo estavam registrados
no SIVEP GRIPE e E- SUS apos ter ficha preenchida no atendimento pelo corpo de
funcionarios e médicos responsaveis pela assisténcia no periodo pandémico. A ficha
contém as informacdes de que foram utilizados os testes RT — PCR Familia Kit de
Deteccdo por PCR em Tempo Real VIASURE SARS-CoV-2 com 100%
especificidade e sensibilidade e sorolégico IgG/IgM Lateral Flow Method com 86,5
%/99,6% de sensibilidade e especificidade. (SBMFC, 2020) O padrdo ouro para
diagnéstico laboratorial da COVID-19 é a reacdo da transcriptase reversa, seguida
de reacdo em cadeia da polimerase (RT-PCR) para amostras coletadas no trato
respiratério superior ou inferior. O teste sorolégico procurard a presenca de
anticorpos, proteinas especificas produzidas em resposta a infec¢cdes. Os anticorpos
podem ser encontrados no sangue e em outros tecidos das pessoas que testaram
positivas para a infeccdo pelo método RT-PCR. (SBAC, 2020)

A histologia obtida de registro médico € conhecida no ambiente de saude
pelos codigos da Classificagdo Internacional de Doencas para Oncologia, Terceira
Edicdo (CID-O3) cuja legenda estda a seguir: hematolégica (C42 SISTEMAS
HEMATOPOIETICO E RETICULOENDOTELIAL, C77 LINFONODOS (Ganglios
Linfaticos), mama (C50), 6rgéos digestivos (C15-C17 ESOFAGO, ESTOMAGO,
INTESTINO DELGADO; C22-C26 FIGADO E VIAS BILIARES INTRA-HEPATICAS,
VESICULA BILIAR, OUTRAS PARTES E PARTESNAO ESPECIFICADAS DAS
VIAS BILIARES, PANCREAS), pulmio (C34 BRONQUIOS E PULMOES), colorretal
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(C18-C21 COLON, JUNGAO RETOSSIGMOIDE, RETO, ANUS E CANAL ANAL),
prostata (C61), trato urinario (C64-C68 RIM, PELVE RENAL, URETER, BEXIGA,
OUTROS ORGAOS URINARIOS E OS NAO ESPECIFICADOS), 6rgaos
respiratérios e intratoricicos, exceto pulmdo (C30-C39 CAVIDADE NASAL E
OUVIDO MEDIO, SEIOS DA FACE, LARINGE, TRAQUEIA, BRONQUIOS E
PULMOES, TIMO, CORACAO, MEDIASTINO E PLEURA, OUTRAS
LOCALIZAC}@ES E LOCALIZAQC)ES MAL DEFINIDAS DO APARELHO
RESPIRATORIO E DOS ORGAOS INTRATORACICOS), 6rgdos genitais femininos
(C51-C58 VULVA, VAGINA, COLO DO UTERO, CORPO DO UTERO), tecido mole
(C49 TECIDO CONJUNTIVO, SUBCUTANEO E OUTROS TECIDOS MOLES), labio
, cavidade oral e faringe (C00-C14 LABIO, BASE DA LINGUA, GENGIVA,
ASSOALHO DA BOCA, PALATO, OUTRAS PARTES E PARTES NAO
ESPECIFICADAS DA BOCA, GL. PAROTIDA, OUTRAS GLL. SALIVARES
MAIORES, AMIGDALA, OROFARINGE, NASOFARINGE, SEIO PERIFORME,
HIPOFARINGE, OUTRAS LOC. E AS MAL DEFINIDAS DO LABIO CAVIDADE
ORAL E FARINGE), sistema nervoso central (SNC) (C69-C72 OLHO E ANEXOS,
MENINGES, ENCEFALO, MEDULA ESPINHAL, NERVOS CRA-NIANOSE OUTRAS
PARTESDO SISTEMA NERVOSO CENTRAL) e o0sso (C40 OSSOS,
ARTICULACOES E CARTILAGENS ARTICULARES DOS MEMBROS).

Nesse estudo, sabe — se que é de entendimento comum que a definicdo de
Obito por COVID — 19 foi estabelecida mundialmente para as entidades responsaveis
pela certificacdo. Uma morte devido a COVID-19 é definida para fins de vigilancia
como uma morte resultante de uma doenca clinicamente compativel, em um caso
COVID-19 provavel ou confirmado, a menos que haja uma causa alternativa clara de
morte que ndo pode ser relacionada a doenca COVID (por exemplo trauma). Nao
deve haver periodo de recuperacdo completa do COVID-19 entre a doenca e a
morte. (WHO, 2020)

A amostra foi ndo — probabilistica por conveniéncia segundo critérios
estabelecidos no plano de enfrentamento de influenza pandémico dos pacientes que

foram atendidos de margo a fevereiro de 2021 no local da pesquisa.
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Todos os procedimentos de coleta de dados e métodos laboratoriais em
prontuarios serdo seguidos de acordo com um protocolo aprovado pelo Comité de
Etica do CCM — UFPB CONEP 466/2012.

Foi dado um tratamento estatistico que deu validade ao estudo com um p de

5% e intervalo de confianca de 95% considerados nesse estudo.

4. Resultados

Entre marco de 2020 e fevereiro de 2021 foram testados para COVID - 19
399 pacientes oncolégicos no Hospital Napoledo Laureano dos quais 94 (23,6 %)
apresentaram a doenga. Houve predominio do sexo feminino (56,4%). Compreende
— se que moram principalmente na zona urbana (80,9%).

O principal tipo histolégico do tumor foi os tumores hematolégico C42 e C77
(34,0%), seguido por mama (16%) e pulméo (11,7%).

Segundo os dados catalografados dos exames para detec¢do do COVID — 19
dos pacientes oncoldgicos a sua grande maioria foi diagnosticado pelo exame RT-
PCR (91,5%), dentre eles 22 (23,4%) foram a Obito apds o diagndstico de COVID-
19. (Tabela I). Isso resulta numa estimativa de letalidade de 23,4% (com IC-95% de
14,8% - 32,0%).

Tabela | - Caracteristicas sociodemogréaficas e clinicas dos pacientes com neoplasias
malignas e acometidos por Covid 19, atendidos no Hospital Napoledo Laureano em Jodo
Pessoa, de Marco 2020 a Fevereiro de 2021.

Variavel n %
Sexo

Masculino 41 43,6%
Feminino 53 56,4%
Faixa etaria (anos)

<60 55 58,5%
=60 39 41,5%
Tipo de habitagao

Urbana 76 80,9%
Rural 18 19,1%

Tipo histolégico do tumor
Hematoldgicos 32 34,0%
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Mama 15 16,0%
Pulméo 11 11,7%
Colo do utero 8 8,5%
Préstata 4 4.2%
Pele 3 3.2%
Reto 3 3,2%
Esb6fago 2 2,1%
Laringe 2 2,1%
Orofaringe 2 2,1%
Osso 2 2,1%
Pancreas 2 2,1%
Cérebro 1 1,1%
Duodeno 1 1,1%
Figado 1 1,1%
Mediastino 1 1,1%
Pénis 1 1,1%
Rim 1 1,1%
Tecidos moles 1 1,1%
Vesicula biliar 1 1,1%
Desfecho

Obito 22 23,4%
Sobrevida 72 76,6%
Tipo de exame

RT-PCR 86 91,5%
Teste rapido + RT-PCR 8 8,5%
Tipo de tratamento

Quimioterapia 50 53,2%
Seguimento 44 46,8%
Total 94 100,0%

Fonte: Pesquisa, 2021.

A mortalidade no periodo estudado apresenta — se com faixa etaria
predominante (Figura I) entre 69-79 anos (36,4%) e média de idade de 54119 anos

(com média de 54+22 para homens e 53,8116 para mulheres).

Figura | — Percentual e numero de pacientes que foram a ébito, estratificados por faixa etaria, com
neoplasias malignas, acometidos por Covid 19, atendidos no Hospital Napoledo Laureano em
Jodo Pessoa, de Mar¢o 2020 a Fevereiro de 2021. n=22.
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O Odds Ratio (razdo de chances) foi calculado para avaliar quais fatores
influenciaram na mortalidade por Covid 19 entre os pacientes do estudo. Ele é relativo aos
principais fatores considerados de risco com seus Intervalos de Confianga IC — 95%.

ApoGs a analise individual dos fatores associados a letalidade por Covid 19,
apenas a faixa etaria se mostrou estatisticamente significante (p=0,03). Onde quanto
mais novos 0s pacientes, menor risco de 6bito por Covid 19. Essa reducédo pode
chegar a 70% nos pacientes com menos de 60 anos em comparagcdo aos maiores
de 60 anos (Tabela Il). O fator tipo histolégico foi analisado comparando os tumores
hematoldgicos com os tumores de pulméo e os tumores de pulmdo com os demais

tumores sélidos, porém, nenhuma das analises mostrou diferenca significativa.

Tabela Il - Distribuicdo dos principais fatores sociodemogréficos e clinicos associados a
mortalidade por Covid 19 em pacientes com neoplasias malignas atendidos no Hospital
Napoledo Laureano em Jo&o Pessoa, de Marco 2020 a Fevereiro de 2021. Obitos (n=22) e
N&o 6bito (n=72).

Mortalidade por Covid 19

Variaveis n (%) p-valor 0Odds Ratio IC 95%
Obito N&o 6bito

Sexo

Masculino 10 (45,5) 31 (43,1) 096 1.10 0.42-2 88

Feminino 12 (54,5) 41 (56,9)

Faixa etaria

<60 8 (36,4) 47(65,3) 0,03 0,30 0,11-0,82

=60 14 (63,6) 25 (34,7)
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Variaveis

Tipo de habitagao
Urbana
Rural

Tipo histolégico do tumor*

Hematoldgico C42, C77

Pulméao C34
Outros Tumores solidos
Tipo de exame

RT-PCR

Teste rapido + RT-PCR

Tipo de Tratamento

Quimioterapia

Seguimento

Mortalidade por Covid 19

n (%) p-valor Odds Ratio IC 95%

Obito N&o 6bito

20 (90,9) 56 (77,8) 0,29 2.86 0,60-13,54

2(9,1) 16 (22,2)

8 (36,4) 25 (34,7) 0,70 0,56 0,13-2,42

4 (18,2) 7(9,7)

10 (45,4) 40 (55,6) 0,44 2,29 0,56-9,37
18 (81,8) 68 (94.4) 0.16 0,26 0,06-1,16
4 (18,2) 4 (5,6) ’ ’ o
14 (63,6) 36 (50) 0,38 1,75 0,65-4,68
8 (36,3) 36 (50)

Fonte: Pesquisa, 2021. 2 Resultado significativo com p<0,05.

Foi também utilizado o modelo de regressdo logistico multiplo, para verificar a

associacao entre as variaveis com o desfecho 6bito e suas interacdes (Tabela Ill).

Tabela Ill - Modelo de regressao logistica (1) com as principais variaveis sociodemograficas
e clinicos dos pacientes que foram a 6bito com neoplasias malignas atendidos no Hospital
Napoledo Laureano em Jodo Pessoa, de Margo 2020 a Fevereiro de 2021. Obitos (n=22) e

N&o 6bito (n=72).

Coeficiente IC 95% - Odds
. ~ |Erro Odds
Variaveis de regresséo . p-valor . . _
B padrao Ratio Inferior | Superior
Sexo 0,05 0,54 0,92 1,05 0,37 3,02
Faixa etaria 1,18 0,54 0,032 3,27 1,13 9,47
Habitacdo 0,99 0,85 025 [2,68 0,50  [14,30
(Zonas)
Tipo histolégico |0,45 0,77 0,56 1,57 0,35 7,15
Tipo de exame 1,96 0,91 0,032 7,13 1,19 42,60
Tipo de -0,79 0,58 017 0,45 0,15  [1,40
tratamento

Fonte: Pesquisa, 2021. @ Associagao significativa com p<0,05.

Nesse modelo de regressédo logistica, onde foi analisada a associacdo dos

fatores com o desfecho e também a interagdo entre eles, observa-se que a faixa

etaria, bem como o tipo de exame usado para diagnosticar os pacientes, se
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mostraram como fatores de protecédo significativos, embora o tipo de exame embora
o tipo de exame tenha uma variacdo muito grande no intervalo de confianca (IC-
95%). Por isso foi proposto um novo modelo de regressao logistica para avaliar
esses dois fatores (Tabela 1V).

O tipo histologico ndo se mostrou um fator de risco significativo quando
comparados tumores de pulméo em relacdo aos demais, nem quando comparados
tumores hematolégicos em relacdo aos outros, nem cancer de mama (segundo mais

incidente) contra os demais.

Tabela IV - Modelo de regresséao logistica (2) com as variaveis significativas no 12 modelo
para os pacientes com neoplasias malignas atendidos no HNL em Jodo Pessoa, de Margo
2020 a Fevereiro de 2021.

Coeficiente IC 95% - Odds
Variaveis de regresséao Erro ~ p-valor OdQs , :
5 padréo Ratio Inferior |Superior
Faixa etaria -1,28 0,53 0,022 0,28 0,10 0,78
Tipo de exame -1,51 0,80 0,06 0,22 0,05 1,06

Fonte: Pesquisa, 2019. 2 Associagao significativa com p<0,05.

No modelo de regressao logistica atual (modelo 2), verificando a associacao
dos fatores: faixa etaria (menor e maior que 60 anos) e tipo de exame usado para
diagndstico da Covid (RT-PCR X Teste rapido + RT-PCR), apenas a faixa etaria se
mostrou estatisticamente significante (p=0,02). Indicando que quanto mais velhos os
pacientes oncoldgicos maior o risco de 6bito por Covid 19, principalmente acima dos
60 anos (OR=3,58).

5. Discussao

O presente estudo trata — se de uma abordagem observacional demonstrativa
de pacientes oncoldgicos testados para Covid 19. Aqui tem descritos aqueles que
foram os primeiros acometidos pela pandemia, visto ser um estudo de recorte do
inicio dos casos de Covid no pais, até casos mais recentes da publicacdo desse

estudo.
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O Hospital Napoledo Laureano ndo € hospital de referéncia para tratamento
de pacientes com Covid, porém obedecendo o Plano de Contingéncia para 0s
estabelecimentos de saude, que foi criado pela Comissdo de Combate e Prevencao
ao Novo Coronavirus do proprio hospital, medidas devem ser tomadas para evitar a
disseminacdo do virus. Essas medidas visam garantir o acesso a informacéo
necessaria para impedir que o virus se dissemine na existéncia de algum caso
suspeito ou confirmado no HNL.

Houve testagem de alguns pacientes, os de pré — operatério e 0s que
realizariam exames também, pois o0 hospital atendia os pacientes apos eles
passarem por uma triagem e, assim, dividia 0os pacientes entre emergéncia
respiratéria e ndo - respiratéria. Aqueles que estavam com indicacdo de
internamento por outra causa que ndo a sindrome gripal, permaneciam na
emergéncia respiratéria com o acompanhante. Seriam coletados swab pelos
técnicos de laboratoério para os pacientes com SRAG, definido como individuo com
febre, mesmo que referida, acompanhada de tosse ou dor de garganta e que
apresente dispneia ou saturacdo de O2 < 95% ou desconforto respiratorio ou que
evoluiu para oObito por SRAG independente da internacdo.(HNL) Na emergéncia
respiratoria é oferecido suporte adequado ao paciente até a transferéncia para um
hospital referéncia para Covid 19, sendo cinco hospitais publicos (Prontovida, Santa
Isabel, Clementino Fraga, Metropolitano e Hospital Universitario Lauro Wanderley) e
dois privados (Unimed e Nossa Senhora das Neves). O mesmo é feito com
pacientes internados que apresentem quadro respiratorio e se enquadrem como
caso suspeito.

Os pacientes transferidos do HNL n&o tiveram notificacdo de desfecho para
esse hospital e foram apenas notificados para Covid 19, pois ndo tiveram
acompanhamento da sua evolucdo e, por isso, ndo foram a Obito para a nossa
analise estatistica. A maior parte dos pacientes teve condigbes de serem liberados
para casa e orientados a fazer hidratacdo, boa alimentacdo e repouso, se
necessario, sintomaticos. Esses pacientes eram os com sindrome gripal, individuo
com febre, mesmo que referida, acompanhada de tosse ou dor de garganta e com
inicio dos sintomas nos ultimos 7 dias. HNL Eles foram testados para Covid e
serviram de estatistica para o Sistema de Controle de Infeccdo Hospitalar e para as

autoridades sanitarias, e, inclusive foram a maioria no estudo. Os pacientes com
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desfecho priméario 6bito, foram os pacientes muito graves que nao tiveram condi¢cdes
de serem transferidos e aqueles que estavam em tratamento de quimioterapia ou
internados no HNL.

Houve aumento crescente das razdes de mortalidade padronizadas a cada
més analisado do ano de 2020, nos locais onde se constatou aumento na
mortalidade, se comparado aos mesmos meses do ano anterior. Este aumento
coincidiu com o crescimento da epidemia de COVID-19 no pais. A comparacéo feita
entre as razbes de mortalidade padronizadas para os estados, separando-se
capitais dos demais municipios, permite observar uma grande variacao regional com
uma magnitude maior nas capitais e maior excesso entre homens nos meses de
marco a maio de 2020. (AZEVEDO E SILVA, G., ET AL., 2020)

Foi demonstrado que o virus acomete mais pessoas da area urbana. Além
disso, acreditamos que a maioria das transmissfes de SARS-CoV-2 em nossa
populacao veio da comunidade, ndo do ambiente de saude. (FERRARI, B. L. ET AL

Na crise COVID-19, os pacientes com cancer sao considerados como grupo
altamente vulneravel. Uma investigacao recente de 18 pacientes que haviam sido
previamente diagnosticados com cancer, de uma coorte nacional de casos COVID-
19, descobriu que os pacientes com cancer tinham um risco maior de eventos
clinicos graves do que aqueles sem cancer. A letalidade atingiu 5,6% entre os
pacientes com cancer em comparacado com 2,3% na populacdo geral. (ZHANG, L.,
ET AL., 2020) Confirmamos essa afirmativa entre os pacientes oncolégicos
previamente diagnosticados com cancer e com infeccdo por SARS-CoV-2
confirmada em laboratério que sdo alvo do estudo. Swabs nasais e/ou faringeos
foram coletados e testados para RNA de SARS-CoV-2 com ensaio RT-PCR, ou
sorologia, no inicio da pandemia.

Os autores Zhang e colaboradores evidenciaram que no presente estudo néo
houve correlacdo entre 0 uso recente de terapias (quimioterapia, radioterapia e
imunoterapia) e aumento de severidade de quadro clinico e/ou Obito. O mesmo foi
visto aqui.

Embora a COVID-19 seja menos letal do que a SARS, ela tem um poder de
transmissibilidade maior e afeta principalmente individuos idosos, homens e aqueles
com comorbidades. Se comparado ao virus da influenza, no entanto, a SARS-CoV-

2, além de mais transmissivel, sua letalidade de, aproximadamente, 1,4%, é 14
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vezes maior. Na China, a razdo geral de casos fatais foi 1,38% (1,23-1,53), com
maiores propor¢cdes em grupos mais idosos (apés 60 anos: 6,4%, IC 95%: 5,7-7,2; e
apos 80 anos: 13,4%, IC 95%:11,2-15,9). (AZEVEDO E SILVA, G., ET AL, 2020)
Diferentemente desse estudo, contudo, a letalidade n&o teve relacdo com a variavel
prognoéstica sexo. A idade mostrou ser um fator protetor, quanto mais jovem, menor
a observancia de Obitos entre os pacientes com cancer. Mas, a relacdo
comorbidades n&o pode ser analisada no momento. E a taxa de letalidade superou o
esperado localmente e mundialmente.

E importante notar que os pacientes com cancer hematolégico parecem estar
superrepresentados como a terceira malignidade mais frequente no estudo de
Ferrari, et al (16%), o que é muito maior do que a frequéncia observada em
populacdes regulares de cancer, incluindo Oncoclinicas, onde representam, 10% de
todas as visitas de pacientes anualmente. Esse achado reforca o conhecimento
prévio da maior suscetibilidade de pacientes com cancer hematoldgico a infec¢ées.
Encontramos como tipo histol6gico mais frequente o cancer hematolégico.

No contexto pandémico, fica evidente que as informacdes sédo de circulacao
mundial, visto a pandemia ser de interesse de todos, mas principalmente dos
profissionais da area médica, a midia social teve papel fundamental para que haja
difusdo dessas informacdes. A producdo de ideias em meio a conjectura de
incongruéncia acerca das atitudes a serem tomadas diante de um caso novo ou
mesmo da etiqueta respiratoria difundida, urge desses profissionais a necessidade
de encontros virtuais e acesso a estudos que sao divulgados nos meios eletrénicos.
Segundo pesquisa, os profissionais tém gastado em média 1 h por dia em midias
sociais com fins de assimilar contetdos profissionais. Um total de 77,6% dos
respondentes (n¥4697) gostaram da modalidade virtual, mas 59,1% (n¥531) ainda
preferiram as reunides presenciais e 59,7% (n%565) sugeriram a adogdo de um
modelo hibrido para reunides oncoldgicas (parte presencial e parte virtual) no futuro.
(MORGAN, G., ET AL., 2020) Na pratica, essas reunides ocorrem para todos 0s
profissionais em trabalho remoto, por exemplo, mas para a area oncologica fica
estimado a importancia que estao sendo as reunides que sdo cada vez mais vistas a
se perpetuarem na pratica diaria desses profissionais. As midias sociais nha
oncologia sdo empregadas no trabalho de enfermeiros a advogados e pacientes, 0

que afeta de maneiras diversas cada individuo. Com relacdo aos pacientes, essa
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nao foi considerada a melhor forma de acompanhar o estado de saude de um
paciente. A presenca do médico a beira do leito mesmo em um contexto diverso é

necessario para a boa pratica médica.

6. Conclusao

Neste estudo vemos que alguns pacientes com cancer sofrem um risco maior
de morte se afetados pelo COVID-19. As taxas de mortalidade foram
consideravelmente altas. Percebemos que os pacientes de maior idade tem mais
riscos de evoluirem a O6bito. Além disso, ser paciente com cancer € um fator
adicional para adoecimento e agravamento da doenca por Covid 19.

A participacdo de pesquisadores e profissionais da area oncolégica no
arrefecimento de ideias que distam da manutencao e perpetuacédo do cuidado aos
pacientes oncoldgicos é continua, pois o equilibrio em meio aos temores atuais € a
solucédo engendrada pela sociedade oncoldgica a fim de manter os tratamentos em

tempos de Covid.
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para 6bito. Trata—se de um estudo observacional, retrospectivo e descritivo com série de casos de
portadores de cancer e diagnéstico de infeccdo pelo SARS-CoV-2 ou outro virus respiratério diagnosticados
durante o periodo de marco de 2020 a fevereiro de 2021 no Hospital Napoledo Laureano. Seréa realizada a
catalogacdo no banco de dados da Comisséo de Controle de Infeccdo Hospitalar do referido servico de
salide para validacao dos sujeitos de pesquisa, a partir dos critérios de inclusdo e de exclusédo descritos no
projeto. Sera feita andlise descritiva e qualitativa dos dados(frequéncia absoluta e relativa em porcentagem)
e ODDS ratio com intervalo de confiangca de 95%. Sera utilizado software Excel Oficce 365 para andlise de
frequéncias, prevaléncias, riscos e letalidade. Se factivel, utilizaremos o programa Statistical Package for the
Social Scienses (SPSS), versao 19.0 para Windows, para estatistica descritiva e inferencial.

Objetivo da Pesquisa:
Geral
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Analisar os casos de pacientes com cancer que tiveram teste positivo para COVID-19 e evoluiram para

oObito.

Especificos
Tracar o perfil epidemioldgico dos pacientes oncoldgicos atendidos com sindrome gripal que fizeram o teste
para COVID19 no Hospital Napoledo Laureano.

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos: O prontuario € o principal meio de informac&o e registro dos dados de satde do paciente. E uma
ferramenta essencial. Colabora para o ensino e pesquisa em medicina. Na pesquisa em prontuarios sera
preservada a identidade do paciente, pois sera requerido apenas o numero de prontudrio para acesso aos
prontuarios. Através de banco de dados podemos solicitar a expedicao dos prontuarios para dar inicio a
pesquisa documental. H4 risco de o nome ser visto durante a manipulagdo do prontuéario. Sera utilizado para
registro apenas notebook, equipamento este que nao reprografa os dados contidos no prontuario. Com vista
a fins cientificos, os riscos sdo minimos, pois esta restrito a ndo confidencialidade do nome, uma vez que o
pesquisador pode, por motivo ocasional, durante a revista do prontuario deparar — se com a identidade
nominal do paciente, mas ela ndo sera associada a qualquer registro ou divulgacéo, seja verbal ou escrita,

visto os fins da pesquisa a serem atendidos no ato da busca documental.

Beneficios:
Como beneficios esperados a sociedade, podemos identificar caracteristicas de progndstico e fatores

preditivos de evolugdo favoravel que poderdo ser replicados na condugdo de novos casos.

Comentérios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

O tamanho da amostra serd de 399 casos atendidos no hospital analisado, através do acesso a banco de
dados e prontuario para coleta de dados sobre a relacdo entre o diagndstico de cancer e COVID-19 e, por
ser pesquisa documental, com identificacdo pelo nimero do prontuario, o pesquisador responsavel pede,
formalmente, dispensa de TCLE.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatoria:

Os seguintes termos de apresentagéo obrigatoria foram anexados:

Folha de Rosto (assinada pelo pesquisador responséavel e instituicdo proponente);

Projeto completo;

Solicitacdo de Dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE (assinado pelo
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pesquisador);

Declaracéo com a identificacéo do responsavel pela administracdo do servigo citado na carta de anuéncia;
Carta-Resposta as pendéncias;

Carta de anuéncia do HNL (assinada pelo administrador responsavel do local);

PB informag6es basicas.

Recomendacdes:

RECOMENDACOES ADICIONAIS:

- Manter a metodologia aprovada pelo CEP/CCM/UFPB,;

- Apresentar os relatérios parcial e final, via Plataforma Brasil, no icone notificagfes;

- Informar ao CEP/CCM/UFPB, por meio de Emenda/Notificacdo a inclusdo de novos membros/equipe de
pesquisa, via plataforma Brasil;

- Caso ocorram intercorréncias durante ou apds o desenvolvimento da pesquisa, a exemplo de alteragao de
titulo, mudanca de local da pesquisa, populacéo envolvida, entre outras, o (a) pesquisador (a) responséavel
devera solicitar a este CEP, via Plataforma Brasil, aprovacéo de tais alteracdes, ou buscar devidas
orientacdes.

Conclus8es ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

Considerando que o (a) pesquisador (a) atendeu adequadamente as recomendacgdes feitas por este
Colegiado em parecer anterior a este e que o0 estudo apresenta viabilidade ética e metodolédgica por estar
em consonéancia com as diretrizes contidas na Resolugdo N° 466/2012, do CNS/MS, o presente protocolo
encontra-se APROVADO.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Ciéncias Médicas- CEP/CCM, de acordo
com as atribuicdes definidas na Resolugcdo CNS N° 466 de 2012 e na Norma Operacional N° 001 de 2013
do CNS, manifesta-se pela aprovacéo do protocolo de pesquisa proposto.

Situacgéo: Protocolo aprovado.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
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Rrari

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES _BASICAS DO_P | 30/03/2021 Aceito
do Projeto ROJETO 1717076.pdf 16:50:22
Declaracao de 1617051997870.pdf 30/03/2021 |Thiago Lins da Costa| Aceito
Instituicdo e 16:46:22 | Almeida
Infraestrutura
Outros CARTA _RESPOSTA AS PENDENCIA | 30/03/2021 |Thiago Lins da Costa| Aceito

S.doc 16:44:30 | Almeida
Folha de Rosto Folha_de_rosto.pdf 15/03/2021 |Thiago Lins da Costa| Aceito
18:09:23 | Almeida
TCLE / Termos de | Documento.doc 15/03/2021 |Thiago Lins da Costa| Aceito
Assentimento / 18:07:02 |Almeida
Justificativa de
Auséncia
Projeto Detalhado / |Projeto_detalhado_Mortes_Covid19 Ca| 15/03/2021 |Thiago Lins da Costa| Aceito
Brochura ncer.doc 17:58:11 |Almeida
Investigador
Declaracao de Carta_aceite_ HNL.PDF 14/03/2021 |Thiago Lins da Costa| Aceito
Instituicdo e 20:17:19 |Almeida
Infraestrutura

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:

Nao

JOAO PESSOA, 30 de Abril de 2021

Assinado por:

Cristina Wide Pissetti
(Coordenador(a))
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