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RESUMO

Objetivo: Avaliar a gravidade da infecgéo por COVID-19 em pacientes oncoldgicos, determinando os
aspectos clinicos e epidemioldgicos associados ao pior desfecho, seja em termos de mortalidade,
necessidade de internacdo em unidade de terapia intensiva ou ventilacdo mecénica. Métodos:
Pacientes com céncer e diagndstico confirmado por laboratério de COVID-19 foram identificados
nos bancos de dados de um hospital oncoldgico entre 16 de margo e 29 de maio de 2020. Os dados
coletados incluiram histéria, idade, sexo e comorbidades dos pacientes, além dos tipos de cancer
e do tratamento anticancer. Resultados: Dentre os 105 pacientes analisados, a idade variou de
18 a 92 anos, e 80,9% eram do sexo feminino. Dispneia foi o sintoma inicial mais prevalente
entre os que morreram (30,4%). No momento do diagnéstico da infeccéo, 57,1% apresentavam
doenca metastatica e 60% performance status ruim (Eastern Cooperative Oncologic Group =2).
A taxa de mortalidade geral foi 40,95% e superior entre os homens e pacientes com baixo nivel
de performance status (p<0,0001). Conclusao: Este coorte é um dos estudos mais robustos
do Brasil, descrevendo caracteristicas clinicas e epidemioldgicas de pacientes com céncer e
COVID-19. Os achados do estudo alertam para a vulnerabilidade dos pacientes oncolégicos na
pandemia atual e demonstram alta mortalidade por COVID-19 em pacientes do sexo masculino
e com pior performance status. Essa andlise pode ajudar a selecionar os pacientes que podem
se beneficiar de isolamento rigoroso e até mesmo da interrupcéo do tratamento, reduzindo a
exposicao a infeccéo.

Descritores: Neoplasias; COVID-19; SARS-CoV-2, Infecgdes por coronavirus; Mortalidade; Pandemias;
Evolucéo fatal

ABSTRACT

Objective: To evaluate the severity of COVID-19 in cancer patients to describe clinical and
epidemiological factors associated with poor outcomes (mortality and need of intensive care unit
admission or mechanical ventilation). Methods: Retrospective data from patients with cancer and
laboratory diagnosis of COVID-19, obtained between March 16 and May 29, 2020, were retrieved
out of a cancer center database. Data analyzed included patient history, age, sex, comorbidities,
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types of cancer and anticancer therapy. Results: This sample
comprised 105 patients aged 18-92 years, 80.9% of whom were
females. Dyspnea was the most prevalent initial symptom (30.4%)
among patients who died (p<0.0001). Overall, 57.1% of patients had
metastatic disease and 60% had poor performance status (Eastern
Cooperative Oncologic Group =2) at the time of COVID-19 diagnosis.
The overall mortality rate was 40.95%. Mortality rates were higher in
male patients and those with poor performance status (p<0.0001).
Conclusion: This cohort is one of the largest Brazilian studies
describing clinical and epidemiological features of patients with
cancer and concurrent COVID-19. Findings of this study emphasize
the vulnerability of cancer patients in the current pandemic, and
indicate high mortality from COVID-19 among male cancer patients
and cancer patients with poor performance status. This analysis
may assist the selection of patients who may benefit from strict
isolation and eventual discontinuation of anticancer therapy to reduce
exposure to infection.

Keywords: Neoplasms; COVID-19; SARS-CoV-2; Coronavirus infections;
Mortality; Pandemics; Fatal outcome

INTRODUGAO

O primeiro caso da doenca causada pelo coronavirus
2019 (COVID-19) foi relatado em 31 de dezembro
de 2019.M A sequéncia genética do novo coronavirus
foi isolada de pacientes que apresentaram infeccao
respiratoria em Wuhan, na China, em 7 de janeiro de
2020.? Em questdao de semanas, essa nova doenca se
tornou uma pandemia global. Ao final de marco de 2020,
a COVID-19 tinha causado 40.673 mortes, afetando
824.559 pessoas, em mais de cem paises.() Atualmente,
0s cinco paises com maior nimero cumulativo de casos
sao China, Italia, Estados Unidos, Espanha e Alemanha
(24,6%, 17,8%, 9,5%, 8,6% e 7,5% casos relatados,
respectivamente), sendo a Italia (9,3%), o Ira (7,8%)
e a Espanha (6%) os com as taxas mais elevadas de
mortalidade.®V

Na América Latina e no Caribe, acredita-se que
aproximadamente 21% da populacdo tenha risco
de apresentar a forma grave de COVID-19. Nessa
regido houve grandes surtos, com ndmero crescente
de casos no Brasil, no Peru, no México, no Chile, na
Coldmbia e no Panama (e, possivelmente, na Venezuela
e na Nicardgua), além de preocupacdes crescentes a
respeito da capacidade de testagem para COVID-19.¢:%

Embora a pandemia de COVID-19 continue a
evoluir no Brasil, os detalhes concernentes ao poten-
cial de transmissdo e as caracteristicas clinicas e epide-
miologicas da doenga ainda ndo foram totalmente
elucidados. Acredita-se que o potencial de transmissao
do coronavirus da sindrome respiratdria aguda grave 2
(SARS-CoV-2) no Brasil seja mais alto do que na Itilia,
no Reino Unido, na Franca e na Espanha. Assim como
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em outros paises densamente povoados, a COVID-19 se
disseminou rapidamente em todo o territdrio nacional.
As cidades com maior grau de conexdao com outras
regides do pais ou outros paises foram afetadas antes
de municipalidades menos populosas. Na fase inicial
da pandemia de COVID-19 no Brasil, taxas elevadas
de casos confirmados de COVID-19 foram relatadas
na regiao metropolitana de Sao Paulo (SP), sobretudo
em setores censitarios com renda per capita mais alta.”)
Sao Paulo, (SP) é a maior cidade da América do Sul
e o destino mais comum de voos internacionais que
chegam ao Brasil. Segundo a Organizacao Mundial
da Satde (OMS), o Brasil tem, atualmente, uma das
taxas de COVID-19 que mais crescem no mundo, com
1.864.681 casos e 72.100 mortes, respondendo por mais
de 55% do namero total de casos na América Latina e
no Caribe (dados de 14 de julho de 2020).®

As doencas associadas a maior risco de COVID-19
com mau prognostico clinico foram bem descritas e in-
cluem hipertensao, doenga pulmonar obstrutiva crdnica,
diabetes mellitus, doencas cardiovasculares e condicoes
associadas a imunossupressao. Por exemplo, pacientes com
cancer ativo costumam ser imunocomprometidos e, entao,
mais predispostos a quadros graves de COVID-19.019
Em um estudo prospectivo de coorte com pacientes com
cancer e COVID-19, o risco de eventos graves foi mais
alto entre aqueles que tinham sido submetidos a trata-
mento antineoplasico recente do que entre os nao tra-
tados. Na verdade, o estudo em questao foi o primeiro
a relatar alto risco de eventos graves em pacientes com
cancer ativo em relagao aqueles com doenca estével. Os
tratamentos antineoplasicos descritos foram cirurgia
curativa (resseccdo do tumor) ou quimioterapia.)

Foi sugerido que o risco de mortalidade por
COVID-19 ¢ maior em pacientes com cancer. Por
esse motivo, diversas sociedades de oncologia, como
a European Society of Medical Oncology (ESMO), a
American Society of Clinical Oncology (ASCO) e a
National Comprehensive Cancer Network® (NCCN®),
entre outras, elaboraram diretrizes destinadas a mitigar
os impactos negativos da pandemia de COVID-19 no
diagnéstico e no tratamento de pacientes com cancer.!?
A classificagio desses pacientes em termos de
prioridade (alta, média ou baixa) de tratamento € um
ponto comum a todas essas diretrizes. Dada a situacao
vigente, abordagens pragmaticas se fazem necessarias
para o enfretamento dos desafios envolvidos no tra-
tamento de pacientes com cancer, sem prejuizo dos
cuidados a eles destinados.!® Hospitais no mundo
todo também publicaram diretrizes internas para on-
cologistas, com o intuito de reduzir a exposicdo dos
pacientes a COVID-19. Em vista do comprometimento
imunolodgico desses pacientes, os centros de tratamento
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de cancer adotaram regras rigidas de controle da
infecdo, tanto nos setores de internacdo quanto nos
ambulatoriais, e implementaram diretrizes semelhantes
para atendimento ambulatorial, incluindo a restricdo do
numero de consultas e comparecimentos para infusao
de quimioterapia.!¥

Os desfechos de pacientes com cancer afetados por
COVID-19 foram analisados em metanalise prévia de
26 estudos, que envolveu um total de 181.323 pacientes
e 23.736 pacientes oncoldgicos.'? Essa andlise revelou
um risco mais elevado de morte em pacientes com can-
cer e COVID-19. A probabilidade de intubacao tam-
bém foi maior entre os pacientes com cancer, embora
o indice de internacao em unidade de terapia intensiva
(UTT) nao tenha diferido. No que se refere a subtipos de
cancer, a mortalidade foi maior em casos de neoplasias
hematoldgicas, seguidas do cancer pulmonar. Entretanto,
nao foram detectadas associacOes entre tipo de terapia
antineoplasica e mortalidade.?

Estudos robustos revelaram que pacientes com can-
cer e COVID-19 apresentam taxas mais altas de mor-
bidade e mortalidade, e seu manejo adequado requer
uma compreensao mais profunda das interagoes entre
as terapias voltadas para o tratamento do cancer e para
a COVID-19.1% Dado o pequeno nimero de publica-
coes que abordaram o tratamento e a sobrevida de pa-
cientes com cancer e COVID-19, os dados epidemio-
l6gicos e clinicos referentes ao impacto da COVID-19
nessa populacao de pacientes ainda sao escassos.

OBJETIVO

Avaliar a gravidade da COVID-19 em pacientes com
cancer e descrever as caracteristicas clinicas e epide-
mioldgicas associadas a desfechos desfavoraveis (mor-
talidade, necessidade de internacdo em unidade de te-
rapia intensiva e ventilacdo mecanica).

METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo unicéntrico de
coorte realizado com pacientes adultos acompanhados
rotineiramente no Instituto Brasileiro de Controle do
Cancer (IBCC Oncologia, Sao Paulo, SP, Brasil). Pa-
cientes consecutivos diagnosticados com COVID-19
entre 16 de marco e 29 de maio de 2020 foram inclui-
dos no estudo. Este estudo foi aprovado pela Comissao
Nacional de Etica em Pesquisa (Conep), protocolo n°
3.968.710, CAAE: 30579720.4.0000.0008, e isento de
consentimento informado devido ao desenho experi-
mental observacional. Os pacientes foram incluidos por
ocasido do diagndstico de COVID-19 e acompanhados
por até 30 dias. O diagndstico de COVID-19 foi obtido

por meio de métodos consagrados (reagao em cadeia
da polimerase via transcriptase reversa — RT-PCR), a
partir de swabs nasofaringeos ou amostras de escarro.

Os pacientes incluidos nesta amostra apresentavam
sintomas de COVID-19 ao serem submetidos a testagem
por RT-PCR, devido a escassez de testes laboratoriais no
Brasil na época. Pacientes com neoplasias benignas ou
malignas nao invasivas foram excluidos.

Os dados sobre caracteristicas clinicas, alteracoes
laboratoriais e de imagem, tratamento para COVID-19
e desfecho da doenga foram extraidos dos prontuarios
médicos do IBCC Oncologia, empregando-se um for-
mulério especifico para esse fim. Os exames de imagem
e laboratoriais foram realizados empregando-se a me-
todologia padrao. Os exames laboratoriais incluiram
hemograma, testes de fungio renal e hepdtica, testes
de coagulacao, procalcitonina, dosagens de eletrdlitos,
proteina C-reativa, D-dimero e lactato desidrogenase.
Os pacientes ambulatoriais e os que foram liberados
foram acompanhados por ligacao telefonica por 30 dias
a partir da data do diagndstico.

Neste estudo, o desfecho priméario composto incluiu
internacao na UTI, necessidade de ventilacio mecanica
e morte. Os desfechos secundarios foram as taxas de
mortalidade e o tempo decorrido do inicio dos sintomas
até o desfecho priméario composto.

Anélise estatistica

Neste relato, as variaveis continuas foram expressas na
forma de medianas e intervalos simples ou interquartis,
conforme apropriado. As variaveis categoricas foram
resumidas como contagens e percentagens. Os dados
faltantes nao foram computados.

As proporcoes de variaveis categdricas nominais
foram comparadas empegando-se o teste do x2. As va-
ridveis continuas foram comparadas empregando-se o
teste ¢ de Student. Os fatores associados ao desfecho
primario composto foram analisados empregando-se
a regressao logistica bindria. Valores de p<0,05 foram
considerados significativos.

As analises descritiva e de regressao logistica multi-
pla foram realizadas adotando-se morte como varidvel
de desfecho. Realizou-se também a analise explorato-
ria dos pacientes selecionados, de acordo com o escore
performance status do Eastern Cooperative Oncologic
Group (ECOG). Em vista do nimero limitado de even-
tos, ndo foram realizados ajustes nos testes multiplos.
As andlises estatisticas foram realizadas empregando-se
o software STATA 16.

RESULTADOS

Neste estudo retrospectivo unicéntrico de coorte, as
analises realizadas em 5 de julho de 2020 foram baseadas
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nos dados de 105 pacientes com cancer diagnosticados
com COVID-19 no IBCC Oncologia, entre 16 de marco
e 29 de maio de 2020.

Caracteristicas clinicas dos pacientes

As caracteristicas iniciais dos pacientes incluidos nesta
amostra no momento do diagnoéstico de COVID-19 en-
contram-se dispostas na tabela 1. A populacao do estudo
foi composta de 85 mulheres (80,9%). A mediana de
idade dos pacientes que faleceram foi significativamente
mais alta dos que a dos que sobreviveram (61 [18-92]
anos e 49 [25-85] anos, respectivamente; p=0,013).

Tabela 1. Caracteristicas clinicas dos pacientes
Vives (n=63)

Falecidos (n=42) Valor

Caracteristicas n (%) n (%) o
Mediana de idade 49 (25-85) 61(1892) 0,013*
Homens 4(20) 16 (80) <0,001*
Mulheres 58 (68,2) 27(31,8) <0,001*
Doenca pulmonar crénica 2(1,9) 3(2.9) 0,07*
Comorbidades
DM 12(11,4) 10(9,5) 0,23*
Hipertenséao 22(20,9) 18(17,1) 0,44*
ICC 3(29) 4(38) 0,81*
Sintomas
Febre 20(19) 12(11,4) 0,63
Tosse 26(24,7) 14(13.3) 0,33"
Dispneia 16(15,2) 32(30,4) <0,001"
Fadiga 10(9,5) 4(38) 0,31
Mialgia 13(12,3) 1(0,9) 0,007
Anosmia 6(5.7) 0 0,07
Tumores solidos 61(58) 39(37,1) 0,08*
Mama 27(25,7) 11(10,4)
Geniturinario 2(1,9) 5(4,7)
Gastrintestinal 5(4,7) 4(38)
Ginecoldgico 23(21,9) 12(11,4)
Pulmonar 3(28) 0
Pele, ndo melanoma 0 3(28)
Cabeca e pescoco 1(0,9) 4(38)
Malignidades hematologicas 1(0,9) 4(38)
Doenca metastética 0,005*
Néo 34(32,3) 11(10,4)
Sim 28(28,6) 32(30,4)
Performance status (ECOG) 0,0001*
0-1 35(33,6) 7(6,7)
24 27(25,9) 35(33,6)
Ordem para néo ressuscitacao 0,048*
Nao 54 (51,4) 31(29,5)
Sim 8(7.6) 12(11.4)
Quimioterapia ativa 0,518*
Nao 45 (42,8) 28(26,6)
Sim 17 (16,1) 15(14,2)
Radioterapia ativa 0,714*
Nao 58 (55,2) 39(37,1)
Sim 4(38) 4(381)
Cirurgia recente 0,661*
Nao 46 (43,8) 30(28,5)
Sim 16 (15,2) 13(12,3)

Resultados de idade em mediana e variacao, demais variaveis expressas como nimeros absolutos e percentual.
* Teste do y2 ' teste t de Student.
DM: diabetes mellitus; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva; ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group.
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O cancer de mama foi o tipo de mais frequen-
te, seguido por cancer ginecoldgico e gastroinsteinal
(38/36,1%, 35/33,3% e 9/8,57% pacientes afetados, res-
pectivamente). Sessenta pacientes (57%) tinham doenca
estagio IV, e 40% apresentavam bom estado de desem-
penho, de acordo com o ECOG 0-1, no momento do
diagnoéstico de COVID-19.

Dos 60 pacientes (30,4%) que estavam sob terapia
anticancer ativa, 42 (70%) receberam quimioterapia ci-
totoxica, seis (10%) terapia-alvo e 12 (20%) terapia en-
ddcrina. Nenhum dos pacientes incluidos nesta amostra
recebeu terapia com bloqueio de checkpoint imunoldgico.
Oito pacientes (7,6%) estavam sendo tratados com ra-
dioterapia, e 29 tinham sido operados recentemente
(isto €, 30 dias ou menos antes dos primeiros sintomas
de COVID-19). Nao foram observadas associacoes en-
tre terapia anticancer ativa (cirurgia, radioterapia ou
tratamento sistémico) e mortalidade.

As principais comorbidades encontradas entre os
pacientes com COVID-19 foram hipertensao (38%),
diabetes (20,9%) e doenca cardiaca (6,7%). A dispneia,
a tosse e a febre foram os principais sintomas apresenta-
dos no momento do diagnéstico de COVID-19 45,6%,
38% e 30,4% dos pacientes, respectivamente. Outros
sintomas foram fadiga (13,3%), mialgia (13,2%), e
anosmia (5,7%).

Parametros clinicos e desfechos dos pacientes

com cancer e COVID-19

Em 5 de julho de 2020, 49 de 105 (46,6%) pacientes
com cancer ¢ COVID-19 foram considerados em re-
cuperacdo ou curados (acompanhamento médio de 30
dias). Faleceram 43 pacientes (40,92%) por ocasiao do
ultimo acompanhamento (Tabela 2).

Tabela 2. Parametros clinicos e desfechos dos pacientes com cancer e COVID-19

Total Vivos Falecidos Valor
(%) (%) (%) de p

73(695) 30(285) 43(40,9) 0,001
179+12,9 147117 20,1+133 0,03

Variavel

Internacdo, n (%)
Tempo de internagéo hospitalar, dias

Internacao na UTI, n (%) 35(33)  4(38  31(295) 0,001
Tempo de internagéo na UTI, dias 4768 05x22 84=74 0,001
Ventilagdo mecanica, n (%) 34(323)  2(19)  32(304) 0,001
Coagulacdo intravascular disseminada, n (%) 3 (2,86) 0 3(2,86) 0,001
Pneumonia, n (%) 49(46,6) 14(133) 35(333) 0,001
Terapia de substituicao renal, n (%) 25(238) 3(28  22(20,9) 0,001
Choque séptico, n (%) 31(295)  1(09) 30(285) 0,001

Resultados expressos por nimeros absolutos e percentual ou média=desvio-padrao.
UTI: unidade de terapia intensiva.
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Setenta e trés pacientes (69,5%) necessitaram de in-
ternagao hospitalar devido a COVID-19, e 32 (30,4%)
tiveram alta. O tempo de internagao hospitalar variou
de 12,9 a 17,9 dias.

A taxa de mortalidade dos pacientes que necessita-
ram de internacao hospitalar foi de 40,95%, sendo mais
elevada entre os pacientes do sexo masculino (apenas
20% de sobrevida até o tempo de corte adotado) do que
entre os do sexo feminino (68,2% de sobrevida). Apds a
internagao hospitalar, 35 pacientes (33,3%) precisaram
ser transferidos para a UTI. Destes, apenas quatro ti-
nham sobrevivido até a data do tltimo acompanhamento.

Os pacientes hospitalizados foram submetidos a
exames laboratoriais (hemograma, bioquimica sérica,
teste de coagulacao, testes de funcao hepatica e renal,
dosagem de eletrolitos, proteina C-reativa, procalcito-
nina, D-dimero e lactato desidrogenase). Os marcado-
res laboratoriais nao foram preditores de maior risco de
mortalidade.

Neste estudo, os pacientes que necessitaram de ven-
tilacdo mecanica ou terapia de substituigao renal tende-
ram a apresentar taxa mais alta de mortalidade (32 de
34 pacientes/94,1%, e 22 de 25/88%, respectivamente).
A dispneia foi o sintoma inicial mais prevalente entre
os pacientes que faleceram (30,4%) e mostrou-se sig-
nificativamente (p<0,0001) associada a esse desfecho.

A internagao hospitalar, a necessidade de interna-
cao da UTI e a permanéncia mais longa na UTTI tive-
ram impacto negativo significativo (p<0,0001) sobre o
desfecho dos pacientes, mas nao o tempo de internagao
hospitalar (p=0,03).

Cinco casos de arritmias (um bloqueio de ramo di-
reito e quatro fibrilacoes atriais com alta resposta ven-
tricular) e trés eventos microvasculares tromboticos
(coagulacdo intravascular disseminada) foram identi-
ficados nesta amostra. Os pacientes que desenvolve-
ram arritmia ou coagulagao intravascular disseminada
evoluiram para morte. Nao foram registrados eventos
dermatoldgicos, uma vez que as associacoes entre tais
eventos e a COVID-19 ja tinham sido reconhecidas
quando o registro foi criado.

Anélise de regressao logistica e chances de morte, de
acordo com as caracteristicas clinicas dos pacientes

Neste estudo, performance status ruim (razao de chance —
RC de 5,15; intervalo de confianga de 95% — 1C95%:
1,15-22,97; p=0,031) e sexo masculino (RC de 7,29;
1C95%: 1,01-52,33; p=0,048) mostraram-se associados
ao maior risco de morte (andlise de regressao logisti-
ca multipla demonstrada na tabela 3). A ordem de nio
ressuscitar e a doenga em estagio IV (presenca de metas-
tase) ndo se mostraram associadas a maior mortalidade.

Tabela 3. Andlise de regressao logistica e chances de morte, de acordo com as
caracteristicas clinicas dos pacientes

Caracteristicas RC (I1C95%) Valor de p
Sexo 7,29(1,01-52,33) 0,048
|dade 1,01(0,96-1,06) 0,594
Performance status 5,15(1,15-22,97) 0,031
Ordem de nao ressuscitacao 0,48 (0,08-2,82) 0,419
Proteina C-reativa (mg/dL) 1,02 (0,95-1,09) 0,482
Doenca estagio IV 3,06 (0,66-19,25) 0,139
Nimero de comorbidades 0,77 (0,30-1,95) 0,590

RC: razao de chance; IC95%: intervalo de confianga de 95%.

Analise exploratoria dos pacientes, de acordo com o
escore de performance status

Além dos fatores listados na tabela 4, a analise explo-
ratéria de acordo com o escore de performance status
desta populagao de pacientes com COVID-19 revelou
associagoes significantes (p<0,0001) entre a gravidade
da COVID-19 e a internacdo na UTI, a necessidade
de ventilacio mecanica € o maior tempo de perma-
néncia na UTI, mas nao com a duragao da internacao
(p=0,059).

Tabela 4. Andlise exploratéria dos pacientes, de acordo com o escore de
performance status

Desfechos clinicos AL B s S L
(n=42) (n=62) de p
Necessidade de internacdo hospitalar, n (%) 18(17,3) 54(51,9) <0,001
Tempo de internacdo hospitalar, dias 11+69 19,9+13,6 0,059
Internagao na UTI, n (%) 7(6,3) 27 (25,9) 0,005
Tempo de internacdo na UTI, dias 20£39  556+7.32 0,007
Ventilagéo mecanica, n (%) 7(6.3) 26 (25) 0,005
Obito, n (%) 7(6,73) 35(33,6) <0,001
Resultados expressos por nimeros absolutos e percentual ou média+desvio-padréo.
ECOG: Eastern Cooperative Oncologic Group; DP; desvio padrao; UTI: unidade de terapia intensiva
DISCUSSAO

O surto de COVID-19 se transformou em uma pande-
mia viral temida por pacientes com cancer e equipes
de oncologia, dados os impactos negativos importantes
no tratamento do céncer.!> Esta pesquisa descreve as
caracteristicas clinicas e epidemioldgicas de pacien-
tes com cancer e COVID-19 atendidos em um centro
brasileiro de oncologia.

O IBCC Oncologia é um centro de referéncia no
Brasil. Aproximadamente 15 mil pacientes foram trata-
dos de forma ativa no IBCC Oncologia nos 3 meses que
antecederam o surto de COVID-19. Destes, apenas 105
foram diagnosticados com infeccdo por SARS-CoV-2,
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entre 16 de marco e 29 de maio de 2020. Estima-se que
170.342 pessoas que residem na area urbana de Sao
Paulo, (SP) tenham sido infectadas pelo SARSCoV-2
até a data deste relato.!®

A incidéncia de COVID-19 em pacientes com céan-
cer nao pode ser estimada com base neste estudo. A
incidéncia aparentemente baixa pode ter refletido a
adocao de medidas preventivas, como o distanciamento
social por parte desses pacientes, que tinham sido devi-
damente informados do risco potencialmente mais alto
de COVID-19 grave, ou as medidas profilaticas imple-
mentadas no IBCC Oncologia para garantir um fluxo
seguro de pacientes no hospital, conforme proposto em
diversas diretrizes.(""-")

O cancer de mama e o ginecoldgico foram os tipos
mais comuns de neoplasias nessa coorte. Achados se-
melhantes foram relatados em estudos prévios que des-
creveram relagoes entre tipo de cancer e COVID-19.?
Diferentemente de outros estudos, a alta prevaléncia de
cancer pulmonar nao foi observada nesta amostra.>> Essa
discrepancia pode ser explicada pelo fato de o IBCC
Oncologia ser um centro especializados em tumores
em mulheres.

Os sintomas tipicos de COVID-19 observados nos
pacientes com cancer neste estudo (febre, tosse, dispneia,
fadiga, mialgia e anosmia) ndo diferiram dos relatados
na populagdo em geral.?¥

Nesta coorte, a dispneia foi o primeiro sintoma
vivenciado pelos pacientes que evoluiram para Obito
(30,4%), e ambos os eventos se mostraram significa-
tivamente (p<0,0001) associados. Esse achado indica
que a dispneia requer atengao especial no tratamento
de pacientes com cancer e COVID-19.

De acordo com estudos prévios, a dispneia, em pa-
cientes com cancer de pulmao, manifesta-se em estigio
muito mais precoce, logo no inicio da COVID-19, com-
parativamente a populacido em geral e aos pacientes que
sofrem de outros tipos de cancer. Pacientes com cancer
de pulmao, por apresentarem comprometimento da
fungao pulmonar e da resisténcia pulmonar ja no inicio
da doenca, sdo mais predispostos ao desenvolvimento
de andxia grave e tendem a apresentar COVID-19 de
evolugao rapida.®*? O baixo nimero de casos de can-
cer pulmonar nesta amostra (dois) impossibilitou a ana-
lise desses fatores na amostra.

A taxa de mortalidade dos pacientes que necessi-
taram de internacao hospitalar nessa coorte (40,95%)
¢ compativel com os achados de revisao sistemadtica de
52 estudos envolvendo 18.650 pacientes com cancer e
COVID-19, uma indicacdo clara de que a mortalidade
€, de fato, mais alta entre esses pacientes, € a internagao
hospitalar deve ser considerada um fator de risco in-
dependente.®® A analise de regressao logistica revelou
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dois fatores de risco independentes para mortalidade
neste estudo: sexo masculino e estado de performance
status ECOG 2 ou superior. A mortalidade mais alta
entre os pacientes do sexo masculino pode ter refletido
o pequeno numero de homens nesta amostra. Além disso,
dado o pequeno tamanho amostral, o performance
status desfavoravel pode ter compensado outros fatores
de risco.

Contrastando com os achados deste relato, diversos
outros estudos realizados ao longo dos meses de vigéncia
da pandemia nao apontaram taxas mais altas de mortali-
dade entre pacientes com cancer e COVID-19.™40

Os dados apresentados neste relato sugerem que
pacientes com cancer e escore de ECOG performance
status igual ou superior a dois devem ser encarados como
uma populacao de extrema vulnerabilidade, que deve ser
alvo prioritario de medidas de isolamento social.

Estudo brasileiro de coorte com pacientes com can-
cer e COVID-19, realizado por de Melo et al., e publi-
cado em outubro de 2020, revelou achados semelhan-
tes. A taxa de mortalidade especifica para COVID-19
em pacientes com tumores solidos foi de 37,7%, e as
taxas de complicacdes, como insuficiéncia respiratoria,
choque séptico e lesdao renal aguda, foram bastante ele-
vadas (38,7%, 22,1% e 18,2%, respectivamente).*)

Este estudo tem algumas limitagdes. Em primeiro
lugar, no inicio da pandemia de COVID-19, os pacien-
tes buscavam cuidados médicos somente em casos de
sintomas graves, como dispneia, febre persistente ou
dor toracica. Portanto, os casos graves de COVID-19
podem ter sido super-representados, o que pode, em
parte, explicar o alto indice de internagido hospitalar
nesta amostra (70%). Em segundo lugar, os pacientes
com sintomas leves de COVID-19 podem ter optado
por ficar em casa ou buscar atendimento médico em
unidades de Atencdo Priméaria de Saude.

Esta anélise foi baseada nos primeiros casos de
COVID-19 registrados no IBCC Oncologia. Estudos
futuros devem ser realizados, dados o nimero crescente
de casos.

CONCLUSAO

Apesar da adocao de medidas preventivas de distan-
ciamento social por parte de pacientes com cancer e
das medidas profilaticas implementadas no Instituto
Brasileiro de Controle do Cancer para garantir o fluxo
seguro de pacientes no hospital, esta andlise revelou
altas taxas mortalidade por COVID-19 entre pacientes
com cancer do sexo masculino e em pacientes com
escore de performance status ruim.

Tais achados destacam a vulnerabilidade dos
pacientes com cancer na pandemia vigente e podem
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contribuir para uma selecdo mais adequada de
pacientes, que podem se beneficiar de medidas rigidas
de isolamento e, eventualmente, da interrupgio do
tratamento antineoplasico, a fim de reduzir a exposicao
a infeccao por COVID-19.
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