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Resumo

Objetivos: analisar a letalidade e caracteristicas clinicas em mulheres pernambucanas
portadoras de neoplasia que apresentaram infecgdo por SARS-CoV-2.

Meétodos: estudo de corte transversal, retrospectivo com pacientes do sexo feminino,
portadoras de neoplasias no estado de Pernambuco com registros disponibilizados pela
Secretaria de Planejamento e Gestdo do Estado de Pernambuco. Analisou-se dados
secundarios de notificagoes de dominio publico e os fatores independentes associados ao
obito através de regressdo logistica. Foi considerado significativo o valor de p<0,25 na
andlise bivariada e para a andlise multivariada foi considerado significativo o valor de
p<0,05.

Resultados: quarenta e nove mulheres vieram a obito. A média da idade e desvio padrdo
foram 58,75 £ 20,93 anos. 55,86% das pacientes tinham 60 anos ou mais. A taxa de letali-
dade global foi de 72,06% (IC95%= 59,8 - 82,2). Os sintomas mais prevalentes foram febre
(70,59%), tosse (58,82%), dispneia (57,35%) e saturacdo de O, <95% (48,53%).

Conclusdo. pacientes do sexo feminino, com cdncer e infectadas pelo SARS-CoV-2 sdo
particularmente suscetiveis a obito, independentemente da presenga de comorbidades ou da
idade, sendo a saturagdo periférica de O, <95% o unico fator independente associado ao
Obito nesse grupo.
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Introducao

A COVID-19 (coronavirus disease) ¢ uma doenca de
origem zoonoética predominantemente respiratoria
que pode causar importantes limitagdes sistémicas.
No Brasil, o primeiro caso foi confirmado em 26 de
fevereiro de 2020 e a disseminagdo do virus tomou
grandes proporcdes no pais devido a sua velocidade
de transmissdo, baixa testagem e dificuldade para
bloquear completamente a propaga¢do em uma
populagao bastante heterogénea. 1.2

Com o aumento continuo do nimero de casos no
mundo, foi percebido que idade avangada e presenga
de comorbidades como diabetes, doengas cardiovas-
culares e cancer estd associada a aumento da
morbimortalidade por COVID-19. O céancer, em
particular, reconhecido como um problema de satde
publica mundial, segundo Organizagdo Mundial da
Saude (OMS), torna os individuos mais suscetiveis a
infeccdo por COVID-19, seja pela propria doenga ou
seu tratamento, ¢ assim, apresentam maior risco de
eventos graves e morte quando comparados a
pacientes sem cancer ou ainda com outras comor-
bidades.34

Se, por um lado, o cancer ¢ um fator de risco
importante para 6bito por COVID-19, por outro
lado, o sexo feminino parece se apresentar como um
fator de prote¢do.4-7 Essa protecdo pode ser expli-
cada pela baixa prevaléncia de comorbidades, tabag-
ismo, etilismo e exposicdo ocupacional neste grupo.4
Além disso, as mulheres normalmente apresentam
maior pratica de higienizagdo das méaos8 e procuram
mais por atendimento preventivo.9 Também, uma
caracteristica biologica relacionada ao sexo ¢ a difer-
enga nos receptores da enzima de conversdo da
angiotensina 2 (ECA2), localizado no cromossomo
X, o que confere as mulheres niveis mais altos dessa
enzima sendo, portanto, um fator adicional de
protecdo contra as manifestagdes mais graves da
infeccdo por COVID-19 em comparagdo aos
homens.10-13

Contudo, ainda ndo estdo claras as informagdes
sobre a letalidade em distintos grupos populacionais
e em diferentes regides do Brasil, particularmente
aquela relacionada a mulheres com céancer e infec-
tadas pelo SARS-CoV-2 em regides pobres do
Brasil, como o Nordeste, que convive com outros
fatores de risco, como vulnerabilidades sociais e
dificuldades de acesso a servigos de satde. Desta
forma, o objetivo deste estudo ¢é analisar a letalidade
e caracteristicas clinicas apresentadas por mulheres
portadoras de neoplasia e que apresentaram infecgdo
por SARS-CoV-2 no Estado de Pernambuco.
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Métodos

Realizou-se um estudo tipo corte transversal com
dados retrospectivos. Foram elegiveis casos de
COVID-19 confirmados pelo teste RT-PCR (trans-
crigdo reversa seguida de reacdo em cadeia da
polimerase) para SARS-CoV-2 em pacientes do sexo
feminino, portadoras de neoplasias, notificados de
13 de fevereiro a 19 de junho de 2020, no Estado de
Pernambuco e disponibilizados pela Secretaria de
Planejamento e Gestdo do Estado de Pernambuco
(SEPLAG PE).

No FormSUS, Formulario de Notifica¢do da
SRAG, sdo notificados os casos graves, com ou sem
hospitalizagao (https://www.cievspe.com/notifique-
aqui). A ficha do e-SUS, Ficha de Cadastro
Individual da Secretaria de Aten¢do Primaria a
Saude, ¢ utilizada para notificacdo dos casos leves
(sindrome gripal) na populagdo, em geral, de
pacientes ndo hospitalizados (https://notifica.saude.
gov.br). Ambas contém dados epidemioldgicos,
resultados dos exames laboratoriais para confir-
magcdo da COVID-19 e evolugao dos pacientes.

As duas planilhas, e-SUS ¢ FORM-SUS em
formato  Excel®, foram analisadas pelos
pesquisadores deste estudo. Inicialmente, procedeu-
se a analise de consisténcia dos dados, que excluiu
duplicidades e dados inconsistentes.

Para a analise, foram incluidos dados referentes
a idade, sintomas e sinais incluindo a satura¢do
periférica de oxigénio menor ou igual a 95% (SpO,
<95%), comorbidades, local de residéncia por
Geréncia Regional de Satide — GERES, data da noti-
ficagdo, internamento e obito.

Os sintomas registrados nos sistemas de infor-
mag¢do como [sintomas] ou [outros sintomas] ou
[selecione os sintomas apresentados] ou [outros
sintomas (quais)] ou mesmo incluidos entre as
comorbidades foram agrupados neste estudo nas
seguintes categorias: Febre, Coriza/Congestio
Nasal, Dor de garganta, Tosse, Dispneia, Saturagdo
de O, <95%, Diarreia, Nausea/ Vomitos, Cefaléia,
Mialgia, Anosmia/ Hiposmia ou Ageusia,
Cansago/Fadiga, Desconforto respiratério/ Aperto
toracico.

As comorbidades notificadas nas planilhas origi-
nais foram agrupadas em: Doenga Cardiovascular,
Doenga respiratoria cronica, Doenga Renal Cronica,
Diabetes, Sobrepeso/obesidade, Imunossupressao,
Portadores de doengas cromossOmicas e ndo infor-
mado. O desfecho de interesse analisado foi o dbito.
As analises estatisticas foram realizadas no Excel
para macOS versdo 16.16.26 e no Epi infoversao 7.2.



Os dados descritivos foram apresentados em
tabelas de distribuicdo de frequéncia com medidas
de média e desvio-padrdo. Para determinar os fatores
independentes associados ao 6bito utilizou-se a
regressdo logistica. Foi considerado significativo o
valor de p<0,25 na analise bivariada e para a analise
multivariada foi considerado significativo o valor de
p<0,05.

Este estudo analisou dados secundarios de notifi-
cacdes em banco de dominio publico, dispensando a
apreciacio pelo Comité de Etica em Pesquisa.

Resultados

A planilha e-SUS continha 65.535 registros ocor-
ridos no periodo de 13 de fevereiro a 24 de junho de
2020 e a Form-SUS, 28.605 notificagdes do periodo
de 25 de fevereiro a 19 de junho de 2020. Foram
identificadas 72 pacientes que atendiam aos critérios
de elegibilidade ¢ que foram agrupados em um nico
banco de dados para posterior exclusao das duplici-
dades. Nao foi possivel resgatar ou determinar a data
do surgimento dos sintomas para quatro pacientes,
que foram considerados como perdas; portanto
foram consideradas 68 pacientes. A média da idade e
desvio padrdo (DP) foram 58,75 + 20,93 anos e
mediana 61,5. Uma propor¢do de 4,41 % das
pacientes eram menores de 20 anos e 55,86% tinha
60 anos ou mais.

Em relagdo aos municipios de residéncia, os que
notificaram mais pacientes foram a GERES 1-
Recife (64,71%), seguida das GERES 2 - Limoeiro e
GERES 9- Ouricuri, respectivamente com 8,82% e
7,35%. A GERES 4 - Caruaru notificou 5,88% dos
casos, GERES 10- Afogados da Ingazeira 4,41%,
GERES 12- Goiana 2,94% ¢ as GERES 3 ¢ 6 noti-
ficaram 1,47% dos casos cada uma. 2,94% das
pacientes eram de outro Estado (Tabela 1).

Observou-se ainda que 60,29% das pacientes
foram atendidas pelo SUS, 25% em hospitais
privados e 14,71% néo tiveram local de atendimento
informado. Com relagao aos 6bitos, 61,22% ocor-
reram em unidades de saude publicas, 22,45% em
unidades privadas e 2,04% em domicilios. 14,29%
dos locais de 6bito ndo foram informados (Tabela 1).

A taxa de letalidade global foi de 72,06%
(IC95%= 59,8 - 82,2). A Tabela 2 mostra a taxa de
letalidade por faixa etaria, sendo entre 50 a 59 anos
(81,82% 1C95%=8,7 - 32,0), 60 - 69 anos (76,47%
1C95%= 14,9 - 41,0) , 70 - 79 anos (90,00% 1C95%=
8,7- 32,0) e a partir de 80 anos (90,91% IC95%=
10,2 - 34,3). Até o momento da coleta dos dados,
16,18% das pacientes encontravam-se hospitalizadas
em leitos de isolamento, 10,29% haviam se recu-
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perado, 1,47% estava em isolamento domiciliar.

Também foi observado que a média de dias entre
o surgimento dos primeiros sintomas e o 6bito foi de
12,32 £ 10,13 dias (DP) ¢ mediana 9,00. Vale
ressaltar que entre 50 e 79 anos as médias de dias
foram as maiores, sendo de 19,1 dias entre 50 - 59
anos, 11,84 dias entre 60 - 69 anos e de 11,77 dias
entre 70 - 79 anos. Dois pacientes entre 50 e 59 anos,
evoluiram, um, com 48 dias e o outro com 55 dias
desde o inicio dos sintomas até o desfecho (Tabela
2).

Nao havia registros dos sinais/sintomas em
1,47% dos casos. Os sintomas mais prevalentes na
amostra analisada foram febre (70,59%), tosse
(58,82%), dispneia (57,35%) e saturagdo periférica
de O, <95% (48,53%) (Tabela 3).

Outras comorbidades estavam presentes em
39,71% das pacientes, sendo as mais freqiientes,
Doengas Cardiovasculares (27,94%), Diabetes
Mellitus (13,24%) e Doenga Respiratoria Cronica
(8,82%) (Tabela 3). Além disso, 26,47% das
pacientes apresentaram somente uma comorbidade
associada ao cancer, 13,23% apresentaram duas ou
mais comorbidades associadas. A associagdo de
doengas cardiovasculares e diabetes foi observada
em 100% dos casos com duas ou mais comorbidade.
Uma proporgao de 44,90% das pacientes que vieram
a Obito tinham comorbidades, destas 32,65% tinham
doengas cardiovasculares e 14,29% diabetes.

A analise bruta e ajustada dos fatores rela-
cionados ao dbito identificou a presenca de saturagio
periférica de O, menor ou igual que 95% como o
unico fator independente associado ao obito
(OR=0,21; IC95%= 0,04 - 0,92; p = 0,039) (Tabela
4).

Discussao

Este estudo descreve os achados clinicos epidemi-
ologicos de 68 casos de COVID-19 confirmados por
RT-PCR para SARS-CoV-2 entre mulheres com
cancer durante os primeiros trés meses da epidemia
em Pernambuco (12/03 a 19/06/20), um dos epicen-
tros da doenca no Brasil. Utilizaram-se dados
secundarios de fichas de notificagdo de pacientes
atendidos na atengdo basica ou hospitalizados,
quando houve maior restricdo da indicacéo e rea-
lizagdo dos testes RT-PCR. Apesar de esta ser a prin-
cipal limitagdo desta pesquisa, tal ferramenta
permanece de grande utilidade para a descricdo
epidemiologica dos casos.

Os sintomas e sinais predominantes foram febre,
tosse, dispneia e saturagdo de O, menor ou igual a
95%. A letalidade global de 72,06% foi elevada,
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Tabela 2

Relacdo média de dias entre a manifestacdo do primeiro sintoma e o 6bito e letalidade por grupos etarios das
mulheres com cancer e COVID-19 no periodo de marco a junho de 2020. Dados da SEPLAG PE.

Grupo etario (anos) Média de dias entre o primeiro sintoma e o 6bito Letalidade
n %

0-19 6 + 0,00 1 33,33
20 - 49 10 + 5,53 7 43,75
50 - 59 19,11 £ 19,29 9 81,82
60 - 69 11,84 + 5,98 13 76,47
70-79 11,77 + 8,36 9 90,00
> 80 9,6 + 4,72 10 90,91
Tabela 3

Prevaléncia de comorbidades e sinais e sintomas das mulheres com cancer e COVID-19 no periodo de mar¢o a junho de
2020. Dados da SEPLAG PE.

Variaveis Casos

Total Obitos

68 100,0 49 100,0

Sinais e Sintomas

Febre 48 70,59 36 73,47
Tosse 40 58,82 27 55,10
Dispneia 39 57,35 32 65,31
Saturacdo de SpO,< 95% 33 48,53 29) 59,18
Dor de garganta 1 16,18 8 16,33
Nausea/ Vomitos 7 10,29 6 12,24
Coriza/Congestao Nasal 5 7,35 1 2,04
Diarreia 4 5,88 4 8,16
Cefaleia 3 4,41 1 2,04
Mialgia 3 4,41 0 -

Anosmia/ Hiposmia ou Ageusia 1 1,47 1 2,04
Cansaco/Fadiga 1 1,47 1 2,04

Numero de Comorbidades
1 18 26,47 16 32,65
2 6 8,82 4 8,16
3 3 4,41 2 4,08
N&o Informado 41 60,29 27 55,10
Comorbidades

Doencas cardiovascular 19 27,94 16 32,65
Diabetes 9 13,24 7 14,29
Doenca respiratéria cronica 6 8,82 5 10,20
Doenca Renal Crénica 2 2,94 1 2,04
Sobrepeso/obesidade 1 1,47 0 -

Doencas cromossdmicas 1 1,47 1 2,04
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assim como a taxa de letalidade por faixa etaria. O
unico fator independente associado ao 6bito foi a
satura¢do de O, menor ou igual a 95%.

A média de idade das pacientes foi de 58,75 +
20,93 anos e 55,86% das pacientes tinham 60 anos
ou mais. A média de idade envolvendo pacientes
oncologicos com COVID-19 na China variou em
torno de 63,1 e 65 anos, sendo ligeiramente superior
a média encontrada no presente estudo.2,14 Para o
estudo aqui desenvolvido, a idade nio se mostrou
uma variavel associada ao o6bito. Isto poderia ser
explicado, primeiramente, pelo tamanho amostral,
mas também pela presenga do céncer, o que por si s6
aumentaria o risco de evolug@o para o6bito.

Enquanto a taxa de letalidade por COVID-19 no
Brasil, no mesmo periodo dos dados coletados, era
em torno de 5% e em Pernambuco, por volta de
8%,15 a letalidade para todos os pacientes
oncologicos no Estado era de 79,38%.16-18
Considerando tanto a letalidade para o grupo de
pacientes oncologicos em Pernambuco, quanto a
letalidade para a amostra, estas foram muito superi-
ores as taxas encontradas na literatura, que variou
entre 5,6% e 28,6%.14.19 A analise da letalidade por
grupo etario mostrou uma nitida curva ascendente a
partir dos 60 anos, e, comparativamente, esses dados
mostram-se distintos dos dados da Italia, onde as
taxas de casos fatais, considerando pacientes
oncologicos e nao oncoldgicos com COVID-19,
aumenta exponencialmente apos os 70 anos: 12,5%
na faixa de 70-79 anos, 19,7% na faixa de 80-89
anos e 22,7% apos 90 anos.20 E importante ressaltar
que essas altas taxas de letalidade refletem um
periodo em que ndo havia ampla disponibilidade de
testes; além disso, o tamanho da amostra pode ter
influenciado nas porcentagens encontradas.

Semelhante a literatura, 39,71% das mulheres
apresentavam comorbidades, inclusive, e 44,90%
das pacientes que vieram a obito tinham alguma
comorbidade.14 Contudo, apesar de varios artigos
mostrarem que as morbidades foram fortes fatores
de risco para desfechos clinicos adversos como o
obito, a presenga de comorbidade ndo foi consi-
derada como um fator independente associado ao
Obito neste estudo, assim como em outro estudo
Chinés.6.21-26 Mais uma vez, o tamanho da amostra
pode ter influenciado o resultado, assim como a
auséncia de dados e a precisdo na descricdo destes
no banco. Além disso, o cancer também pode estar
fortemente atrelado ao risco de 6bito, reduzindo a
influéncia de outras comorbidades.

Com relagdo aos sintomas, febre, tosse, dispneia
e saturagdo de SpO,< 95% foram os mais preva-
lentes, concordando com dados da literatura.6,14,27

Mulheres com cancer e COVID-19: letalidade e aspectos clinicos

Segundo o Ministério da Satide, considera-se o diag-
nostico de Sindrome Respiratéria Aguda Grave
(SRAGQ) para todo individuo, de qualquer idade, com
sindrome gripal e que apresente sinais de hipoxemia,
como a saturagdo de SpO, <95% em ar ambiente.28
A saturagdo de SpO, < 95%, inclusive, foi o unico
fator independente associado ao Obito, apds analise
multivariavel, em concordancia com a literatura.6

A média de tempo entre o surgimento dos
primeiros sintomas e o 0bito foi menor do que um
estudo chinés, com média de 16 dias (9.0-22.3).14
Algumas hipoteses poderiam justificar essa dife-
renga de dias entre os dois estudos, como, por
exemplo, maior gravidade das pacientes brasileiras/
pernambucanas, dificuldade de acesso a servigo de
saude, lentificagdo no processo de diagnostico e
regulacdo para servigos de maior complexidade,
vulnerabilidades sociais, ou mesmo falta de leitos de
unidades de terapia intensiva e/ou respiradores
mecanicos.29

O presente estudo apresenta limitagdes como
uma amostra pequena e limitagdo de dados quanto
aos tipos de canceres e estadiamentos, além de infor-
magdes quanto ao tipo de tratamento realizado. Além
disso, comparagdes entre pacientes com céncer e
sem cancer com infec¢do por COVID-19 poderiam
revelar informacdes adicionais, porém estas ndo
foram realizadas no presente estudo. Assim, estudos
futuros com tamanhos de amostra maiores e
desenhos de estudos prospectivos sdo necessarios
para explorar ainda mais os fatores de risco e
eventos graves em mulheres com cancer com a
COVID-19.

Portanto conclui-se que pacientes do sexo femi-
nino, com cancer e infectadas pelo SARS-CoV-2 sdo
particularmente suscetiveis a 0bito, independente-
mente da presenga de comorbidades ou da idade,
sendo a saturagdo periférica de O, < 95% o unico
fator independente associado ao maior risco de 6bito
nesse grupo.
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ERRATA:

Na Pagina S169, Resultados, 8° Paragrafo,

Onde se lia: A anélise bruta e ajustada dos fatores relacionados ao 6bito identificou a presenca de saturacao periférica
de O, menor ou igual que 95% como o Unico fator independente associado ao ébito (OR = 0,21; 1C95%= 0,04 - 0,92; p =
0,039 (Tabela 4).

Lé-se: A analise bruta e ajustada dos fatores relacionados ao 6bito identificou a presenca de saturagéo periférica de
0O, menor ou igual que 95% como o Unico fator de risco associado ao 6bito (OR = 5,73; IC95%= 1,12-20,08; p = 0,035). Por
outro lado, os grupos etarios com 19 anos ou menos (OR = 0,07; 1C95%= 0,00-1,01; p = 0,051) e de 20 anos a 49 anos (OR =
0,27, 1€95%=0,07-1,04; p = 0,057) foram identificados como fatores de prote¢ado relacionados ao 6bito.(Tabela 4)

Na Pagina S173, Discussao, 2° Paragrafo,
Onde se lia: O Unico fator independente associado ao dbito foi a saturagdo de O, menor ou igual a 95%.

Lé-se: O unico fator independente associado a maior risco de 6bito foi a saturacdo de O, menor ou igual a 95%. A

idade menor de 50 anos foi considerada um fator de protecdo para o 6bito.

Na Pagina S173, Discussao, 6° Paragrafo,
Onde se lia: A saturacdo de SpO, < 95%, inclusive, foi o Unico fator independente associado ao 6bito, apos analise

multivariavel, em concordancia com a literatura.6

Lé-se: A saturacdo de SpO, < 95%, inclusive, foi o Unico fator independente associado ao risco de 6bito, apds analise

multiva-riavel, em concordancia com a literatura.6

Na Pagina S173, Discussao, 9° Paragrafo,
Onde se lia: Portanto conclui-se que pacientes do sexo feminino, com cancer e infectadas pelo SARS-CoV-2 sdo parti-
cularmente suscetiveis a 6bito, independentemente da presenca de comorbidades ou da idade, sendo a saturacao

periférica de O, < 95% o Unico fator independente associado ao 6bito nesse grupo.

Lé-se: Portanto conclui-se que pacientes do sexo feminino, com cancer e infectadas pelo SARS-CoV-2 sdo particular-
mente suscetiveis a 6bito, independentemente da presenca de comorbidades, sendo a saturagao periférica de O, <95% o
Unico fator independente associado ao maior risco de 6bito nesse grupo. A idade menor que 50 anos foi considerada um

fator de prote¢do para 6bito neste grupo de pacientes.
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