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Resumo

Objetivos: Analisar o impacto da pandemia
Coronavirus disease 2019 (COVID-19) na
abordagem diagndstica e terapéutica de doentes
com Cancro da Cabeca e Pescoco (CCP).
Métodos: Consulta dos processos clinicos dos
doentes com CCP tratados no periodo pré-
COVID-19: entre 1 de setembro de 2018 e 10 de
marco de 2020 (Grupo A), e no periodo pos-
COVID-19: entre 11 de margco de 2020 e 30 de
setembro de 2021 (Grupo B).

Resultados: Foram incluidos 177 doentes. No
periodo poés-COVID-19, verificou-se uma maior
extensdo tumoral e envolvimento ganglionar
regional mais avancado. Apds a pandemia, houve
um aumento do tempo de sintomas até a primeira
avaliagdo médica (p=0,009). Contudo, o tempo
entre o diagndstico e o inicio do tratamento
foi inferior (p=0,008), inclusive no subgrupo de
doentes propostos para cirurgia.

Conclusbtes: Apesar do atraso significativo na
procura de cuidados médicos, constatou-se uma
célere resposta na abordagem aos doentes com
CCP durante a pandemia COVID-19.
Palavras-chave: COVID-19; Cancro da Cabega e
Pescoco; Atraso diagnostico; Tempo até tratamento

Introdugdo

O Cancro da Cabeca e Pescoco (CCP)
representa cerca de 53% do total de cancros
a nivel mundial. Tendo em conta o seu
comportamento agressivo e  evolucao
rapidamente progressiva, o atraso no
diagnostico e tratamento destes tumores
estd associado, na maioria dos casos, a um
mau prognostico a longo prazo?3. O intervalo
de tempo desde o inicio de sintomas até
a observacao médica, a confirmagdao do
diagndstico e ao inicio do tratamento
é influenciado por inUumeros fatores,
nomeadamente, fatores dependentes do
doente, das caracteristicas tumorais e do
servico de saude*. A 11 de marco de 2020,
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a Organizacao Mundial de Saude declarou
a Coronavirus disease 2019 (COVID-19)
como uma pandemia, o que conduziu,
inevitavelmente, a suspensao temporaria da
atividade hospitalar programada e a alteragdes
nagestaoclinicadetodososdoentes,incluindo
os considerados prioritarios, como os doentes
oncologicos. Paraalém dasrestricbes impostas
pela pandemia COVID-19 no que ao acesso
aos cuidados de saude diz respeito, também o
receio da populagao, especialmente durante a
primeira fase pandémica, levou a diminuicao
da procura de cuidados médicos®®. Assim,
levantaram-se preocupacdes acerca da
possibilidade de atraso no diagndstico e
inicio de tratamento dos doentes com CCP.
Com este estudo pretendeu-se comparar
os doentes com CCP tratados no periodo
pré e pos-COVID-19, nomeadamente em
relacdo ao intervalo de tempo de sintomas,
tempo até diagndstico e tratamento, tipo de
tratamento instituido e progndstico. Portanto,
compararam-se o0s doentes que iniciaram
tratamento nos 18 meses anteriores ao inicio
da pandemia COVID-19, com os doentes
tratados nos 18 meses subsequentes ao inicio
da pandemia. O objetivo principal foi avaliar o
impacto da pandemia COVID-19 no diagnostico
e abordagem dos doentes com CCP.

Material e Métodos

Desenho e populagao do estudo:

Estudo de coorte retrospetivo unicéntrico
realizado com recurso a consulta dos
processos clinicos de todos os doentes adultos
(>18 anos) com diagndstico inaugural de CCP
no Servico de Otorrinolaringologia (ORL) do
Centro Hospitalar Vila Nova de Gaia/Espinho,
entre setembro de 2018 e setembro de 2021.

Varidveis estudadas:

Os doentes foram divididos em 2 grupos: Grupo
A (pré-COVID-19) - doentes que iniciaram
tratamento antes da pandemia COVID-19 (entre
1 de setembro de 2018 e 10 de marco de 2020,
inclusive); Grupo B (pos-COVID-19) — doentes
qgue iniciaram tratamento apds o inicio da
pandemia COVID-19 (entre 11 de marco de
2020 e 30 de setembro de 2021, inclusive). As
varidveis analisadas incluiram o género, a idade,
a capacidade funcional (segundo a escala de
Karnofsky e ECOG - Figura 1), o sintoma de
apresentacdao da doenca, o local da primeira
avaliagdo médica, a localizagao do tumor, o tipo
histologico, o tratamento primario instituido e a
mortalidade 1ano apds o diagndstico histoldgico.
O estadiamento clinico tumoral foi categorizado
de acordo com a 8 edigao da American Joint
Committee on Cancer Staging (2017).

Figura 1
Escala funcional de Karnofsky e ECOG

ESCALA FUNCIONAL DE KARNOFSKY ESCALA DE PERFORMANCE ECOG

100%

90% Capaz de realizar as suas atividades com algum esforco

80% Atividade normal com esforco

70%  Cuida de si mesmo, mas ndo & capaz de trabalhar

Sem sinais ou queixas; sem evidéncia de doenca

Atividade normal,

(0] P

sem limitagoes

Limitacdo para atividades que
1 requerem um grande esforco

fisico

60% Necessita de assisténcia ocasional; Incapaz de trabalhar

Necessita de assisténcia consideravel e cuidados

0,
22 médicos frequentes

40% Necessita de cuidados meédicos especiais
30%

20%  Muito doente, necessita de suporte

10% Moribundo, morte iminente
Legenda: ECOG - Eastern Cooperative Oncology Group

Extremamente incapacitado, necessita de
hospitalizagcao, mas sem iminéncia de morte

2 Fora do leito > 50% do tempo

No leito > 50% do tempo;
3 apenas capaz de realizar
autocuidados

Acamado; incapaz de realizar
autocuidados
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Figura 2
Intervalos de tempo analisados neste estudo
Inicio das 12 observagdo Observagso pelo Diagndstico Inicio de
queixas pelo profissional médico ORL histolégico tratamento

At de sintomas At de referenciacao

At observacgdo ORL At Diagndstico
L 4 L 4
Diagnéstico Tratamento

ATRASO RELACIONADO
COM O DOENTE

Legenda:

ATRASO RELACIONADO
COM A ASSISTENCIA

- Intervalo de tempo de sintomas: entre o inicio dos sintomas e a primeira avaliagdo médica.

- Intervalo de tempo até referenciagao: entre a primeira avaliagdo médica e referenciacdo até avaliagdo pelo médico Otorrinolaringologista.
- Intervalo de tempo desde a avaliagao pelo Otorrinolaringologista até ao diagndstico histolégico.

- Intervalo de tempo desde o diagndstico histoldgico até ao inicio do tratamento.

Foram, ainda, analisados o0s seguintes
intervalos de tempo (medidos em semanas),
conforme representado na Figura 2:
Definiu-se o atraso relacionado com o doente
como o intervalo de tempo desde o inicio dos
sintomas até a data da primeira avaliacao
meédica. Enquanto o atraso relacionado com
a assisténcia compreendeu o intervalo de
tempo decorrido entre a primeira avaliacao
meédica e o inicio do tratamento.

Andlise estatistica:

Foi realizada uma analise descritiva, reportada
através da média (M) e desvio padrao (DP) para
asvariaveis continuas com distribuicdo normal
e através de mediana e amplitude interquartil
(AIQ) para aquelas com distribuicao nao
normal. As varidveis categéricas foram

Tabela 1
Caracteristicas demograficas e clinicas dos doentes dos 2 grupos: A e B

Grupo A
(Pré-CoVID-19)
n =77 (43,5%)

Caracteristica

Género, n (%)

apresentadas como numero de casos (n) e
percentagens. Para a analise bivariada, as
variaveis categodricas foram comparadas
através do teste de qui-quadrado ou teste
exato de Fisher, e as continuas através do
teste de Mann-Whitney ou teste t de amostras
independentes. Foi utilizado o software
SPSS ®, versao 25.0, e foi assumido o nivel de
significancia estatistica de p<0,05.

Resultados

Caracterizagdo da amostra

Foram analisados 177 doentes - 153 do género
masculino (86,4%) e 24 do género feminino
(13,6%), com idades ao diagnostico entre 28 e
98 anos (idade M + DP 62,7 +13,0 anos). Do total
da amostra, 77 doentes iniciaram tratamento
antes da pandemia COVID-19 - Grupo A (43,5%)

Grupo B
(P6s-COVID-19)
n =100 (56,5%)

Feminino 8 (10,4) 16 (16,0) 0,280
Masculino 69 (89,6) 84 (84,0)

Idade (anos), M (DP) 61,16 (13,6) 63,39 (13) 0,157
Capacidade funcional, mediana (AIQ)

ECOG 1(0) 1(0) 0,126
Karnovsky 8 (1) 9 (M 0,035

Teste qui-quadrado, Teste de Fisher, Teste de Mann-Whitney e Teste t de amostras independentes;
Legenda: n — ndmero de casos; M — média; DP — desvio padrao; AIQ — amplitude interquartil

Volume 61.N°1. Marco 2023 129



COvID-19

CORONAVIRUS

Tabela 2
Caracteristicas relacionadas com a apresentacao clinica e o tipo de tumor

Grupo A Grupo B
Caracteristica (Pré-CoVID-19) (P6s-COVID-19) p valor*
Sinal/Sintoma de apresentacao, n (%)
Disfonia 16 (20,8) 33 (33,0)
Odinofagia 19 (24.,7) 25 (25,0) 0254
Massa cervical 14 (18,2) 14 (14,0) !
Lesdo oral 9 (1,7) 5 (5,0)
Outra 19 (24,7) 23 (23,0)
Local da primeira avaliagdo, n (%)
Servi¢o de Urgéncia 39 (50,6) 54 (54,0) 0905
Cuidados de saude primarios 27 (35,1) 33 (33,0) !
Cuidados de saude secundarios 1 (14,3) 13 (13,0)
Localizagao do tumor, n (%)
Laringe 22 (28,5) 32 (32,0)
Orofaringe 20 (26,0) 30 (30,0)
Cavidade oral 1 (14,3) 6 (6,0) 0532
Hipofaringe 6 (7,8) 13 (13,0) !
Nasofaringe 5(6,5) 6 (6,0)
Cavidade nasal e SPN 6 (7,8) 6 (6,0)
Outra 7 (9,1) 7 (7,0)
Tipo histolégico, n (%)
Carcinoma epidermoide 65 (84,4) 86 (86,0) 0,768
Qutro 12 (15,6) 14 (14,0)
* Teste qui-quadrado
e 100 doentes apds o inicio da pandemia histolégico mais  prevalente  (A=84,4%;
COVID-19 - Grupo B (56,5%). Verificou-se um B=86,0%).

maior grau de capacidade funcional (medida
pelo indice de Karnofsky) nos doentes do
grupo B em relagdao aos doentes do grupo
A (A=8; B=9) (p=0,035). Nao se registaram
diferencas estatisticamente significativas nos
restantes parametros analisados entre os dois
grupos (Tabela ).

Apresentacdo clinica e tipo de tumor

O sintoma de apresentacao mais frequente no
Grupo A foi a odinofagia (24,7%) e no Grupo B
a disfonia (33,0%). O Servigco de Urgéncia foi o
local da primeira avaliagdo de mais de metade
dos doentes de ambos os grupos (A=50,6%;
B=54,0%). Nao se verificou diferenca entre o
local da primeira avaliacdo médica e o periodo
pré/pés pandemia COVID-19 (p=0,905). A
localizagao tumoral mais frequentemente
observada foi a laringe (A=28,5%; B=32,0%),
sendo o carcinoma epidermoide o tipo

Estadiamento clinico tumoral

Em relagdo ao estadiamento clinico tumoral,
a maioria dos doentes apresentou tumor
localmente avancado em estadio tardio ou
tumor metastatico (estadio Il ou IV): grupo
A=76% e grupo B=852%. No grupo pods-
COVID-19 verificou-se uma maior proporgao
de doentes em estadio Il (A=8,0%; B=18,9%)
(p=0,04) e estadio IVB (A=8,0%; B=24,2%)
(p=0,005).

No grupo pods-COVID-19, a proporgcao de
doentes com extensao tumoral avancada (T3
ou T4) foisignificativamente superior (A=60,3%;
B=758%) (p=0,031) bem como a proporgao
de doentes com envolvimento ganglionar
regional avancado (N3) (A=9,3%; B=24,5%)
(p=0,009), comparativamente aos resultados
do grupo pré-CoOVID-19. Por outro lado, nao
se verificaram diferencas estatisticamente
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significativas entre os dois grupos em relagao
a proporcao de doentes com metastases a
distancia (p=0,09).

Tratamento primario instituido

A maioria dos doentes de ambos os grupos
realizou tratamento com intengao curativa
(A=82%; B=83%). Verificou-se uma diferenca

Figura 3
Estadiamento clinico em cada grupo (8%ed. AJCC)

40
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30
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estatisticamente significativa entre a proporgao
de doentes submetidos a tratamento com
intencao paliativa no grupo pré e pés-COVID-19
(A=14%; B=4%) (p=0,016). Por outro lado, uma
maior proporcao de doentes do grupo pos-
COVID-19 ndo apresentou condicdes para
o tratamento, tendo sido propostos apenas
cuidados de suporte (B=11%; A=3%) (p=0,0306).

39
(52,0) 37

Estadio IVA Estadio IVB Estadio IVC
n (%) n (%) n (%)

¥ Grupo B (P6s-COVID-19)
n=95

* Excluidos 2 tumores: linfoma nao Hodgkin da nasofaringe; melanoma da nasofaringe
t Excluidos 5 tumores: 2 melanomas da cavidade nasal e seios perinasais; melanoma da nasofaringe;

2 linformas ndo Hodgkin da cavidade nasal e seios perinasais.

Figura 4
Tratam

o primario instituido

Grupo A (Pré-CoVID-19)
n=77

1%

3%

B Intengdo curativa = Intencdo paliativa

Grupo B (P6s-COVID-19)
n=100

/2%

Sem condic¢des para tratamento m Vigilancia
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Tratamento com intenc¢ao curativa
Analisando apenas os doentes propostos para
tratamento com intengdo curativa, verificou-
se que a proporcao de doentes submetidos
a cirurgia foi significativamente superior
no grupo pré-CoVID-19 (A=52,4%; B=31,3%)
(p=0,009), enquanto no grupo poés-COVID-19
uma maior proporcao de doentes realizou
tratamento nao cirdrgico (B=67,5%; A=42,9%)
(p=0,003).

Intervalos de tempo

Relativamente aos intervalos de tempo
analisados e descritos na Figura 6, verificou-
se que a mediana de duragdo de sintomas
no grupo pos-COVID-19 (B=12,9) foi superior
a do grupo pré-COVID-19 (A=8,6), sendo esta
diferenca estatisticamente  significativa
(p=0,009). Em relagao ao tempo de
referenciacdao e ao intervalo de tempo entre
a observacao ORL e o diagnostico histolégico,
ndo houve diferencas entre os dois grupos.
Por outro lado, o intervalo de tempo entre
o diagnéstico e o inicio do tratamento foi
significativamente inferior no grupo poés-
COVID-19 (B=6) em comparagao com o pré-
COVID-19 (A=8) (p=0,008). Quando analisado o
atraso relacionado com a assisténcia (tempo
decorrido desde a primeira avaliagao médica

® Tratamento cirdrgico m Tratamento nao cirurgico

Figura 5
Tipo de tratamento curativo instituido

Grupo A (Pré-CoVID-19)
n=63

até ao inicio do tratamento), nao houve
diferencas entre os dois grupos (A=13,5; B=13)
(p=0,523).

No global, a mediana de tempo desde o inicio
dossintomas até ao inicio do tratamento foi de
20,6 semanas no grupo pré-COVID-19 e de 24,1
semanas no grupo poés-COVID-19, contudo,
esta diferenca nao foi estatisticamente
significativa (p=0,141).

Conforme representado na Tabela 3, no
subgrupo de doentes submetidos a cirurgia,
houve uma reducdo  estatisticamente
significativa no niumero de semanas decorridas
desde o diagndstico histoldgico até a
intervengao no periodo pds-COVID-19 (A=9;
B=5) (p=0,009). Por outro lado, no subgrupo
de doentes submetidos a tratamento nao
cirdrgico, a mediana de intervalo de tempo até
tratamento foi semelhante nos dois periodos
(A=7,5; B=7) (p=0,317).

Observou-se ainda uma correlagao negativa,
estatisticamente  significativa, entre o
estadiamento tumoral e o intervalo de tempo
desde a primeira avaliagdo médica até ao
inicio do tratamento (r=-0,195; p = 0,019).

Prognéstico
Foi contabilizado o intervalo de tempo (em
meses) entre o diagndstico histolégico e adata

Grupo B (P6s-COVID-19)
n=83
/12%

QT inducgao + cirurgia
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Figura 6
Intervalos de tempo analisados nos 2 grupos, em semanas

Tempo decorrido (em semanas)

1
Duragao At At Observagao At Diagndstico ! At1° avaliagdo At TOTAL
sintomas referenciagao - Diagnéstico - Tratamento 1 - Tratamento (Inicio
mediana mediana mediana mediana X mediana sintomas -
(AIQ) (AIQ) (AIQ) (AIQ) ! (AIQ) Tratamento
| mediana
: (AIQ)

| I 1 | s
[ [

ATRASO RELACIONADO ATRASO RELACIONADO
COM O DOENTE COM A ASSISTENCIA

Hl Grupo A (Pré-CoVviD-19) [ Grupo B (P6s-COVID-19)

Legenda: At - intervalo de tempo; AIQ — amplitude interquartil

Tabela 3
Representagao do intervalo de tempo entre o diagndstico e o tratamento, em semanas

Grupo A Grupo B
Tipo de tratamento (Pré-CoVID-19) (P6s-COVID-19)
Mediana (AIQ) Mediana (AIQ)
Tratamento cirdrgico 9 (6) 5 (4) 0,009
Tratamento nao cirurgico 7,5 (3) 7 (6) 0,317

* Teste qui-quadrado

de morte de cada doente. Verificou-se que
a proporcao de doentes com sobrevivéncia

no bloco operatdério) e ainda o recurso a meios
complementares de diagndstico para auxilio

igual ou inferior a 12 meses foi semelhante nos
dois grupos (A=28,6%; B=29%) (p=0,95).

Discussao

O célere diagnéstico e tratamento de
doentes com Cancro da Cabeca e Pescoco
estda associado a um melhor progndstico
a longo prazo’. Este diagndstico requer a
realizagcao de bidpsia (muitas vezes efetuada

no estadiamento tumoral. Neste complexo
processo estd envolvida uma equipa
Multidisciplinar, fundamental para a gestao
clinica do doente oncoldgico.

Contudo, as restricbes causadas pela
emergéncia da pandemia COVID-19
conduziram a uma reestruturagao inevitavel
dos servicos de saude, traduzindo-se na
mobilizacdo de profissionais para areas
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dedicadas a COVID-19, na suspensao de
consultas e cirurgias programadas, na
obrigatoriedade de realizacdo de rastreio SARS-
CoV-2 antes de procedimentos cirdrgicos, entre
outros.

Todas estas limitacdes levantaram preocupacdes
acerca da possibilidade de atraso no
diagndstico e inicio de tratamento de doentes
com CCP, apds o inicio da pandemia COVID-19.
Neste estudo, verificou-se que o servico de
urgéncia foi o local da primeira avaliagcao
clinica de mais de metade dos doentes,
tanto no periodo pré como pdés-COVID-19. A
odinofagia foi o sintoma de apresentacao mais
reportado no periodo pré-COVID-19, enquanto
no periodo pés-COVID-19 foi a disfonia. Tal
diferenca podera ser explicada pelo facto de,
apds a pandemia, muitos dos doentes com
odinofagia terem sido triados para Areas
Dedicadas para Doentes Respiratérios e
COVID-19 (ADR) e, consequentemente, nao
terem sido observados por médicos ORL.

Em relagdo ao estadiamento clinico tumoral,
no periodo po6s-COVID-19 verificou-se uma
maior extensao tumoral (T3 ou T4), bem como
um envolvimento ganglionar regional mais
avancado (N3), o que é concordante com
outros estudos reportados na literatura®™.
Efetivamente, segundo o estudo conduzido
por KL Kiong et al, no periodo pré-COVID-19,
39,4% dos tumores foram classificados como
T3/4, em comparacdo com 52% dos tumores
no periodo pés-COVID-19 (p = 0,025)°. Para
além disso, de acordo com MN Stevens et al,
no periodo pds-COVID-19 verificou-se um risco
cerca de duas vezes superior de envolvimento
ganglionar avancado ao diagnodstico (N3, N3a,
N3b), em relagcao ao periodo pré-COVID-19
(OR=2,14; p=0,011)e.

O atraso no diagnodstico e abordagem de
doentes com CCP pode ser classicamente
atribuido a:

1) fatores relacionados com o paciente:
nomeadamente, o receio do diagndstico, a
iliteracia e baixo estrato socioecondmico;

2) fatores relacionados com a natureza
da doenca: como a duragdao do periodo
assintomatico e a localizagao tumoral;

3) fatores relacionados com o sistema de
saude". O surgimento da pandemia COVID-19
obrigou a reducao da atividade assistencial
programada, constituindo, assim, mais uma
barreira ao acesso atempado aos cuidados
de saude. Para além disso, o confinamento
obrigatério e o receio de contrair a infegcao
COVID-19, especialmente numa primeira fase
da pandemia, contribuiu para exacerbar esta
situacao®.
Defacto,talcomodescritoporoutrosautores®®?,
no periodo poés-COVID-19 observou-se um
aumento significativo no numero de semanas
entre o inicio dos sintomas e a primeira
avaliacao médica (A=8,6; B=12,9) (p=0,009).
Contudo, na nossa amostra, o intervalo de
tempo entre o diagndstico histolégico e o
inicio do tratamento foi significativamente
inferior no periodo pds-COVID-19 (A=8; B=6)
(p=0,008). Esta diferenca foi resultante da
diminuicdo do tempo até a intervencao no
subgrupo de doentes propostos para cirurgia
(A=9; B=5) (p=0,009). Este resultado poderd
ser consequente da suspensao da maioria
da atividade cirdrgica programada durante
o periodo pandémico, realizando-se quase
exclusivamente intervencdes  prioritarias,
como a cirurgia oncolégica. Nao obstante,
durante este periodo foi menor a proporcao de
doentes propostos para cirurgia, o que podera
ser,em parte, explicado pelo facto de no grupo
p6s-COVID-19 os doentes se apresentarem
com doenca num estadio mais avangado.

Os nossos resultados vdao de encontro aos
publicados no estudo de RC Schoonbeek
et al, que avaliou um total de 8468 doentes
com diagndstico inaugural de CCP
durante o periodo de 2018, 2019 e 2020.
Neste trabalho os autores verificaram que,
independentemente do tipo de tratamento
realizado, o intervalo de tempo decorrido
desde a primeira avaliacdo médica até ao
inicio do tratamento foi consideravelmente
inferior no ano de pandemia COVID-19 (2020),
inclusive durante a primeira vaga pandémica
(marco - junho, 2020) (p<0,001)%. O nNnosso
estudo tem como principais limitagcdes a sua
natureza retrospetiva e o facto de apresentar
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uma amostra de pequenas dimensodes. Para
além disso, € um estudo unicéntrico, pelo
gue podera nao refletir por inteiro a realidade
nacional.

Com este estudo demonstrou-se que, durante
a pandemia, se manteve a capacidade de
abordagem e tratamento de doentes com
diagnoéstico de CCP inaugural. Contudo, sao
necessarios mais estudos, multicéntricos e
prospetivos, para avaliar o verdadeiro impacto
da pandemia COVID-19 no progndstico dos
doentes com CCP a longo prazo.

Conclusdo

Durante a pandemia COVID-19 verificou-
se um atraso significativo na procura de
cuidados meédicos por parte dos doentes
com CCP. Contudo, houve uma redugao no
intervalo de tempo desde o diagndstico desta
doenca até ao inicio do seu tratamento. Assim,
apesar da sobrecarga e da reestruturacao
dos servicos de saude com a emergéncia da
pandemia COVID-19, neste estudo unicéntrico
foi verificada uma resposta eficiente na
prestacao de cuidados aos doentes com CCP.
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