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RESUMO

Devido ao surto da Coronavirus disease-19 (COVID-19), milhdes de pessoas
no mundo foram infectadas, provocando aumento nas internagdes hospitalares e
obitos decorrentes das complicagcdes desta doenca. Nesse periodo, mudancgas foram
enfrentadas no sistema publico de saude, para evitar o contagio e propagacao da
COVID-19, dentre elas, a diminuicdo das consultas ambulatoriais e adiamentos das
cirurgias, provocando atrasos no inicio do tratamento oncologico. Apesar da
pandemia, esta previsto na Lei Federal 12.732/2012 que o inicio do tratamento do
cancer deve ser alcancado em um periodo de até 60 dias. Contudo, os impactos
causados pela pandemia podem ter sido sentidos de forma diferente em cada servico
e ter influenciado de maneira distinta o diagndstico e tratamento dos pacientes com
cancer de boca. O presente estudo teve como objetivo, avaliar o impacto da pandemia
da COVID-19, no diagnéstico e tratamento de pacientes com cancer de boca,
admitidos no Hospital do Cancer de Pernambuco (HCP) e no Hospital Universitario
Oswaldo Cruz (HUOC). Trata-se de um estudo de base de dados utilizando os
prontuarios de pacientes diagnosticados com céncer de boca e admitidos nos
periodos de janeiro de 2019 a dezembro de 2020. Cento e sessenta e sete pacientes
foram incluidos, sendo 86 diagnosticados com cancer de boca antes da pandemia e
81 durante a pandemia. A lingua foi o local mais acometido (28%), o Carcinoma de
Células Escamosas foi o tipo histopatologico mais diagnosticado (85%) e os
estadiamentos mais avancados foram mais frequentes (IV-54,6% e 111-21,2%).
Estatisticamente ndo houve diferengas significativas com as variaveis analisadas a
respeito do diagndstico e tratamento antes e durante a pandemia. Contudo, observou-
se que 27,4% (P=0,460) dos pacientes diagnosticados no periodo da pandemia
demoraram mais de 12 meses para procurarem um atendimento especializado e
79,6% (P=0,368) desses pacientes iniciaram o tratamento posteriormente aos 60 dias,
sendo a cirurgia, a modalidade terapéutica mais comumente instituida durante a
pandemia. Dessa forma, conclui-se que a COVID-19 ndo provocou um impacto
significativo no diagndstico e tratamento dos pacientes com cancer de boca atendidos
no HUOC e HCP, visto que ja eram observados atrasos no diagnéstico e tratamento

desses pacientes antes da pandemia.

Palavras-chave: coronavirus; cancer de boca; assisténcia ao paciente; tratamento.



ABSTRACT

Due to the outbreak of the Coronavirus disease-19 (COVID-19), millions of people
worldwide were infected, causing an increase in hospital admissions and deaths
resulting from the complications of this disease. During this period, changes were
faced in the public health system, to prevent the contagion and spread of COVID-19,
among them, the decrease in outpatient consultations and postponement of surgeries,
causing delays in the initiation of cancer treatment. Despite the pandemic, Federal Law
12,732/2012 provides that the start of cancer treatment must be achieved within a
period of up to 60 days. However, the impacts caused by the pandemic may have been
felt differently in each service and may have influenced the diagnosis and treatment of
patients with oral cancer in a different way. The present study aimed to evaluate the
impact of the COVID-19 pandemic on the diagnosis and treatment of patients with oral
cancer admitted to the Hospital do Cancer de Pernambuco (HCP) and Hospital
Universitario Oswaldo Cruz (HUOC). This is a database study using the medical
records of patients diagnosed with oral cancer and admitted from January 2019 to
December 2020. One hundred and sixty-seven patients were included, 86 of whom
were diagnosed with oral cancer before of the pandemic and 81 during the pandemic.
The tongue was the most affected site (28%), Squamous Cell Carcinoma was the most
diagnosed histopathological type (85%) and more advanced stages were more
frequent (IV-54.6% and I11-21.2%) . Statistically, there were no significant differences
with the analyzed variables regarding diagnosis and treatment before and during the
pandemic. However, it was observed that 27.4% (P=0.460) of patients diagnosed
during the pandemic took more than 12 months to seek specialized care and 79.6%
(P=0.368) of these patients started treatment later than 60 days, with surgery being
the most commonly instituted therapeutic modality during the pandemic. Thus, it is
concluded that COVID-19 did not have a significant impact on the diagnosis and
treatment of patients with oral cancer treated at the HUOC and HCP, since delays in
the diagnosis and treatment of these patients were already observed before the

pandemic.

Keywords: coronavirus; mouth cancer; patient care; treatment.
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1 INTRODUGAO

Em dezembro de 2019 em Wuhan, na China, o mundo se deparou com o
surgimento de um novo virus pertencente a familia dos Coronaviridae, da ordem
Nidovirais (LI et al., 2020; PENG et al., 2020). Em 29 de fevereiro de 2020, foi notificado,
no Brasil, o primeiro caso de infeccao por este virus e no dia 11 de margo de 2020 a
Coronavirus disease-19 (COVID-19) foi caracterizada pela Organizagdo Mundial da
Saude (OMS) como uma pandemia (SOLIS et al. 2021; ANJOS, 2022; CUNHA et al.,
2022). Esse virus, por sua vez, apresenta um grande potencial de propagacao devido
a transmissao através de goticulas (respiratorias e salivares) e com um potencial risco
via aerossol (PENG et al., 2020; ANJOS, 2022).

Nesse contexto, a COVID-19 foi retratada como um grande problema de saude
publica global, provocando um aumento nas internagdes hospitalares e o&bitos
decorrentes das complicagbes desta doenga (AMBROGGI et al., 2022). Assim, para
conter os avangos da pandemia e evitar a propagagéo desse novo virus, pessoas do
mundo todo tiveram que ficar em quarentena, isolamento ou distanciamento social para
impedir o colapso do sistema de saude (MARTELLI et al., 2021).

A pandemia da COVID-19 teve um efeito transformador na educacgéo cirurgica.
O impacto foi experimentado globalmente, em todas as especialidades e em todos os
niveis que tiveram as seguintes repercussodes: a ascensdo das plataformas virtuais de
aprendizagem foi necessaria, e um substituto fraco para experiéncia clinica. A restricao
do numero de pacientes que procuraram atendimento por doencas nao COVID-19. A
diminuicdo do numero de operagdes nao emergenciais e reducdo nos atendimentos
laboratoriais.

Apesar dos hospitais serem servigos essenciais, mudancgas significativas tiveram
que ser adotadas durante a pandemia no atendimento dos pacientes. Em geral, foram
suspensas consultas ambulatoriais, bem como o cancelamento ou adiamento de
cirurgias eletivas devido ao acesso reduzido a sala de cirurgia e Unidade de Terapia
Intensiva (UTI) (MARTELLI et al., 2021).

Apesar da maioria dos casos da COVID-19 se caracterizarem como uma
infecgao viral leve ou moderada do trato respiratério, uma parcela da populagao péde
desenvolver a forma grave, com alguns casos evoluindo de forma critica, com
complicagdes severas (MARTINS-CHAVES; GOMES, C. C.; GOMEZ, 2020). Casos

mais graves tém sido relacionados aos grupos de risco, que incluem principalmente,
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idosos com comorbidades secundarias (hipertensdo, doengas crbnicas do sistema
respiratorio, obesidade, diabetes, cancer, doencas hepaticas e cardiopatias)
(DESIDERI et al., 2020; MARTINS-CHAVES; GOMES, C. C.; GOMEZ, 2020; YANG, J.
et al., 2020; VARELA-CENTELLES et al., 2021).

Em especial, pacientes com cancer tém uma predisposicdo maior para uma
baixa fungdo imunoldgica, causada pela neoplasia ou regimes de tratamento e,
portanto, apresentam alto risco de contaminagédo e tendem a um pior prognostico em
relacdo as doencas infecciosas (DESIDERI et al., 2020; TEVETOGLU et al., 2021).
Nesse cenario, os pacientes com cancer de boca também fizeram parte do grupo de
pacientes oncoldgicos que sofreram com os impactos provocados pela pandemia da
COVID-19 no diagnostico e tratamento desta neoplasia, uma vez que os estudos
relatam um atraso no diagnostico e tratamento da doenga durante o referido periodo
(CHEN, M. M. et al., 2018; MARTELLI et al., 2021; TEVETOGLU et al., 2021;
ABRANTES et al., 2022).

Uma estimativa realizada aponta que eram esperados aproximadamente 15.200
casos de cancer de boca (11.200 casos em homens e 4.000 em mulheres) para o triénio
2020-2022 no Brasil (ABRANTES et al., 2022). Entretanto, houve uma redugdo no
numero de casos de cancer de boca diagnosticados em varias regides do Brasil devido
a pandemia da doencga por coronavirus (COVID-19), constatado no trabalho de Cunha
et al. (2022).

Outros trabalhos realizados em diversos paises, também demonstraram essa
mudanga no cenario do diagndstico. Foi constatado no trabalho de Juneja et al. (2021)
que durante o periodo de janeiro a setembro de 2020 houve uma redugéo de 31% no
numero de bidpsias enviadas ao servico de diagndstico de patologia oral da Western
University, no Canada, quando comparadas aos 5 anos anteriores. Também no
trabalho de Shen et al. (2020), houve um declinio de aproximadamente 50% no
rastreamento do cancer de boca no periodo da pandemia da COVID-19 (janeiro a abril
de 2020) quando comparado ao mesmo periodo em 2019.

Com relagdo ao tratamento, verificou-se maior tempo para inicia-lo
(TEVETOGLU et al., 2021), diminuicdo na quantidade de cirurgias realizadas
(MARTELLI et al., 2021), maior utilizacao de quimioterapia e radioterapia (MARTELLI
et al., 2021; AMBROGGI et al., 2022), além da utilizacdo de terapéuticas alternativas
com a finalidade de prevenir a progressao do cancer de boca enquanto aguardava-se
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pela cirurgia (GUPTA, GHOSH-LASKAR E AGARWAL, 2020; KAUL et al.,, 2020;
HOSNI; CHIU; HUI; et al., 2021).

Neste contexto, este estudo buscou compreender os impactos da pandemia da
COVID-19 no diagnostico e tratamento do cancer de boca em dois servigos de
referéncia no estado de Pernambuco. A caracterizagao do diagndstico e tratamento do
cancer de boca no contexto da pandemia podera contribuir com o estabelecimento de
estratégias que visem suprir possiveis deficiéncias no atendimento ao paciente

oncoldogico.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 CANCER DE BOCA

Tumores malignos, também referidos como cénceres, sédo lesées que podem
invadir e destruir estruturas adjacentes, podendo disseminar para sitios distantes
(metastatizar), além de poder levar o paciente a 6bito (KUMAR; ABBAS; FAUSTO,
2010). O cancer de boca é um tumor maligno que pode acometer qualquer estrutura
da cavidade oral, sendo a lingua mais comumente afetada, seguida do assoalho da
boca (RODRIGUES et al., 2020).

Histologicamente, as alteragbes na cavidade oral podem ser diferenciadas e
classificadas como tumores benignos ou malignos (KUMAR; ABBAS; FAUSTO, 2010).
A maioria dos tumores malignos da cavidade oral sdo de origem epitelial (KUMAR;
ABBAS; FAUSTO, 2010).

Dentre os casos de cancer de boca, 90% séo diagnosticados como Carcinoma
de Células Escamosas (CEC), seguido dos tumores malignos de glandulas salivares
que representam de 3 a 4% dos canceres de cabeca e pescogo e apresentam uma
variedade histolégica muito ampla, sendo os mais prevalentes, o Carcinoma
Mucoepidermoéide e Carcinoma Adendide Cistico. Ndo menos importante, mas em
menor frequéncia, os linfomas também podem ser observados (CAMPION, et al., 2016;
MIRANDA, DE et al., 2020; WARNAKULASURIYA e KERR, 2021).

A maioria dos casos de cancer de boca ocorrem em pacientes idosos e do sexo
masculino (CAMPION et al.,, 2016; BUGSHAN e FAROOQ, 2020). Além disso, os
canceres de boca tém uma tendéncia a metastizar para linfonodos locais e regides a
distancia. Os linfonodos cervicais sao os mais acometidos e provocam uma reducio na
taxa de sobrevida em 50% (BUGSHAN e FAROOQ, 2020).

A metastase a distédncia também pode ver observada em estagios mais
avangados, ou seja, tem um pior prognostico e reduz as chances de sucesso do
tratamento. O pulmao é o local mais comum de metastase a distancia (BUGSHAN e
FAROOQ, 2020).

Fatores de risco estdo relacionados ao cancer em diferentes locais da cavidade
oral, dentre os fatores etiopatogénicos mais relatados na literatura estdo, o tabagismo

e consumo de alcool, que também apresentam efeito sinérgico (AL-MAWERI,
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HALBOUB; WARNAKULASURIYA, 2020; CHAMOLI et al., 2021). De acordo com a
literatura, a fumaga do tabaco tem mais de 70 carcinégenos que atuam como
iniciadores e promotores do tumor e os fumantes sao 8,4 vezes mais propensos a
desenvolver cancer de boca em comparagdo com 0s que ndo possuem o habito
(CHAMOLI et al., 2021; BATISTELLA et al., 2022).

De acordo com International Agency for Research on Cancer (IARC), o alcool é
classificado como um carcinégeno do grupo 1, sendo associado a um risco aumentado
para o desenvolvimento de varios tipos de cancer, bem como o cancer de boca
(CHAMOLI et al.,, 2021). O alcool promove a produgdo de metabdlitos como o
acetaldeido, que tem agado carcinogénica e, por isso, pode contribuir para a
carcinogénese oral, isoladamente, ou como fator adjuvante (BATISTELLA et al., 2022).
Além disso, o risco aumenta com o consumo de quantidades adicionais de bebidas
alcodlicas, contudo, a suscetibilidade intrinseca para a metabolizacdo do alcool varia
entre os individuos (BATISTELLA et al., 2022).

E vélido ressaltar ainda que os fatores associados as malignidades das
glandulas salivares sao incertos, embora a exposicdo a radiagdo ionizante possa
assumir um papel no desenvolvimento desses canceres, sendo que os fatores
convencionais, como tabagismo e uso de alcool, nido influenciam o risco de
malignidades salivares (SON et al., 2018).

Também foram propostas uma variedade de outros fatores de risco para o
cancer de boca, bem como a irritagdo crbnica, a infecgdo pelo virus do papiloma
humano, ma higiene bucal e exposi¢do ocupacional (BUGSHAN e FAROOQ, 2020;
CHAMOLI et al., 2021).

Embora a cavidade oral possa ser facilmente examinada, a maioria dos casos
de cancer de boca nao é identificada precocemente (ANJOS, 2022). Geralmente os
canceres em estagio inicial sdo assintomaticos e podem simular condigdes benignas,
reduzindo a procura por um atendimento especializado (CAMPION et al., 2016;
BUGSHAN e FAROOQ, 2020; WARNAKULASURIYA, S.; KERR, 2021).

Dessa forma, é notério que o cirurgido-dentista desempenha um papel
fundamental na detecgcao precoce do cancer de boca por meio de rastreamento
oportunista durante os atendimentos de rotina. Todavia, durante a pandemia da COVID-
19, as oportunidades de triagem da cavidade oral podem ter sido prejudicadas e,

consequentemente, o diagndstico de lesbes malignas e/ou potencialmente malignas
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pode ter sido comprometido (AL-MAWERI; HALBOUB; WARNAKULASURIYA, 2020;
VARELA-CENTELLES et al., 2021).

No trabalho de Cunha et al. (2022) foi visto que a pandemia da COVID-19 causou
um atraso no diagnostico do cancer de boca, sendo constatado em todas as regides do
Brasil, sendo o Sudeste a regido mais afetada durante a pandemia, contudo dados
anteriores a COVID-19 mostraram também uma queda ainda mais alarmante, pois na
regidao Norte, Nordeste e Centro-Oeste ndo haviam diagnosticos suficientes antes
mesmo da pandemia.

O procedimento padrao para o diagnostico dessas lesbes malignas envolve a
bidpsia incisional ou excisional, além da utilizacdo da pungao aspirativa com agulha fina
(PAAF) nos casos envolvendo as glandulas salivares, com posterior analise histologica
para a verificagdo do grau e tipo histopatolégico (SON et al., 2018; CHAMOLI et al.,
2021; CUNHA, et al., 2022).

O Sistema Unico de Saude (SUS) classifica estas bidpsias como procedimento
de média complexidade, que pode ser executado em ambulatério ou servico hospitalar
pelo médico ou cirurgido-dentista (CUNHA, et al., 2022). Em 2019, o SUS realizou
23.110 bidpsias bucais (ANJOS, 2022; CUNHA, et al., 2022). Contudo, estudos
realizados por Arduino, Conrotto e Broccoletti (2021), Juneja et al. (2021), Abrantes et
al. (2022) e Cunha et al. (2022), mostraram que a realizagao de bidpsias no inicio da
pandemia foi reduzida quando comparada aos anos anteriores.

E importante citar que o diagnéstico de cancer de boca em estégios iniciais é um
dos fatores mais criticos relacionados ao progndstico e sobrevida do paciente, além da
gravidade da mutilagdo que pode ocorrer como parte de tratamento cirurgico (TAN et
al., 2021; CUNHA, et al., 2022). Verificar o estadiamento no momento do diagnostico é
um passo importante que influenciara fortemente o planejamento do tratamento,
evitando um tratamento excessivo ou subtratamento, além de estimar o prognéstico da
doengca (ALMANGUSH et al., 2020; RODRIGUES et al., 2020).

O estadiamento atual do cancer é baseado em um sistema internacional de
estadiamento TNM que foi langcado em colaboragao entre o American Joint Committee
on Cancer (AJCC) e a Union for International Cancer Control (UICC) que permite
classificar o paciente de acordo com as caracteristicas clinicas do cancer e consiste na
avaliacdo de trés categorias: extensdo do tumor (T), envolvimento dos ganglios
linfaticos (N) e metastase a distéancia (M) (ALMANGUSH et al., 2020). Com o passar

dos anos houveram algumas atualizagdes no estadiamento de diferentes tipos de
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cancer. Para os canceres de boca, a oitava edicdo do manual de estadiamento da
AJCC, é a mais recente e incluiu a incorporacdo da profundidade de invasdo na
classificacdo T e a extensado extranodal na classificagdo N (ALMANGUSH et al., 2020).

Essa classificacdo também foi muito importante durante a pandemia para a
comparagao de dados, pois ja estda bem estabelecido que atrasos no tratamento ou
triagem resultam em progressao do tumor, estagio avangado da doenga e diminuicao
da sobrevida (STEVENS et al., 2022).

2.2 TRATAMENTO DO CANCER DE BOCA

O céancer de boca € considerado um problema de saude em todos os paises do
mundo, incluindo no Brasil (ARDUINO; CONROTTO; BROCCOLETTI, 2021; CHAMOLI
et al., 2021). Os gastos com o cancer de boca no Brasil, com dados de 2008 a 2016,
mostraram que foram despendidos $495,6 milhdes. Metade (50,8%) envolveu gastos
ambulatoriais e 49,2% de internacao, ou seja, o custo médio anual é de $55,1 milhdes
(RIBEIRO-ROTTA et al., 2022).

Os custos de tratamento para o cancer podem variar de acordo com o estagio
da doenca. No Brasil, a maioria dos pacientes sao diagnosticados em estagios
avancados (lll e 1V), exigindo, portanto, um tratamento que inclui mais procedimentos,
demandando mais recursos financeiros (RIBEIRO-ROTTA et al., 2022).

De modo geral, o tratamento dos tumores de cabeca e pescogo dependem da
localizagdo anatdmica, estagio clinico e critérios histopatologicos (MARTELLI et al.,
2021). A modalidade de tratamento mais aceita é a cirurgia e tem sido a base da terapia
por décadas (FORNER et al., 2020; KAUL, 2020). Esta modalidade inclui resseccbdes e
reconstrugdes complexas, exigindo cuidados no pés-operatério (IMADUDDIN et al.,
2021). No estudo feito usando dados do National Cancer Database (NCDB), observou-
se que dentre os 20.000 canceres orais em estagio inicial, a cirurgia foi a modalidade
de escolha em 95% dos casos (FORNER et al., 2020).

O manejo cirurgico pode aumentar a duragao e o tempo de permanéncia dentro
dos hospitais, durante o periodo pré-operatério, operatério e pds-operatorio,
aumentando o risco de infecgcbes nosocomiais. A intubagdo, traqueostomia,
manipulagéo cirurgica do trato aerodigestivo superior e cuidados pds-operatorios com

aspiracao da cavidade oral sdo procedimentos geradores de aerossol e vias de
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transmissao para a COVID-19 (FORNER et al., 2020). Dada a pandemia em curso, o
risco de infeccdo pela COVID-19 de pacientes e profissionais da saude, levaram a
varios questionamentos de como tratar esses pacientes durante esse periodo (SALARI;
JALAEEFAR; SHIRKHODA, 2020; IMADUDDIN et al., 2021).

Para alguns estudiosos, como Forner et al. (2020) os riscos a curto prazo da
cirurgia podem ser superados pelo risco coletivo de apresentagao diaria, durante a
pandemia, a um centro de radiagao ao longo de 7 semanas e a maior suscetibilidade a
infecgdo associada a radioterapia nos casos de canceres de boca, particularmente em
estagio inicial. Ja4 no trabalho de Martelli et al. (2021), realizado no Brasil, no periodo
entre marco de 2015 a julho de 2019, constatou que a média de cirurgias por cancer de
cabeca e pescoco foi de 5.410, ja em 2020, no mesmo periodo, foram 3.522 cirurgias,
representando uma queda de 35% no periodo da pandemia.

Existem varios fatores que podem resultar no atraso no diagndstico e tratamento
para o cancer de boca, resultando na progressdao da doenga (ILHAN; GUNERI;
WILDER-SMITH, 2021). O primeiro é o atraso do paciente, que corresponde ao tempo
decorrido entre o paciente perceber, pela primeira vez, um sinal ou sintoma da doencga
e sua primeira consulta com o profissional de saude (GIGLIOTTI; MADATHIL;
MAKHOUL, 2019; ANJOS, 2022). Esse atraso corresponde aproximadamente de 1,6 a
5,4 meses, sendo menor em individuos que tém um acompanhamento odontoldgico
regularmente e maior em individuos que residem em areas rurais com acesso limitado
a centros médicos, pois 0 acesso aos servigos de saude em tempo habil € mais dificil
(ILHAN; GUNERI; WILDER-SMITH, 2021).

Os fatores relacionados ao atraso profissional e tratamento sdo de extrema
importancia, visto que o tempo necessario para agendamento, planejamento do
tratamento, bem como acesso, disponibilidade e acessibilidade de cuidados adequados
podem aumentar ou diminuir o tempo necessario para o inicio do tratamento (ILHAN;
GUNERI; WILDER-SMITH, 2021).

Um conceito utilizado para medir o tempo do inicio do tratamento € o tempo que
decorre desde a data do diagndstico, com base na confirmagao histoldgica, citologica
ou imuno-histoquimica, até a data de realizagédo da terapia antineoplasica (GIGLIOTTI;
MADATHIL; MAKHOUL, 2019).

No Brasil, a Lei Federal 12.732/2012, determina que o paciente com neoplasia
maligna tem direito de iniciar o tratamento no SUS, no prazo de até 60 dias, ou em

menor prazo, contados a partir do dia em que for firmado o diagndstico em laudo
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patolégico (BRASIL, 2012). Contudo, devido ao contexto da pandemia, o inicio do
tratamento de alguns casos de cancer de boca nao foi alcangado dentro de um periodo
de 60 dias, previsto na Lei Federal no 12.732/2012, e alguns centros podem ter optado
por usar outros tipos de tratamento devido aos cancelamentos e adiamentos das
cirurgias (FORNER et al., 2020; FRANCA et al., 2021).

Durante a pandemia em curso, varios estudos recomendam em nao atrasar a
cirurgia em pacientes com cancer em estagio inicial (estagio I-ll) por mais de 8
semanas, enquanto o maximo de 4 semanas de atraso era aceitavel para cancer em
estagio avangado (estagio llI-1V), pois atrasos na cirurgia do cancer podem arriscar
perder uma janela de oportunidade para ressecgao, piorando potencialmente os
resultados oncoldgicos e funcionais (TEVETOGLU et al., 2021; VARELA-CENTELLES
et al., 2021). Ainda que os atrasos cirurgicos fossem inevitaveis durante a pandemia da
COVID-19, todos os esforgos deveriam ter sido feitos para agilizar a cirurgia primaria
para CEC de cabeca e pescogo (RYGALSKI et al., 2021).

Metzger et al. 2021 analisaram 624 pacientes com cancer de boca, dos quais
566 foram tratados com cirurgia entre os anos de 2010-2019 e apenas 58 em 2020. Os
pacientes atendidos em 2020 foram diagnosticados em um estagio tumoral
significativamente mais alto e experimentaram um tempo médio prolongado de 42 dias
desde a apresentacgao inicial até a terapia cirurgica, em comparagao com os 32 dias
dos anos de 2010-2019 (METZGER et al., 2021). O estudo de Rygalski et al. (2021),
também encontrou uma associagao significativa com o atraso cirurgico e aumento da
mortalidade, sendo constatado quando a cirurgia da cavidade oral foi adiada por mais
de 60 dias.

A pandemia da COVID-19 provocou tensdes significativas nos sistemas de
saude em todo o mundo, gerando um dilema terapéutico e ético para os cirurgides de
cabeca e pescogo, ja que adiar a cirurgia para cancer oral pode provocar uma sobrevida
geral inferior e uma baixa qualidade de vida (FORNER et al., 2020; KAUL, 2020).

Outra modalidade utilizada em alguns centros durante a pandemia da COVID-19
foi a quimioterapia. Esta terapia é baseada na administracdo de drogas que tem a
funcao de atacar células cancerigenas em rapida divisao, interrompendo o crescimento
dessas células e destruindo-as (CHAMOLI et al., 2021). Como as drogas entram no
sistema circulatério do corpo, seu efeito € sistémico e, portanto, oferece maior
aplicabilidade em estagios tumorais mais altos, onde existe um risco maior de

metastases para outras partes do corpo (CHAMOLI et al., 2021). A quimioterapia



21

neoadjuvante ou primaria, que é realizada antes da cirurgia, tem como objetivo reduzir
a dimensao do tumor para torna-lo operavel e/ou proporcionar a possibilidade de uma
cirurgia mais conservadora (CHAMOLI et al., 2021).

Um exemplo desta utilizagdo é a quimioterapia oral a base de metotrexato para
o cancer oral avangado. O estudo de Kaul (2020) abordou a populagéo de pacientes
tratados com intencao paliativa, e observou que o beneficio pode ser extrapolado em
pacientes com cancer oral avangado ndo metastatico que ndo podem ser operados
devido a pandemia e quando também nao pode ser prescrito quimioterapia intravenosa
(IMADUDDIN et al., 2021). Um estudo feito durante a pandemia constatou que, no
periodo compreendido entre 2015 e 2019, a média de procedimentos de radioterapia e
quimioterapia foi de 9.893 e em 2020, no mesmo periodo, foram 14.919 procedimentos,
identificando um aumento de 50,8% no periodo da pandemia, sendo também
importante constatar que o maior aumento foi observado na regido Nordeste com 75,1%
(MARTELLI, et al., 2021).

Outra modalidade de tratamento que pode ser utilizada em pacientes com cancer
de boca é a radioterapia. Essa modalidade terapéutica pode ser usada no tratamento
de céancer de boca em estagio inicial ou usada em conjunto com cirurgia e/ou
quimioterapia (CHAMOLI et al., 2021). Uma coorte publicada durante a pandemia, com
108 pacientes tratados com radioterapia definitiva e acompanhamento médio de 52
meses, mostrou que o manejo nao cirurgico do CEC (radioterapia curativa) resultou em
taxas significativas de controle locorregional, podendo ser uma alternativa quando a
cirurgia primaria for recusada, inadequada ou inaceitavelmente atrasada (HOSNI,
CHIU; HUI; et al., 2021).

Mesmo durante a pandemia, a radioterapia e quimioterapia devem ser
continuadas, mas, pode-se optar por esquemas que reduzem o numero de visitas
hospitalares. Como é caso demonstrado no trabalho de Gupta, Ghosh-laskar, Agarwal
(2020) que relataram a radioterapia hipofracionada de curta duragdo como uma
alternativa que pode ser oferecida na pratica clinica, durante a pandemia, em alguns

casos de cancer de cabeca e pescoco.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar o impacto da pandemia da COVID-19 no diagnéstico e tratamento de

pacientes com cancer de boca, admitidos de janeiro de 2019 a dezembro de 2020 no

Hospital Universitario Oswaldo Cruz e Hospital do Cancer de Pernambuco.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Descrever o perfil sociodemografico dos pacientes diagnosticados com cancer
de boca: sexo, faixa etaria, procedéncia, estado civil, ocupacao e escolaridade)
e aspectos relacionados a tabagismo, etilismo e comorbidades no periodo antes
e durante a pandemia da COVID-19;

Caracterizar a amostra de acordo com a localizacdo mais acometida pelo cancer
de boca e o tipo histolégico mais frequente no periodo antes e durante a
pandemia da COVID-19;

Identificar o servigo de saude e o profissional de saude que realizou a bidpsia
dos casos de cancer de boca no periodo antes e durante a pandemia da COVID-
19;

Determinar o intervalo de tempo, desde a descoberta dos primeiros sinais e/ou
sintomas do cancer de boca até a data da consulta com o profissional de saude
e o tempo decorrido do diagndstico até o inicio do tratamento no periodo antes
e durante a pandemia da COVID-19;

Verificar o tipo de tratamento mais comumente instituido para os pacientes
atendidos com cancer de boca no periodo antes e durante a pandemia da
COVID-19;

Correlacionar o estadiamento clinico com o tratamento adotado.
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4 METODOLOGIA

4.1 CONSIDERAGCOES ETICAS

O referido trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa do Hospital
Universitario Oswaldo Cruz (HUOC) e do Hospital de Cancer de Pernambuco (HCP)
(CAE: 56421222.9.3001.5192, Numero do Parecer: 5.306.679).

4.2 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo de base de dados utilizando os prontuarios de pacientes
diagnosticados com cancer de boca e admitidos nos periodos de janeiro de 2019 a
dezembro de 2020.

4.3 LOCALIZAGAO DO ESTUDO

O estudo foi realizado a partir de dados secundarios obtidos em dois centros de
referéncia na oncologia do estado de Pernambuco: o Centro de Oncologia do Hospital
Universitario Oswaldo Cruz (HUOC) e o Centro de Oncologia do Hospital de Cancer de
Pernambuco (HCP), ambos localizados, na Regido Metropolitana do Recife (RMR), em

Pernambuco, Brasil.

4.4 AMOSTRA DO ESTUDO

A amostra foi por conveniéncia e composta de pacientes que foram admitidos
nos dois hospitais, no periodo compreendido de janeiro de 2019 a dezembro de 2020,
com diagnostico confirmado de cancer de boca. Para a verificagdo do quantitativo de
pacientes atendidos durante esse intervalo de tempo (2019-2020), levou-se em
consideragao as informagdes do Registro Hospitalar de Céancer (RHC).

Diante disso, foi visto que foram admitidos, no total, 507 pacientes no
ambulatério de cirurgia de cabega e pescogo durante o periodo de janeiro de 2019 a

dezembro de 2020. Contudo, desse montante, foram disponibilizados 402 prontuarios
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e cada um passou por uma analise. Ao final, 167 prontuarios foram incluidos para a
pesquisa e 194 foram excluidos.

Com base nos 167 prontuarios incluidos na pesquisa, a amostra foi dividida em
dois grupos: o grupo A corresponde aos pacientes diagnosticados antes da pandemia
e o grupo B durante a pandemia, para a devida comparacao das variaveis. Para esta
divisao, foi adotado que todos os diagndsticos anteriormente a data 11 de margo de
2020 seriam incluidos no grupo A e posteriormente a essa data seriam do grupo B.
Essa data esta de acordo ao que foi estabelecido pela OMS que declarou pandemia da
COVID-19. Dessa forma, 86 pacientes foram incluidos no grupo A e 81 pacientes no

grupo B.

4.5 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Para os critérios de inclusdo foram adotados os prontuarios de pacientes de
ambos os sexos; ter idade igual ou maior que 18 anos; ter diagnostico confirmado de
cancer de boca (laudo histopatoldgico); possuir uma lesdo maligna que acometesse a
cavidade oral (labio externo; comissura labial; mucosa labial; mucosa jugal; area
retromolar; vestibulo da boca; alvéolo e gengiva superior e inferior; palato duro; soalho
bucal; superficie ventral e dorsal da lingua; e borda lateral anteriormente as papilas
valadas), possuir prontuario no hospital e que foram admitidos no servigo de oncologia
no periodo compreendido de janeiro de 2019 a dezembro de 2020.

Foram excluidos pacientes com diagnéstico de cancer de orofaringe (amidalas,
palato mole, uvula, parede posterior da orofaringe e base de lingua - lingua
posteriormente as papilas valadas), tumores de sitio primario oculto e prontuarios sem

informagdes sobre a data do diagndstico do cancer de boca.

4.6 VARIAVEIS

As variaveis utilizadas neste trabalho foram: faixa etaria, sexo, estado civil,
procedéncia (Regidao Metropolitana do Recife, Regido do Agreste, Regido da Mata,
Regiao do Sao Francisco ou Regidao do Sertdo), ocupacao (trabalhador da zona urbana
ou trabalhador da zona rural), grau de escolaridade, tabagismo, ingestdo de bebidas
alcodlicas, comorbidades, servico em que foi realizada a biépsia (fora do servigo, HCP

ou HUOC) e profissional que a realizou (médico ou dentista), localizagdo anatdmica da
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lesdo maligna, estadiamento do tumor maligno, tipo histopatolégico, se a lesdo era um
caso de recidiva, se ja havia a ocorréncia de metastase (local da metastase), local onde
foi realizado o tratamento, tipo do tratamento, tempo do diagndstico até o inicio do
tratamento e tempo decorrido dos primeiros sinais e/ou sintomas até o atendimento

com o profissional.

4.7 COLETA DE DADOS

A lista fornecida pelo Servigo de Arquivo Médico e Estatistica (SAME) de cada
hospital (HCP e HUOC) com os respectivos numeros dos prontuarios para a pesquisa
foi entreque para o setor responsavel (Arquivo), fornecer os devidos prontuarios.
Semanalmente, foram separados na faixa de 20 prontuarios para a coleta das
informacoes.

As variaveis foram coletadas através de uma ficha de coleta (Apéndice A), com
o propdsito de auxiliar a pesquisadora durante a obtengao dos dados e colocacéo dos
mesmos na planilha para posterior analise estatistica. A coleta iniciou-se em 10 de maio
de 2020 e terminou em 14 de dezembro de 2020. Ao final, foi criado, através do
programa Microsoft Excel® 2010, um banco de dados com todos as informagdes

coletados.

4.8 ANALISE ESTATISTICA DOS DADOS

Para a analise estatistica, utilizou-se o banco de dados com as informacdes
coletadas e digitadas no programa Excel, sendo o mesmo inserido no software
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 24.0 para Windows para a
realizacao dos testes.

Os testes utilizados nesta pesquisa, foram o Teste Qui-Quadrado de Pearson e
o Teste Exato de Fisher para variaveis categodricas, com o proposito de verificar a
existéncia de associagdo entre as variaveis com o periodo investigado. Para as
variaveis quantitativas, foi feito o Teste de Normalidade de Kolmogorov-Smirnov e
aplicado o teste de Mann-Whitney para comparagao dos dois grupos. Todos os testes

foram aplicados com 95% de confianga e os resultados foram calculados levando em
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consideragao respostas validas, ou seja, nao foram contabilizadas as respostas
ignoradas.

Os resultados estdo apresentados em forma de tabela e/ou graficos com suas
respectivas frequéncias absoluta e relativa e as varidveis numéricas estao

representadas pelas medidas de tendéncia central e medidas de dispersao.
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5 RESULTADOS

5.1 PERFIL SOCIODEMOGRAFICO DOS PACIENTES COM CANCER DE BOCA
ADMITIDOS NO HCP E HUOC (2019-2020)

Cento e sessenta e sete pacientes com cancer de boca foram admitidos no HCP
e no HOUC durante o periodo de 2019 a 2020, sendo 62,9% do género masculino e
com idade média aproximadamente de 65 anos, variando entre 20 e 103 anos. Além
disso, 22,8% nao eram alfabetizados e 42,2% eram trabalhadores rurais (Tabela 1).
Ademais, nao houve diferenga estatisticamente significativa no perfil sociodemografico

dos pacientes, entre os grupos A e B (Tabela 1).

Tabela 1 — Perfil sociodemografico dos pacientes com cancer de boca admitidos no HCP e HUOC, no
periodo de 2019-2020

Grupos
Variaveis Total A B p-valor
n (%) n (%) n (%)

Sexo
Masculino 105 (62,9) 55 (64,0) 50 (61,7) 0,766 *
Feminino 62 (37,1) 31(36,0) 31(38,3)
Idade (anos)
<60 54 (32,3) 27 (31,4) 27 (33,3) 0,939 *
60 — 74 72 (43,1) 37 (43,0) 35 (43,2)
275 41 (24,6) 22 (25,6) 19 (23,5)
Mesorregiao de Pernambuco
Regiao Metropolitana do Recife 80 (48,8) 32(38,6) 48 (59,3) 0,086 *
Regiao do Agreste 37 (22,6) 22(26,5) 15(18,5)
Regido da Mata 21 (12,8) 14 (16,9) 7 (8,6)
Regiao do Sao Francisco 14 (8,5) 7 (8,4) 7 (8,6)
Regiao do Sertao 12 (7,3) 8 (9,6) 4 (4,9)
Estado civil
Casado(a) 75 (45,4) 42(50,0) 33 (40,7) 0,335 **
Solteiro(a) 59 (35,8) 25(29,8) 34 (42,0)
Viavo(a) 22 (13,3) 11(13,1) 11 (13,6)
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Divorciado(a) 9 (5,5) 6 (7,1) 3(3,7)

Grau de escolaridade

Nao alfabetizado 29 (22,8) 19 (26,4) 10 (18,2) 0,071 **
Somente alfabetizado 12 (9,4) 5 (6,9) 7(12,7)

Ensino fundamental incompleto 47 (37,0) 23 (31,9) 24 (43,6)

Ensino fundamental completo 16 (12,6) 9 (12,5) 7(12,7)

Ensino médio incompleto 10 (7,9) 2(2,8) 8 (14,5)

Ensino médio completo 10 (7,9) 8 (11,1) 2 (3,6)

Ensino superior incompleto 1(0,8) 1(1,4) 0 (0,0)

Ensino superior completo 2 (1,6) 1(1,4) 1(1,8)

Ocupacao

Trabalhador da zona urbana 78 (57,8) 39(52,0) 39 (65,0) 0,129 *
Trabalhador da zona rural 57 (42,2) 36 (48,0) 21 (35,0)

(*) Qui-quadrado (**) Exato de Fisher
Fonte: HCP e HUOC 2019-2020.

5.2 HABITOS: TABAGISMO E ETILISMO DOS PACIENTES ADMITIDOS NO HCP E
HUOC (2019-2020)

Em relagdo aos habitos de fumar e consumir bebidas alcodlicas, 79% dos
pacientes relataram serem tabagistas ou ex-tabagistas e 60,1% da amostra, eram ex-
etilistas ou etilistas, sendo a maioria ter relatado possuir esse habito por 40 anos ou
mais, com consumo mais frequente de 1 carteira de cigarros/dia (42,9%) e o consumo
mais de um litro de alcool por dia sendo observado em 29,4% da amostra (Tabela 2).
Além disso, nao houve diferenga estatisticamente significativa nas variaveis

relacionadas ao habito do tabagismo e etilismo entre os grupos A e B (Tabela 2).

Tabela 2 — Frequéncia absoluta e relativa em relagdo ao habito do tabagismo e etilismo

Grupos
Total
Variaveis A B p-valor
n (%) n (%) n (%)
Tabagismo
Ex-tabagista 83 (51,2) 38 (46,3) 45 (56,3) 0,091 *
Tabagista 45 (27,8) 29 (354) 16 (20,0)
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Duragao do habito
Até 19 anos

De 20 a 39 anos

De 40 a 59 anos

De 60 anos em diante
Tipo

Cigarro

Cachimbo

Fumo in natura

Fumo de rolo
Quantidade

Menos de 20 cigarros/dia
20 cigarros/dia

40 ou mais cigarros/dia
Etilismo

Ex-etilista

Etilista

N&o

Duragao do habito
Até 19 anos

De 20 a 39 anos

De 40 a 59 anos
Tipo de bebida
Bebida destilada
Bebida ndo destilada
Quantidade
Socialmente

Menos de meio litro por dia

Meio litro por dia

Um litro ou mais por dia

34 (21,0)

6 (6,5)
31(33,3)
46 (49,4)
10 (10,8)

66 (84,7)
5 (6,4)
4 (5,1)
3 (3,8)

30 (47,6)
24 (38,1)
9 (14,3)

67 (41,4)
32 (19,8)
63 (38,8)

1(2,4)
17 (40,5)
24 (57,1)

8 (88,9)
1.(11,1)

13 (38,3)
5 (14,7)
6 (17,6)
10 (29,4)

15 (18,3)

1(1,9)

20 (38,5)

27 (51,9)
4(7,7)

37 (82,3)
4 (8,9)
2 (4,4)
2 (4,4)

21 (58,3)
10 (27,8)
5 (13,9)

29 (35,4)
20 (24,4)
33 (40,2)

0 (0,0)
12 (48,0)
13 (52,0)

4 (80,0)
1(20,0)

8 (36,4
5 (22,7
3 (13,6

)
)
)
6 (27,3)

19 (23,8)

5(12,2)
11 (26,8)
19 (46,4)
6 (14,6)

29 (87,9)
1(3,0)
2 (6,1)
1(3,0)

9 (33,3)
14 (51,9)
4 (14,8)

38 (47,5)
12 (15,0)
30 (37,5)

1(5,9)
5 (29,4)
11 (64,7)

4 (100,0)
0 (0,0)

5 (41,7)
0 (0,0)
3 (25,0)
4 (33,3)

29

0,128 **

0,738 **

0,112 *

0,189 *

0,203 **

1,000 **

0,373 **

(*) Qui-quadrado (**) Exato de Fisher
Fonte: HCP e HUOC 2019-2020.
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5.3 COMORBIDADES ASSOCIADAS AOS PACIENTES COM CANCER DE BOCA

ADMITIDOS NO HCP E HUOC (2019-2020)

Com base na saude geral, 51,9% dos pacientes apresentavam algum tipo de

comorbidade, sendo a hipertensao (88,1%) a mais frequente, seguida da diabetes com

28,9% (Tabela 3). Ademais, ndo houve diferenca estatisticamente significativa nas

variaveis relacionadas a comorbidades dos pacientes entre os grupos A e B (Tabela 3).

Tabela 3 — Frequéncia absoluta e relativa das comorbidades associadas aos pacientes com cancer de

boca
Total Grupos
Variaveis A B p-valor
n (%) n (%) n (%)

Comorbidade
Sim 84 (51,9) 38 (46,3) 46 (57,5 0,155~
Nao 78 (48,1) 44 (53,7) 34 (42)5)
Tipo de comorbidade
Hipertensao 74 (45,7) 33 (40,2) 41(51,2) 0,160 *
Diabetes 24 (14,8) 12(14,6) 12(15,0) 0,948 *
Cardiopata 5(3,1) 3(3,7) 2(2,5 1,000 **
Hepatopata 4 (2,5) 2(2,4) 2(2,5 1,000 **
Acidente Vascular Cerebral 4 (2,5) 2(2,4) 2(2,5) 1,000 **
Depresséao 2(1,2) 1(1,2) 1(1,3) 1,000 **
Hanseniase 2(1,2) 1(1,2) 1(1,3) 1,000 **
Encefalopatia de Wernicke 2(1,2) 1(1,2) 1(1,3) 1,000 **
Hipotireoidismo 1 (0,6) 1(1,2) 0(0,0) 1,000 **
Doenca Pulmonar Obstrutiva Crbnica 1(0,6) 1(1,2) 0(0,0) 1,000 **
Osteoporose 1(0,6) 0 (0,0) 1(1,3) 0,494 *
Epilepsia 1 (0,6) 1(1,2) 0(0,0) 1,000 **
Asma 1(0,6) 0 (0,0) 1(1,3) 0,494 **

(*) Qui-quadrado (**) Exato de Fisher

Fonte: HCP e HUOC 2019-2020.
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5.4 CARACTERISTICAS CLINICOPATOLOGICAS DOS PACIENTES COM CANCER
DE BOCA ADMITIDOS NO HCP E HUOC (2019-2020)

Da amostra de 167 pacientes, 86 pacientes foram diagnosticados com cancer
de boca antes da pandemia e 81 pacientes durante a pandemia. Nao houve diferenca
estatisticamente significativa nas caracteristicas clinicopatolégicas dos pacientes entre
os grupos A e B (Tabela 4).

Com base na tabela 4, a localizagdo do cancer de boca mais prevalente foi a
lingua (28%), seguido pelo soalho bucal (23,4%) e glandula pardétida (15%). Os tipos
histopatolégicos mais frequentes foram, o CEC e o Carcinoma Adendide Cistico, com
85% e 4,8%, respectivamente. E valido ressaltar ainda que 6,7% dos casos de cancer
de boca dessa pesquisa eram casos de recidiva da doenca.

Ja em relacdo aos estadiamentos, observa-se que o estadiamento mais
avangado correspondeu a 54,6% dos casos desta pesquisa e sendo o pulméo (8,4%)

o sitio metastatico acometido quando havia metastase (Tabela 4).

Tabela 4 — Distribuigdo dos pacientes em relagéo a localizagéo clinica e ao tipo histopatolégico do

cancer de boca

Grupos
Variaveis Total A B p-valor
n (%) n (%) n (%)

Localizagao anatomica
Lingua 47 (28,0) 28(32,5) 19(23,7) 0,068 **
Soalho de boca 38(22,8) 20(23,3) 18(22,2)
Glandula parétida 25 (15,0) 7 (8,1) 18 (22,2)
Labios 14 (8,4) 8(9,3) 6 (7,4)
Palato duro 14 (8,4) 4 (4,7) 10 (12,3)
Rebordo alveolar inferior 12 (7,2) 8 (9,3) 4 (4,9)
Mucosa jugal 6 (3,6) 5 (5,8) 1(1,2)
Glandula submandibular 6 (3,6) 3(3,5) 3(3,7)
Trigono retromolar 4(2,4) 3 (3,9) 1(1,2)
Rebordo alveolar superior 1(0,6) 0 (0,0) 1(1,2)
Histopatolégico
Carcinoma de Células Escamosas 142 (85,0) 76 (88,2) 66 (81,6) 0,410**



Carcinoma Adendide Cistico
Adenocarcinoma

Carcinoma Mioepitelial
Carcinoma Mucoepidermoide
Carcinoma Basoescamoso
Carcinoma de Células Claras
Neoplasia Epitelidide de Células Claras
Carcinoma de Ducto Salivar
Carcinoma de Células Acinares
Linfoma ndo Hodgkin
Estadiamento

1

2

3

4

Sitios metastaticos

Sim

Nao

Recidiva

Sim

Nao

8 (4,8)
5 (3,0)
3(1,8)
3(1,8)
1(0,6)
1(0,6)
1(0,6)
1(0,6)
1(0,6)
1(0,6)

7 (5,3)

25 (18,9)
28 (21,2)
72 (54,6)

14 (8,4)
153 (91,6)

11 (6,7)
153 (93,3)

4 (4,7)
2 (2,3)
0 (0,0)
1(1,2)

1(1,2)
0 (0,0)
1(1,2)
1(1,2)
0 (0,0)
0 (0,0)

4 (5,3)
13 (17,3)
16 (21,3)
42 (56,1)

10 (11,6)
77 (95,1)

7 (8,3)
7 (91,7)

4 (4,9)
3(3,7)
3(3,7)
2 (2,5)
0(0,0)
1(1,2)
0 (0,0)
0 (0,0)
1(1,2)
1(1,2)

3 (5,3)
12 (21,1)
12 (21,1)
30 (52,5)

4 (4,9)
76 (88,4)

4 (5,0)
76 (95,0)
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0,956 **

0,119~

0,394 *

(*) Qui-quadrado (**) Exato de Fisher

Fonte: HCP e HUOC 2019-2020.

5.5 TEMPO RELACIONADO AO ATRASO DO PACIENTE ATE A PRIMEIRA
CONSULTA COM O PROFISSIONAL E O TEMPO DECORRIDO DO DIAGNOSTICO
ATE O INICIO DO TRATAMENTO PARA O CANCER DE BOCA

Ndo houve diferengca estatisticamente significativa no intervalo de tempo

correspondente a identificacdo dos primeiros sinais até o contato do paciente com o

profissional de saude entre os grupos A e B. Contudo, no grupo B, 58,1% dos pacientes

demoraram mais de 6 meses para receberem um primeiro atendimento com o

profissional de saude, apds a descoberta dos primeiros sinais do cancer de boca em
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comparagao com os 48,6% do grupo A (Tabela 5). A média desse intervalo de tempo
foi de 5 meses para o grupo antes da pandemia e 6 meses para o grupo da pandemia.

O tempo do diagnédstico até o inicio do tratamento foi verificado no presente
trabalho, que constatou que n&do houve diferencas significativas (p=0,368) entre o
periodo antes e durante a pandemia. Contudo, 72,2% dos pacientes diagnosticados
antes da pandemia e 79,6% dos pacientes diagnosticados durante a pandemia,
receberam tratamento com mais de 60 dias apds a confirmagdo do resultado
histopatologico (Tabela 5). A média desse intervalo de tempo foi de 98,0 dias para o

grupo antes da pandemia e 96,5 dias para o grupo da pandemia.

Tabela 5 — Tempo decorrido desde a descoberta dos sinais do cancer de boca até o primeiro
atendimento com o profissional de saude e o tempo do diagnéstico até o inicio do tratamento de acordo
com a Lei 12.732/2012

Grupos
Variaveis Total A B p-valor
n (%) n (%) n (%)

Intervalo de Tempo
decorrido: da identificagao
dos sinais/sintomas até o
primeiro atendimento com
profissional
< 6 meses 61(46,9) 35(51,4) 26 (41,9) 0,460 *
6 - 11 meses 34 (26,2) 15 (22,1) 19 (30,7)
12 ou mais meses 35 (26,9) 18 (26,5) 17 (27,4)
Intervalo de tempo
decorrido: do diagnéstico
até o inicio do tratamento
de acordo com a Lei
12.732/2012
Até 60 dias 26 (24,1) 15 (27,8) 11 (20,4) 0,368 *
Mais de 60 dias 82 (75,9) 39(72,2) 43 (79,6)

Onde foi realizada a bidpsia
Fora do servigo 66 (40,0) 39 (45,9) 27 (33,8) 0,107 **
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HCP 92 (55,8) 41 (48,2) 51 (63,7)

HUOC 7 (4,2) 5(5,9) 2 (2,5)
Profissional que realizou a

biopsia

Médico 111 (71,6) 56 (72,7) 55(70,5) 0,760 **
Dentista 44 (28,4) 21(27,3) 23(29,5)

(*) Qui-quadrado (**) Exato de Fisher
Fonte: HCP e HUOC 2019-2020.

5.6 TRATAMENTO INSTITUIDO PARA OS CASOS DE CANCER DE BOCA DOS
PACIENTES ADMITIDOS NO HCP E HUOC (2019-2020)

Esse trabalho analisou que também nao houve mudangas significativas
(p=0,423) no tipo do tratamento adotado antes e durante a pandemia, sendo a cirurgia
a principal modalidade terapéutica realizada em ambos os periodos (Tabela 6).

Considerando toda a amostra que tinham a informacado de estadiamento, foi
possivel verificar a correlagdo com o tratamento realizado. Foi averiguado que a cirurgia
representou a unica modalidade realizada no estadio 1, 100% (p<0,001), sendo
também o tratamento mais frequente no estadio 2, com 60% (p<0,001). Além disso, foi
observado que quanto maior o estadiamento, maior era a frequéncia de utilizacdo da

radioterapia e quimioterapia, conforme mostrado na tabela 7.

Tabela 6 — Tipo de tratamento adotado para os pacientes com cancer de boca, antes e durante a
pandemia da COVID-19

Grupos
Total
Variaveis A B p-valor
n (%) n (%) n (%)
Tipo de Tratamento
Cirurgia 45 (34,0) 22 (32,9) 23(354) 0,423*
Cirurgia + 26 (19,7) 10 (14,9) 16 (24,6)

Radioterapia



Cirurgia +
Radioterapia +

Quimioterapia
Radioterapia

Radioterapia +

Quimioterapia

Quimioterapia

Onde foi realizado o
tratamento

HUOC

HCP

19 (14,4)

15 (11,4)

22 (16,7)

5 (3,8)

6 (4,5)

126 (95,5)
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13(19,4) 6(9,2)
9(134) 6(9,2)
10 (14,9) 12 (18,5)
3@45) 2(31)
4(6,0) 2(3,1) 0,680 *
63 (94,0) 63 (96,9)

(*) Qui-quadrado (**) Exato de Fisher

Fonte: HCP e HUOC 2019-2020.

Tabela 7 — Tipo de tratamento adotado segundo o estadiamento

Estadiamento

Variaveis 1 2 3 4 p-valor
n (%) n (%) n (%) n (%)
Tipo de
Tratamento
Cirurgia 7 (100,0) 15(60,0) 2(9,1) 3(5,6) <0,001*
Cirurgia +
0(0,0) 5(20,0) 12(54,6) 7(13,0)
Radioterapia
Cirurgia +
Radioterapia + 0 (0,0) 1 (4,0) 3(13,6) 15(27,8)
Quimioterapia
Radioterapia 0 (0,0) 2 (8,0) 4(18,2) 7(13,0)
Radioterapia + 000,00 1(40) 145 18(33,2)
Quimioterapia
Quimioterapia 0(0,0) 1(4,0) 0(0,0) 4 (7,4)

(*) Exato de Fisher

Fonte: HCP e HUOC 2019-2020.
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6 DISCUSSAO

Esse estudo demonstrou que os aspectos relacionados aos pacientes
portadores do cancer de boca, as caracteristicas clinicopatologicas, diagndstico e
tratamento da doenca foram semelhantes antes e durante a pandemia da Covid 19.
Contudo, esse trabalho mostrou um atraso importante no diagndstico e tratamento do
cancer de boca em uma amostra da populacdo brasileira, os quais implicam na
necessidade de adogao de estratégias eficazes do sistema de saude.

O presente estudo mostrou-se em concordancia com a literatura atual em
relacdo aos principais aspectos epidemioldgicos da amostra coletada em relacéo ao
género (CAMPION, et al., 2016; BUGSHAN e FAROOQ, 2020; METZGER et al., 2021;
ANJOS, 2022; BATISTELLA et al., 2022), idade (CAMPION, et al., 2016; METZGER
et al., 2021; WARNAKULASURIYA, S.; KERR, 2021; ANJOS, 2022) e habitos
tabagistas e etilistas (CAMPION, et al., 2016; AL-MAWERI; HALBOUB;
WARNAKULASURIYA, 2020).

Em relagdo as caracteristicas clinicas e patologicas da amostra estudada,
estavam de acordo com estudos realizados na area, sendo a lingua o local mais
comum (RODRIGUES et al., 2020; BATISTELLA et al., 2022), o CEC o tipo histolégico
mais frequente (CAMPION et al., 2016; MIRANDA et al., 2020; JUNEJA et al., 2021;
WARNAKULASURIYA; KERR, 2021; ABRANTES et al., 2022) e o diagndstico tardio
prevalente, representado pela frequéncia maior de estadiamentos mais avangados (lll
e IV) (METZGER et al.,, 2021; RYGALSKI et al., 2021; SOLIS et al. 2021;
WARNAKULASURIYA, S.; KERR, 2021).

Durante a pandemia da COVID-19 havia uma preocupacido devido a alta
possibilidade de contagio dos pacientes nas unidades de saude. Por isso, varias
diretrizes e mudancas foram propostas para controlar a infeccao pela COVID-19,
garantindo, assim, uma pratica odontolégica e médica mais segura, possibilitando o
atendimento desses pacientes dentro dos hospitais.

Contudo, foram relatados trabalhos pelo mundo e no Brasil que constataram
um impacto no numero de atendimentos de pacientes com cancer de boca, resultando
em uma reducéo no diagnéstico do cancer de cabeca e pescoco (TEVETOGLU et al.,
2021; VARELA-CENTELLES et al., 2021) e mais especificamente do cancer de boca
(SHEN, et al., 2020; ARDUINO; CONROTTO; BROCCOLETTI, 2021; CUNHA, et al.,
2022).
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Ainda que a maioria dos trabalhos evidenciaram uma redug¢ao no diagnéstico,
em diferentes locais e paises, em diferentes servicos, também houve, na literatura, os
que afirmaram n&o ter tido uma redug¢do no diagndstico de pacientes com cancer de
cabeca e pescoco, incluindo o cancer de boca, como demonstrado nos trabalhos de
Anjos (2022) e Stevens et al. (2022). Dentre as possiveis explicagdes para os
resultados conflitantes estdo: a heterogeneidade da oferta dos servigos, o tempo de
realizacdo do estudo (diferentes tempos de pico da pandemia), das medidas de
contengdo, ou até mesmo, em razdo do calculo utilizado (ANJOS, 2022).

No presente estudo, pode-se observar uma pequena redu¢do no numero de
casos totais de diagnésticos de cancer de boca que foram atendidos no HCP e HUOC
durante a pandemia, mas sem diferenga significativa na propor¢ado. Esse achado
assemelhou-se ao encontrado no estudo de Solis et al. (2021) e Tan et al. (2021) em
uma populacdo com cancer de cabeca e pescoco, incluindo o cancer de boca.

Nao obstante a redugdo dos diagndsticos de cancer de boca e cancer de
cabecga e pescogo pelo mundo e no Brasil, o atraso do diagnéstico e tratamento
também foram relatados (CAMPION et al., 2016; METZGER et al. 2021; TEVETOGLU
et al., 2021; LUCIDI et al., 2022).

O atraso pode ser associado a trés fatores: ao paciente, profissional e/ou
tratamento (CHIOU et al., 2016). Apesar de existirem inumeras publicagbes sobre
atrasos no diagnostico e tratamento do cancer de boca, falhas metodoldgicas limitam
grandes avangos no campo. Uma delas é a existéncia da multiplicidade de defini¢es
usadas para descrever e determinar adequadamente o periodo de atraso (GIGLIOTTI;
MADATHIL; MAKHOUL, 2019).

Com isso, nosso trabalho analisou dois tipos de atrasos. O primeiro deles foi 0
atraso em relagao ao paciente, sendo o intervalo de tempo entre a primeira percepgao
do paciente aos sinais e/ou sintomas da doenca e sua primeira consulta com o
profissional de saude, podendo ser médico ou cirurgido-dentista.

Em relac&o ao atraso no periodo da pandemia foi demonstrado que 27,4% dos
pacientes, esperaram mais de 12 meses para procurarem um atendimento depois de
perceberem os primeiros sinais do cancer, em comparagdo com 0s 26,5% dos
pacientes atendidos antes da pandemia. Dado este importante, visto que uma parte
dos pacientes nao receberam um diagnostico precoce, etapa esta, fundamental para
que bons resultados terapéuticos sejam alcangados (TEVETOGLU et al., 2021;
VARELA-CENTELLES et al., 2021).
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Essa demora gera uma preocupacgao, porque, independente do surgimento da
COVID-19, ja era observado um diagndstico tardio devido ao intervalo de tempo
relativamente grande que os pacientes levam para procurar um atendimento
especializado. Corroborando esses dados, o trabalho de Cunha et al. (2022)
demostrou que especificamente nas regides Norte, Nordeste e Centro-Oeste nao
haviam diagnésticos suficientes antes mesmo da pandemia, ou seja, ha uma demora
na procura de um atendimento especializado para realizar as bidpsias.

Ao analisar o tempo médio, foi visto que o tempo de atraso era de 5 meses para
0 grupo antes da pandemia, dado bem semelhante a literatura, com a maioria dos
estudos indicando que os pacientes esperam de 2 a 5 meses antes de fazer uma
consulta com o profissional especializado (GIGLIOTTI; MADATHIL; MAKHOUL,
2019). Ja em relagao ao trabalho de Campion et al. (2016), realizado em outro estado
brasileiro, foi observado uma média de 197,8 dias (=6,5 meses), o que fica claro que
esse tempo pode mudar entre as regides e até mesmo em outros servigos hospitalares
na mesma localidade. Durante a pandemia, houve um aumento nesse tempo médio
para 6 meses, resultado esse ndo muito expressivo, mas que pode contribuir para um
diagnostico tardio.

Outro atraso analisado, segundo Gigliotti, Madathil e Makhoul (2019),
corresponde ao tempo para o inicio do tratamento que decorre do momento em que
houve o diagndéstico, com base na confirmagao histologica, citolégica ou imuno-
histoquimica, até a data de realizagao da terapia antineoplasica. Vale ressaltar que, o
presente trabalho adotou como referéncia a quantidade de dias, pois, no Brasil, a Lei
Federal 12.732/2012, que determina que o paciente com neoplasia maligna tem direito
de iniciar o tratamento no SUS, no prazo de até 60 dias, ou em menor prazo, contados
a partir do dia em que for firmado o diagndstico em laudo patologico (BRASIL, 2012).

No presente estudo, constatou-se que 24,1% da nossa amostra total iniciou o
tratamento em até 60 dias, ou seja, dentro do prazo estabelecido pelas normas
federais (BRASIL, 2012). Todavia, 75,9% dos pacientes encontravam-se fora do
tempo ideal para comecgar o tratamento, resultado este alarmante, visto que no
trabalho de Francga et al. (2021), revelou que a meta de iniciar o tratamento em no
maximo 60 dias, no Brasil, foi alcangada em 61% dos casos no pais em 2019. Esse
atraso pode estar relacionado ao paciente e/ou a instituicdo, na qual o tratamento é

realizado.
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E importante dizer que o presente estudo também se propés, principalmente,
verificar se houveram atrasos durante a pandemia no tempo para iniciar o tratamento
dos pacientes com cancer de boca, considerando que, apesar dos hospitais serem
servicos essenciais, sofreram com os impactos da pandemia, porque consultas
ambulatoriais e cirurgias ndo urgentes foram suspensas ou adiadas para reduzir as
internagdes e o risco de contagio.

Entretanto, nos hospitais analisados, HCP e HUOC, ndo houveram diferengas
significativas no tempo decorrido do diagndstico até o inicio do tratamento, no periodo
pré-pandemia e durante a pandemia. Resultados semelhantes foram demonstrados
nas pesquisas de Solis et al. (2021) e Lucidi et al. (2022) que constaram intervalos de
tempo semelhantes em ambos os periodos analisados (antes e durante a pandemia).

Contrapondo-se ao achado de Metzger et al. (2021) que verificaram um atraso
meédio de 45 dias do inicio do tratamento durante a pandemia, em comparagédo com o
periodo de referéncia de 34 dias. Mesmo se tratando de trabalhos realizados em
paises diferentes, os achados sdo importantes, tendo em vista que entendimento de
que quanto mais rapido se inicia o tratamento do cancer, melhor a resposta
(TEVETOGLU et al., 2021; VARELA-CENTELLES et al., 2021).

Apesar das peculiaridades e dificuldades enfrentadas em cada servigo de
saude durante a pandemia da COVID-19, as diretrizes recomendavam em nao atrasar
a cirurgia por mais de 8 semanas (TEVETOGLU et al., 2021). Isso se deve ao fato de
que, baseado na literatura, os canceres de cabeca e pesco¢co aumentam de volume
dentro de 1 a 3 meses. Assim, o inicio do tratamento deve ser priorizado o mais breve
possivel para controlar o cancer (TEVETOGLU et al., 2021; VARELA-CENTELLES et
al., 2021).

O tempo médio obtido na presente pesquisa foi de 98,0 dias (3,22 meses) antes
da pandemia e 96,5 (3,17 meses) durante a pandemia. Portanto, independente da
pandemia, ja havia um atraso no tratamento desses pacientes, o que também foi
observado no trabalho de Campion et al. (2016), cujo tempo encontrado foi superior
aos 60 dias, com média de 71,1 dias, antes da pandemia no Brasil. Dessa forma,
apesar da lei 12.732/2012, estar em vigor, nota-se que nao houve mudancgas
consideraveis no acesso dos pacientes ao tratamento oncolégico em tempo habil
antes e durante a pandemia.

Fatores como a dificuldade de acesso ao servico de saude, o sistema de

marcacao de consultas, o sistema de transportes e a questdo cultural e financeira
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poderiam estar relacionados a atrasos no encaminhamento e consequentemente
atrasos para dar inicio ao tratamento (CAMPION et al., 2016).

Essas informacdes sao relevantes, visto que o atraso do tratamento pode estar
relacionado com tumores em estagio mais avangado e que necessitam de um regime
de tratamento mais extenso e invasivo, gerando um aumento nos custos hospitalares
para garantir o atendimento e tratamento desses pacientes (RIBEIRO-ROTTA et al.,
2022). Além disso, com base na literatura, sabe-se que o atraso prolongado no
tratamento afeta negativamente as taxas de sobrevida dos pacientes com céncer de
cavidade oral, principalmente no estadiamento inicial (GIVI et al., 2020; METZGER et
al., 2021; RYGALSKI et al., 2021).

Com relagao ao tipo de tratamento adotado para os pacientes com cancer de
boca em estagios iniciais e ressecavel, a cirurgia é o padrao de tratamento (KONING
et al., 2021). Foi constatado no presente estudo que todos os pacientes do estadio |
realizaram apenas cirurgia (p<0,001), no estadio Il a cirurgia também foi a mais
utilizada correspondendo 60,0% (p<0,001) e nos estadiamentos Ill e IV, notou-se uma
maior frequéncia de outras modalidades terapéuticas, como: quimioterapia exclusiva,
radioterapia e quimioterapia concomitantes ou radioterapia exclusiva. Além disso, em
relagcdo a taxa de metastase, foi observado que o local acometido foi o pulméao, sitio
este bem estabelecido na literatura quando ha metastases no cancer de boca
(BUGSHAN e FAROOQ, 2020)

E valido ressaltar que, durante a pandemia, em alguns hospitais, a cirurgia foi
a modalidade terapéutica mais afetada devido ao adiamento da mesma (FORNER et
al., 2020). Apesar disso, os cirurgides de cabeca e pescogo recomendavam o
tratamento cirurgico primario para canceres de boca mesmo durante a pandemia de
COVID-19 (METZGER et al., 2021). E apontado por vérios trabalhos na literatura que
a radioterapia primaria e a radioterapia e quimioterapia concomitantes sao inferiores
ao tratamento cirurgico do CEC oral em estagio inicial METZGER et al., 2021). Apesar
dessas recomendacgdes, Martelli et al. (2021) observaram redugdes significativas no
quantitativo das cirurgias, de modo geral, nos canceres de cabecga e pescogo.

Contrapondo-se ao achado do presente estudo, no qual a cirurgia mesmo
durante a pandemia, foi realizada em 35,4% dos casos (p=0,423), em comparagao
com 32,9% antes da pandemia (p=0,423), ou seja, mesmo com possiveis adiamentos
ainda foi realizada. De acordo com especialistas, o manejo dessas doengas
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causadoras de mortalidade e morbidade n&o deve ser negligenciado e as prioridades
deveriam ter sido definidas durante a pandemia (TEVETOGLU et al., 2021).

Além da cirurgia, a medida que as pressdes da COVID-19 aumentaram, os
cirurgides de cabecga e pescogo tiveram que se adaptar para atender as necessidades
do sistema de saude durante esse periodo e avaliar as opg¢des de manejo néo
padronizadas e pesar a conduta a partir de evidéncias disponiveis (FORNER et al.,
2020).

De acordo com Tevetoglu et al. (2021), embora a cirurgia seja a principal
modalidade de tratamento, alternativas nao cirurgicas deveriam ser consideradas para
evitar atrasos no tratamento e o risco de disseminacao da COVID-19 durante e apés
a cirurgia. Dessa forma, de acordo com o estudo de Martelli et al. (2021), houve um
aumento na utilizagcado da radioterapia e quimioterapia durante a pandemia e outros
estudos como de Gupta, Ghosh-laskar, Agarwal (2020) e Hosni et al. (2021) que
trataram os pacientes com radioterapia na pandemia e o trabalho de Kaul (2020) que
utilizou a quimioterapia a base de metotrexato no periodo pré-pandémico, mostraram-
se como alternativas aceitaveis no tratamento do cancer devido aos impactos
impostos pela COVID-19.

Porém, no presente estudo ndo houve um aumento na utilizacdo de
radioterapia e quimioterapia durante a pandemia. Sendo assim, ndo foram observadas
mudancas no tipo de tratamento para o cancer de boca nos hospitais pesquisados.

Nao obstante, certas limitacbes deste estudo devem ser abordadas.
Primeiramente, como incluimos apenas pacientes com cancer de boca nas analises,
esses achados podem nao se aplicar a pacientes com outros tipos de cancer. Além
disso, como o estudo exigiu necessariamente um desenho retrospectivo e por ser
conduzido em dois centros de referéncia, ndo podemos excluir totalmente a
possibilidade de viés de selegao.

Devido também ao inicio relativamente recente da COVID-19, as taxas de
sobrevivéncia e verificagdo das taxas de progressao e regressao tumoral ainda n&o
podem ser comparadas. Embora essas limitacdes levantem questbes para futuros
estudos, nosso estudo fornece informacgdes importantes sobre o atendimento prestado
em dois centros hospitalares para tratamento de cancer, na cidade do Recife, em

Pernambuco.
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7 CONCLUSAO

A pandemia ndo provocou um impacto significativo no diagnostico e tratamento
dos pacientes com cancer de boca admitidos no Hospital Universitario Oswaldo Cruz
e no Hospital do Cancer de Pernambuco.

O trabalhou também observou que a maioria da amostra analisada levou mais
de 6 meses da descoberta dos sinais ou sintomas até a data do atendimento com o
profissional, representando um atraso no diagnostico por parte do paciente e que os
estadiamentos Ill e IV foram os mais prevalentes da amostra, corroborando o
diagndstico ainda tardio dessas lesoes.

A maioria dos pacientes receberam tratamento apos 60 dias do diagndstico,
caracterizando um atraso no inicio do tratamento, independente da pandemia. Em
relacdo a modalidade de tratamento para o cancer de boca, a cirurgia foi a modalidade

mais utilizada, mesmo durante a pandemia, principalmente nos estagios iniciais.
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APENDICE A - FICHA DE COLETA

AVALIACAO DO IMPACTO DA PANDEMIA DA COVID-19 NO DIAGNOSTICO E
TRATAMENTO DO CANCER DE BOCA

Prontuario:

Data da Admissao no Hospital: / /

DADOS SOCIO ECONOMICOS

1. Data de nascimento: / /

2. Género:( ) Feminino ( ) Masculino ( ) N&o tem dados
3. Grau de escolaridade:

() Fundamental incompleto ) Ensino médio completo
() Fundamental completo ) Ensino superior incompleto

() Ensino médio incompleto ) Ensino superior completo

(
(
(
() Nao tem dados ( ) Pds graduagao
4. Ocupacéo: () Nao tem dados
5. Estado Civil:
( ) Solteiro(a) ( ) Casado(a) ( ) Divorciado(a)
() Viuvo(a) () N&o tem dados

6. Endereco: () Nao tem dados

DADOS SOBRE A SAUDE

7. Tabagismo: ( ) Tabagista ( ) Ex-tabagista
() Naotabagista ( ) Nao tem dados
Tempo de duragéo do habito de fumar: () Nao tem dados
Tipo: () Cigarro () Cachimbo () Cigarro eletrénico
( )Fumoinnatura ( )Fumoderolo ( )N&o tem dados
Quantidade por dia: () Nao tem dados
8. Etilismo: () Etilista () Ex- Etilista

() Naoetilista ( )N&otem dados
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Tempo de duragao do habito de beber bebidas alcodlicas (em anos):

() Nao tem dados

Tipo de bebida: () Nao tem dados

Quantidade por dia: () Nao tem dados

9. Comorbidades sistémicas: Doenca Respiratéria

Depressao

Diabetes

Outra doenca:

e e e e e

)
)
) Hipertensao
)
)
)

Nao tem dados
DADOS REFERENTE AO CANCER E TRATAMENTO

10. Tempo de queixa do paciente (tempo entre a queixa do paciente e a

primeira consulta com o profissional da area de saude)?

11.Deu entrada no Hospital com ou sem bidpsia?

( ) Com bidpsia ( ) Sem bidpsia ( ) Nao tem dados
12. Onde foi realizada a Bidpsia?

( YHUOC ( )HCP( )Foradoservico ( )Naotem dados
13.Quem fez a bidépsia? ( ) Médico ( ) Dentista ( ) N&o tem dados
14.Passou por uma avaliagdo da odontologia?

( )Sim ( )Nao ( ) Naotem dados

15. Laudo do histopatoldgico:

16.Localizagdo anatébmica do cancer de boca:

17.Estadiamento do tumor (Classificacédo de Tumores Malignos) no momento
da entrada no Hospital:
18.Metastase: () Sim, onde: ( )Nao ( ) Naotem dados

19.Foi um caso de recidiva: () Sim ( ) N&o ( ) Nao tem dados

20.Data do diagnostico do cancer de boca (data do resultado do

histopatolégico)? / /

21.Data do inicio do tratamento para o cancer de boca? / /

22.Tratamento realizado:



) Cirurgia

) Cirurgia e Radioterapia

) Radioterapia exclusiva

) Cirurgia, radioterapia e quimioterapia
) Radioterapia e quimioterapia

) Quimioterapia exclusiva

) Outro
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