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RESUMO

Introducdo: A reducdo dos tempos de espera para o inicio do tratamento do cancro da
cabeca e pescoco € fulcral para uma melhoria da sobrevivéncia. Em 2015, a Direcao
Geral de Saude implementou uma nova norma sobre o diagnéstico e tratamento dos
tumores da cabeca e pescoc¢o. O presente estudo compara os dados de 2012 com os de
2015 para avaliar se as novas orientacdes da Direcao Geral de Saude surtiram efeito em
termos de reducgédo dos tempos de espera.

Métodos: Estudo retrospetivo com base na recolha de dados a partir dos processos
clinicos do Hospital de Santo Anténio — Centro Hospitalar do Porto. Foram avaliados um
total de doentes (n = 58) com diagnéstico de cancro da cabeca e pescoco, realizado
entre 01 de Janeiro de 2015 e 31 de Dezembro de 2015.

Resultados: No grupo de estudo, a idade média ao diagndstico foi de 60,34 anos
(min.33, méax.87), sendo que 67,2% apresentavam uma idade inferior a 65 anos. O
estadio mais comum ao diagnéstico foi o Il (25,9%). O tempo mediano de espera desde
o diagnéstico até ao primeiro tratamento foi de 39,5 dias (distancia interquartilica: 40). O
tratamento mais frequente foi a cirurgia (60,3%). O tempo mediano de espera foi menor
para a cirurgia (28,5 dias, distancia interquartilica: 44), seguido da quimioterapia (56 dias,
distancia interquartilica: 17) e da radioterapia (59 dias, distancia interquartilica: 73). Nos
tumores localizados (estadio < Ill), a mediana do tempo de espera foi de 39,5 dias
(distancia interquartilica: 39) e nos avancados (estadio IV) foi de 43 dias (distancia
interquartilica: 38), ndo tendo esta diferenca sido estatisticamente significativa (p>0,05).
Em 67,2% dos pacientes a resposta ao tratamento foi completa e o tempo de
sobrevivéncia mediano da amostra foi de 17 meses, tendo-se verificado apenas 3,4% de

Obitos no final do seguimento.

Conclusfes: Comparando com a coorte de 2012, ocorreu uma reducgdo dos tempos de
espera desde o diagnéstico ao inicio do tratamento, apesar de esta nao ter sido
estatisticamente significativa devido a dispersdo dos dados. O valor obtido continua,
portanto, a ser preocupante e superior ao ideal. A reducdo dos tempos de espera
verificada foi independente do tipo de decisédo terapéutica, apesar de nenhuma ter
atingido a significancia estatistica. Contrariamente ao verificado com a coorte de 2012, os
tempos de espera e a sobrevivéncia foram semelhantes nos pacientes com tumores
localizados e avancados. Apesar da sobrevida mediana obtida ter sido inferior a de 2012,
os valores s6 poderdo ser justamente comparados se se prolongar o seguimento da

coorte de 2015 por mais dois anos, de forma a igualar o da de 2012. Comparando com
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outros estudos, a reducdo no tempo de espera obtida com a implementacédo das normas
de 2015 é equiparavel a obtida em outros paises que também reestruturaram as suas
normas de diagnéstico e tratamento dos tumores da cabeca e pescoco.

Palavras-chave: Cancro da cabeca e pescoc¢o; Tempos de espera; Atraso no tratamento;
Sobrevivéncia; Normas Direcdo Geral de Saude

ABSTRACT

Background: Reducing waiting time for initiation of the treatment of head and neck
cancer is crucial for bettering survival rates. In 2015, the Direcdo Geral de Saude
implemented a new guideline on the diagnosis and treatment of head and neck tumours.
The present study compares the data from 2012 with that of 2015 to assess whether the
new Direcdo Geral de Saude guidelines had an effect in terms of reduction of waiting

times.

Methods: A retrospective study was developed based on data collection from the clinical
files of Hospital de Santo Anténio — Centro Hospitalar do Porto. A total of patients (n = 58)
diagnosed with head and neck cancer between January 2015 and December 2015 were

evaluated.

Results: In the study group, the mean age at diagnosis was 60.34 years (min.33,
max.87), with 67.2% having an age below 65 years. The most common stage at diagnosis
was stage lll (25.9%). The median waiting time from diagnosis to first treatment was 39.5
days (interquartile range: 40). The most frequent treatment was surgery (60.3%). The
median waiting time was lower for surgery (28.5 days, interquartile range: 44), followed by
chemotherapy (56 days, interquartile range: 17) and radiotherapy (59 days, interquartile
range: 73). In localized tumors (stage <IIl) the median waiting time was 39.5 days
(interquartile range: 39) and in advanced tumors (stage 1V) it was 43 days (interquartile
range: 38), with this difference not being statistically significant. In 67,2% of the patients
the response to treatment was complete and the median survival time of the sample was

17 months, with only 3.4% of deaths having occurred by the end of the follow-up.

Conclusions: Comparing with the 2012 cohort, there was a reduction in the waiting time

from diagnosis to the beginning of treatment, although it wasn’t statistically significant due
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to the dispersion of data. Thus, the obtained value remains worrying and superior to the
ideal. The reduction in the waiting times was independent of the treatment decision,
although none of them reached statistical significance. Contrary to the cohort of 2012,
waiting times and survival were similar in patients with localized and advanced tumors.
Even though the median survival rate obtained was lower than in 2012, the values can
only be correctly compared if the follow-up of the 2015 cohort is continued for a further
two years, in order to match that of 2012. Comparing with other studies, the reduction in
waiting time obtained with the implementation of the 2015 guidelines is similar to that
obtained in other countries that have also restructured their standards for the diagnosis

and treatment of head and neck tumors.

Keywords: Head and neck cancer; Waiting time; Treatment delay; Survival, Direcado

Geral de Saude guidelines
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Em 2015, os cancros da cabeca e pescoco (CCP) foram responséveis por cerca de
932.000 casos e 379.000 mortes em todo o mundo, incluindo-se entre os seis tumores
malignos mais frequentes (Figura 1, ANEXO) ™. A nivel europeu, verificaram-se
aproximadamente 250.000 casos e 63.500 mortes em 2012, correspondendo a cerca de
4% da incidéncia total de cancro da Unido Europeia (UE) . De acordo com os dados
mais recentes disponiveis na plataforma RORENO (Registo Oncolégico Regional do
Norte), em 2011 verificou-se uma incidéncia total de 810 novos casos de CCP na regiédo
norte de Portugal. Destes, 599 localizavam-se no labio, cavidade oral ou faringe e 211 na
laringe (Figura 2, ANEXO). Com base nos valores da figura, pode constatar-se que a
patologia tumoral da cabeca e pescoco correspondeu a cerca de 4.38% de todas as
doencas oncolégicas registadas pela RORENO no norte de Portugal em 2010,

percentagem ligeiramente superior & verificada na UE 1,

Tempos de espera mais longos entre o diagnéstico de tumores malignos e o seu

5 maior

tratamento foram ja associados a ansiedade e insatisfacdo dos pacientes
progressao da doenca, diminuicdo do controlo tumoral, maior risco de recidiva local,
tratamentos mais caros e prolongados, aumento das complicacdes do tratamento e

reducdo da sobrevivéncia 789,

Contudo, no que diz respeito aos CCP, os dados
disponiveis ndo sdo consistentes, havendo estudos que demonstram uma tendéncia
semelhante 1011123141518 o gtros que ndo concluem o mesmo 7181920 Mais ainda, é
dificil culpabilizar o aumento do tempo de espera pela faléncia do tratamento pois o
insucesso terapéutico por este motivo € indistinguivel daquele provocado por outras

causas 19,

Apesar da crescente evidéncia sobre os seus riscos, 0s tempos de espera no diagndstico
e tratamento dos CCP foram aumentando em varios paises #%2*24 De forma a tentar
minorar os tempos de espera, alguns destes paises procuraram reestruturar as suas
normas de diagnéstico e tratamento dos CCP. Na Europa, tal verificou-se em paises
como a Dinamarca 2% Alemanha ", Holanda *"?! e Inglaterra *®. Também em Hong
Kong foram tomadas medidas semelhantes ?%. Existe evidéncia de que as novas normas
implementadas na maior parte desses paises conseguiram reduzir os tempos de espera
totais, porém sem conseguirem atingir ainda tempos de espera consentaneos com 0s
standards estabelecidos por sociedades profissionais e autoridades na matéria
[1617.252728 = Contudo, Simons P et al concluiu que a reestruturacdo destas normas
resultou numa melhoria do prognéstico global dos doentes e foi uma medida custo-efetiva

B Murphy C et al afirmou ainda que, se ndo se apostar nestas reformas, o prognéstico
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dos doentes com CCP vai continuar a ser comprometido pelos tempos de espera
demasiadamente alargados ™.

Em 2016, foi publicado o primeiro estudo portugués sobre os tempos de espera desde o
diagnodstico ao tratamento dos CCP e seu impacto na sobrevivéncia global. Este estudo
concluiu que, em 2012, os tempos de espera foram elevados nos hospitais estudados da
regido Norte de Portugal, incluindo o Centro Hospitalar do Porto (CHP), e tiveram um

impacto deletério na sobrevivéncia dos doentes #.

Em Agosto de 2015, a Direcdo Geral de Saude (DGS) implementou uma nova norma
sobre o diagnéstico e tratamento dos CCP #¥**. Assim, o presente estudo propde-se a
comparar os dados de 2012 com os de 2015 para avaliar se as orientacdes da DGS e as
reorganizacfes dos centros com equipas multidisciplinares surtiram efeito em termos de

reducado dos tempos de espera no CHP.
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A. GRUPO DE ESTUDO

Um total de 58 doentes com CCP (laringe, faringe e cavidade oral) foi incluido nesta
andlise. A coorte analisada corresponde a um grupo de novos doentes, com idades
superiores a 18 anos, admitidos e acompanhados no CHP e diagnosticados entre 1 de
Janeiro de 2015 e 31 de Dezembro de 2015.

Os doentes foram identificados a partir dos Registos Oncoldgicos do hospital, tendo sido
posteriormente consultados os processos clinicos de cada um deles para consulta e
registo da informacao clinica pretendida. Foram considerados como critério de exclusao:

recidiva tumoral e diagndstico anterior a 2015.

O grupo de estudo analisado foi posteriormente comparado com a coorte de 2012 do
mesmo hospital, nomeadamente no que diz respeito aos tempos de espera e

sobrevivéncia global dos doentes.

B. PARAMETROS

As principais datas registadas e utilizadas nesta andlise para os célculos dos intervalos
de tempo chave deste estudo foram: data de diagnéstico, sendo considerada como a
data da bidpsia (diagnostico histopatolégico); data do primeiro tratamento, referindo-se
a abordagem inicial, podendo corresponder a data da cirurgia, da primeira intervencao
com radioterapia, do primeiro ciclo de guimioterapia ou, ainda, da decisdo do tratamento
paliativo sintomatico; e data do segundo tratamento, nos casos em houve progressao

da doenca apds a abordagem terapéutica inicial.

Na avaliacdo no fim do tratamento, foi observada a resposta (completa, parcial, doenca
estavel, progresséao), o estado (VCED — vivo com evidéncia de doenca, VSED — vivo sem
evidéncia de doenga, FCED - falecido com evidéncia de doenca, FSED — falecido sem

evidéncia de doenca) e registada a data de Obito ou da ultima consulta.

Os intervalos de tempo chave calculados foram: intervalo relativo ao inicio do
tratamento, que corresponde ao tempo decorrido desde a data de diagndéstico até a data
do primeiro tratamento; e tempo de sobrevivéncia, que corresponde ao intervalo

decorrido desde a data do diagndéstico até a data da Ultima consulta ou a data do Gbito.

Foram também tidos em conta outros parametros na analise, nomeadamente dados
demogréaficos dos doentes (Idade e Sexo); localizagdo do tumor primitivo (laringe,

faringe ou cavidade oral); estadiamento do tumor ao diagndstico (estadio I, II, Ill, IVa,
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IVb, IVc); estado funcional dos pacientes ao diagndstico (avaliado pelo ECOG - Eastern
Cooperative Oncology Group - Performance Status); e se foram submetidos ou ndo a

gastrectomia endoscoépica percutanea (PEG).

C. ESTATISTICA

Relativamente as variaveis categoricas, foram estimadas as frequéncias e percentagens
e foi usado o teste do qui-quadrado para a sua comparacdo. Estimou-se a mediana e a
distancia interquartilica (DIQ) no caso das variaveis continuas, tendo-se utilizado o teste
de Mann-Whitney para a andlise dessas variaveis. A mediana e testes ndo paramétricos
foram a opc¢éo escolhida para ser possivel comparar com o estudo relativo a coorte de

2012, cuja amostra ndo seguia a distribuicdo normal.

A sobrevida foi avaliada pelo método de Kaplan-Meier e as possiveis variaveis preditoras
foram determinadas através do teste log-rank. O nivel de significancia foi definido como
p<0,05 para todos os testes e a analise estatistica foi efetuada através do software SPSS

versao 24.
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A) CARACTERISTICAS DA POPULAGAO

Um total de 58 doentes foi incluido no estudo, todos eles acompanhados durante o ano
de 2015 no CHP.

A populagdo amostral foi constituida predominantemente por doentes do sexo masculino
(82,8%) [N=48], com uma idade média ao diagnéstico de 60,34 anos (Desvio padrao [DP]
12,737; [33;87]), sendo que 67,2% [N=39] tinham idade inferior a 65 anos.

A localizacdo tumoral mais frequente ao diagnéstico foi a cavidade oral com 48,3%
[N=28], seguida da faringe e da laringe com 24,1% [N=14] cada, tendo sido registada

uma percentagem de 3,4% [N=2] de casos de tumor primario oculto.

No momento do diagnéstico, o estadio tumoral mais frequente foi o Il (25,9% [N=15]) e 0
menos frequente foi o IVb (1,7% [N=1]). Verificou-se, ainda, que a maioria dos tumores se
encontrava em estadio localizado (<lll), mais concretamente 72,4% [N=42], a0 passo que

apenas 27,6% [N=16] se encontrava em estadio avancado (IV).

Relativamente ao estado funcional dos pacientes aquando do diagndstico, o grau ECOG
mais comummente encontrado foi o 1 (48,3% [N=28]), restando 37,9% [N=22] com grau

0, 12,1% [N=7] com grau 2 e um caso Omisso.

A abordagem terapéutica inicial mais frequente foi a cirurgia (60,3% [N=35]), seguida da
guimioterapia (20,7% [N=12]) e da radioterapia (13,8% [N=8]), tendo sido optado por
tratamento sintomatico em apenas 5,2% [N=3] dos doentes. Foi decidido enveredar por
uma segunda decisdo terapéutica (auséncia de reposta ao primeiro tratamento ou
progressao da doenca) em 6 doentes (10,3%), tendo a radioterapia e a quimioterapia sido

escolhidas com igual frequéncia como modalidade terapéutica nestes casos (50% [N=3]).
A maioria dos pacientes n&o necessitou de ser submetida a PEG (79,3% [N=46]).

As carateristicas da populagdo podem ser consultadas na Tabela 1 dos ANEXOS.

B) TEMPO DE ESPERA DO DIAGNOSTICO ATE AO TRATAMENTO

Globalmente, a mediana do tempo de espera até ao tratamento foi de 39,5 dias (DP
29,753; DIQ 40). A modalidade terapéutica que apresentou o menor tempo de espera foi
a cirurgia com uma mediana de 28,5 dias (DP 28,025; DIQ 44), seguida da quimioterapia
(56 dias; DP 18,106; DIQ 17) e da radioterapia (59 dias; DP 36,684; DIQ 73). O

tratamento sintomético obteve uma mediana de tempo espera de 45 dias (DP 15,177;
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DIQ néo calculavel). De todos os doentes submetidos a tratamento cirdrgico, apenas
23,5% [N=8] tiveram um tempo de espera de até 15 dias, tendo-se verificado 1 caso

0Omisso.

Sete doentes apresentaram um tempo de espera de zero dias. Todos eles foram
submetidos a cirurgia e apresentavam estadio tumoral | (71,4% [N=5]) ou Il (28,6%
[N=2]). 71,4% [N=5] incluiam-se no grau 0 de ECOG e 28,6% [N=2] no grau 1.

Analisando os tempos de espera até ao inicio do tratamento por estadio tumoral ao
diagndstico, verifica-se que os menores tempos de espera corresponderam aos doentes
em estadio | (26 dias; DP 34,879; DIQ 58) e que o estadio mais frequente na amostra
(estadio IIl) obteve uma mediana de 48,5 dias (DP 21,281; DIQ 33). Nos doentes com
estadio avancado (IV), apurou-se uma mediana de tempo de espera de 43 dias (DP
23,306; DIQ 38), enquanto que nos doentes com tumores localizados (estadio < Ill) este
valor foi de 39,5 dias (DP 32,242; DIQ 39), ndo tendo a diferenca sido estatisticamente
significativa (p>0,05). Objetivou-se, ainda, que a mediana dos tempos de espera até ao
inicio do tratamento foi superior nos doentes com necessidade de implantacdo de PEG
(56 dias; DP 22,555; DIQ 30) em relacdo aos que ndo necessitaram desse procedimento
(36 dias; DP 31,017; DIQ 38), embora a diferenca também ndo tenha sido

estatisticamente significativa (p>0,05).

Os tempos de espera até ao inicio do tratamento podem ser consultados na Tabela 2 dos
ANEXOS.

C) RESPOSTAS AO TRATAMENTO E SOBREVIVENCIA

A resposta ao tratamento foi completa na maioria dos doentes (67,2% [N=39]). 15,5%
[N=9] tiveram uma resposta parcial. Em 1,7% [N=1] a doenca manteve-se estavel e
verificou-se progressao da doenca em 10,3% [N=6]. 3,4% [N=2] recusou tratamento e em
1,7% [N=1] a resposta ao tratamento nao foi avaliada. A maioria dos doentes submetidos
a um segundo tratamento teve progressdo da doenca (50,0% [N=3]), tendo-se verificado

um caso omisso.

No final da avaliacdo, 96,6% [N=56] dos doentes estavam vivos, sendo que a maioria
(69,0% [N=40]) ndo tinha evidéncia de doenca e 27,6% [N=16] tinham evidéncia de
doenca. Quanto aos doentes cujo 6bito foi documentado (3,4% [N=2]), 1,7% [N=1]

faleceu com evidéncia de doencga e 1,7% [N=1] faleceu sem evidéncia de doenca.
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Globalmente, o tempo de sobrevivéncia mediano foi de 17 meses (IC 95% [14,969;
19,031]). Para os doentes que iniciaram o tratamento apos um periodo de até 30 dias em
relacdo a data de diagnéstico, a sobrevivéncia mediana foi de 18 meses (IC 95% [14,870;
21,130]), enquanto que aqueles com tempo de espera de superior a 30 dias obtiveram
um tempo de sobrevivéncia mediano de 17 meses (IC 95% [13,661; 20,339]). A diferenca
entre estes dois grupos nao foi estatisticamente significativa (p>0,05).

Em relagcéo ao estadio ao diagnéstico, o tempo de sobrevivéncia mediano foi superior nos
pacientes com estadio localizado (17 meses (IC 95% [14,278; 19,722])) em relacdo aos
gue se apresentaram com estadio avancado (16 meses (IC 95% [14,055; 17,945])). No

entanto, essa diferenca nao foi estatisticamente significativa (p>0,05).

Os doentes submetidos a PEG demonstraram um tempo de sobrevivéncia mediano
menor (14 meses (IC 95% [10,605; 17,395])) do que aqueles que n&o necessitaram deste
procedimento (17 meses (IC 95% [14,784; 19,216])). Contudo, mais uma vez, a diferenca

entre estes dois grupos nao foi estatisticamente significativa (p>0,05).

As respostas ao tratamento e sobrevivéncia dos doentes podem ser consultadas nas
Tabelas 3 e 4 e no Gréfico 1 dos ANEXOS.
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DISCUSSAO
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Apesar de o debate acerca dos tempos de espera nos cuidados de saude em Portugal e
0 seu impacto no progndstico global dos doentes se ter tornado cada vez mais frequente
nos ultimos anos, os estudos sobre este fendmeno em doentes com CCP sdo muito
escassos. Com efeito, o Unico estudo portugués inserido nesta area efetuado até agora
foi publicado em 2016 e dizia respeito a uma coorte de doentes acompanhados no ano
de 2012. Este estudo concluiu que os tempos de espera desde o diagndstico ao inicio do
tratamento eram superiores ao desejavel, incluindo no CHP. Concluiu, ainda, que a
sobrevivéncia mediana reduzida dos doentes estudados estava relacionada, pelo menos
em parte, com os elevados tempos de espera a que os doentes foram sujeitos ¥4, O
estudo em causa foi realizado com base em dados anteriores a norma de orientacéo
clinica publicada pela DGS em Agosto de 2015 sobre o diagndstico e tratamento dos
CCP. Como tal, é importante averiguar se estas novas normas resultaram em diminuicao
dos tempos de espera destes doentes e, por conseguinte, no aumento da sua

sobrevivéncia.

No presente estudo, o tempo mediano de espera desde o diagndstico ao inicio do
tratamento no CHP foi de 39,5 dias (DP 29,753; DIQ 40), um valor inferior ao verificado
nos doentes da coorte de 2012 (54 dias; DP 41,399; DIQ 64) ®2. Apesar desta reducéo
na mediana dos tempos de espera, a significancia estatistica ndo conseguiu ser atingida
devido a dispersao dos dados (Grafico 2, ANEXQOS). O valor obtido continua, portanto, a
ser preocupante e superior ao ideal, visto que um tempo de espera elevado em doentes
com CCP propicia a progressao tumoral e estd associado a aumento da mortalidade e
diminuicdo da resposta ao tratamento 1011213141535 com efeito, um estudo de grande
base populacional conduzido na Holanda por Harten M et al em 2015 concluiu que
tempos de espera alargados para a cirurgia, quimioterapia ou radioterapia representavam

18l Mais ainda, um

um fator de mau progndstico significativo em doentes com CCP !
estudo americano publicado em 2016 por Murphy C et al concluiu que um tempo de
espera alargado para o inicio do tratamento em doentes com CCP é um fator preditivo
independente de baixa sobrevivéncia ™. Contudo, & semelhanca do que aconteceu com
a coorte de 2012 B2 no presente estudo ndo se verificou uma diferenca significativa
(p>0,05) na sobrevivéncia entre os doentes com tempo de espera para o inicio do
tratamento de até 30 dias e os doentes com tempo de espera superior a 30 dias (Tabela
4, ANEXOS). Uma explicacdo possivel para esta discrepancia entre os estudos
portugueses e 0s estudos estrangeiros, que usam o mesmo cut-off de tempo de espera
(30 dias) "> é o reduzido tamanho amostral dos estudos nacionais. Nunca é demais
salientar, no entanto, que além das consequéncias nefastas sobre a sobrevivéncia dos

doentes, tempos de espera alargados estéo associados a maior ansiedade e insatisfacéo
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dos utentes ¥® a tratamentos mais caros e prolongados e a necessidade de maior

ndmero e duracéo de internamentos ©789,

Analisando os tempos medianos de espera de acordo com a escolha do tratamento
inicial, constata-se que a cirurgia teve menor tempo de espera (28,5 dias; DP 28,025; DIQ
44) do que a quimioterapia (56 dias; DP 18,106; DIQ 17) ou a radioterapia (59 dias; DP
36,684; DIQ 73) (Tabela 2, ANEXOS). Tal tendéncia verificou-se também na coorte de
2012, em que a cirurgia teve um tempo mediano de espera de 30 dias (DP 43,020; DIQ
55), a quimioterapia de 58 dias (DP 32,346; DIQ 26) e a radioterapia de 62 dias (DP
35,876; DIQ 37) B2, Comparando as duas coortes, conclui-se que a reducdo dos tempos
de espera foi independente do tipo de decisdo terapéutica, apesar de nenhuma ter
atingido a significancia estatistica devido a dispersao dos dados. Tempos de espera
inferiores para cirurgia em relacdo as outras duas modalidades terapéuticas foram
igualmente reportados por estudos noutros paises *?!. E possivel que os atrasos para o
inicio de quimioterapia e radioterapia se devam a necessidade de implantacdo de cateter
venoso central e/ou de tratamentos dentarios prévios. Mais ainda, pacientes sem
condi¢cdes cirdrgicas tém muitas vezes comorbilidades relevantes que devem ser

controladas antes do inicio da quimioterapia ou radioterapia.

Contrariamente ao verificado na coorte de 2012 ®%, o tempo de espera neste estudo foi
semelhante entre os doentes com CCP localizados (estadio < lll) (39,5 dias; DP 32,242;
DIQ 39) e avancados (estadio IV) (43 dias; DP 23,306; DIQ 38). Houve uma reducdo nos
tempos de espera, tanto para os doentes com CCP de estadio localizado (< lll) (2012 -
47,5 dias; DP 38,900; DIQ 62 // 2015 - 39,5 dias; DP 32,242; DIQ 39) como para os de
estadio avancado (IV) (2012 - 59 dias; DP 41,357; DIQ 42 // 2015 - 43 dias; DP 23,306;
DIQ 38), embora estas diferen¢cas nao tenham sido suficientes para atingir a significAncia
estatistica (Tabela 3, ANEXOS). O facto de jA ndo mais se verificar um tempo de espera
superior nos doentes com estadio mais avancado pode dever-se a uma maior celeridade
no controlo das comorbilidades destes doentes em relagdo a 2012. Outros estudos
indicam que o tempo de espera de pacientes com tumor avangado é frequentemente
inferior ao dos pacientes com tumor localizado, ndo se traduzindo, contudo, esta
diferenca numa melhoria da sobrevivéncia e do prognéstico geral desses doentes ™.
Este fendmeno foi descrito por alguns autores como o “paradoxo do tempo de espera” e
sua justificacdo parece prender-se com o facto de os doentes com tumores avangados
terem sintomas mais graves e doenca mais rapidamente progressiva, 0 que se repercute
numa pior resposta ao tratamento bem como numa mortalidade aumentada, apesar da

maior rapidez de inicio de tratamento devido & gravidade da doenca ¢,
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A sobrevida mediana da coorte de 2015 foi de 17 meses (IC 95% [14,969; 19,031]), ao
passo que a da coorte de 2012 foi de 31 meses (IC 95% [28,693; 33,307]) *4. Contudo,
isto nado significa que a sobrevivéncia da coorte de 2015 foi inferior a de 2012, uma vez
gue o seguimento da coorte de 2012 foi superior ao da de 2015 (os dados referentes aos
doentes diagnosticados em 2012 foram colhidos no ano 2016, enquanto que os dados
referentes aos doentes diagnosticados em 2015 foram colhidos no ano 2017). Portanto, e
atendendo a que a data da ultima consulta foi um parametro fundamental no célculo da
sobrevida dos pacientes, as sobrevivéncias de ambas as coortes ndo podem, neste
momento, ser comparadas de forma justa, devendo prolongar-se o seguimento da coorte
de 2015 por mais dois anos para que esta comparacdo possa ser efetivamente realizada.
Sera de esperar, uma vez que 0s tempos de espera até ao inicio do tratamento sofreram
uma reducdo em 2015 comparando com 2012, que a sobrevida da coorte de 2015 venha

a revelar-se superior a de 2012.

No presente estudo, a sobrevivéncia dos pacientes com estadio localizado (17 meses; IC
95% [14,278; 19,722]) ndo diferiu significativamente (p>0,05) daquela dos doentes com
estadio avancado (16 meses; IC 95% [14,055; 17,945]) (Tabela 4, ANEXOS), ao contrario
do que se verificou com a coorte de 2012 (estadio localizado - 33 meses; IC 95% [31,571;
34,429] /I estadio avancado - 22 meses (IC 95% [7,915; 36,085])), em que esta diferenca
foi significativa (p<0,05) 2. Isto vai de encontro ao facto de os tempos de espera nestes
grupos nao terem diferido significativamente na coorte de 2015 mas, uma vez mais,
talvez com o prolongamento do seguimento desta coorte esta diferenca venha a revelar-

se estatisticamente significativa.

A proporcdo de doentes com resposta completa ao tratamento foi semelhante nas duas
coortes (2012 — 60,3% *%; 2015 — 67,2%). Contudo, verificou-se uma maior proporcéo de
doentes sem o6bito documentado no final do seguimento (2012 — 73,0% [B2: 2015 -
96,6%), bem como uma maior propor¢cédo de doentes vivos sem evidéncia de doenga no
final do seguimento (2012 — 59% ¥4 2015 — 70,7%) (Tabela 4, ANEXOS). Estes valores
sustentam o impacto benéfico das novas normas da DGS no prognéstico dos doentes
com CCP, embora o prolongamento do seguimento da coorte de 2015 seja importante

para confirmar este efeito.

A semelhanca do que a DGS fez em Portugal no ano de 2015, varios paises
reformularam as suas normas de diagndéstico e tratamento dos CCP com vista reduzir os
tempos de espera para o inicio do tratamento e melhorar a sobrevida dos pacientes
[17.25,26272829.30] Destes, pelo menos a Dinamarca (reducdo do tempo médio de espera de

47 dias em 2002 para 25 dias em 2010) ® a Holanda (reducdo do tempo médio de
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espera de 36 dias em 2003 para 29 dias em 2006) ?® e Hong Kong (reducdo do tempo
médio de espera de 54 dias em 2006 para 38 dias em 2007) ®® demonstraram melhorias
consideraveis. Em Portugal, e no caso particular do CHP, o tempo mediano de espera
reduziu de 54 dias em 2012 para 39,5 dias em 2015, sendo esta reducdo, portanto,
equiparavel a registada em outros paises.

A norma que a DGS implementou em 2015 postula que o tratamento dos CCP deve ser
realizado em centros de tratamento especializados da rede de referenciacdo oncoldgica,
onde exista uma consulta multidisciplinar de decisdo terapéutica ****. Esta diretriz talvez
seja preponderante para explicar a reducdo observada nos tempos de espera e a
consequente possivel melhoria futura da sobrevida em relagéo a coorte de 2012. Além
disso, de acordo com este novo conjunto de normas, o primeiro tratamento, se for

(3334 Contudo,

cirtrgico, devera realizar-se até 15 dias ap6és a decisdo terapéutica
verificou-se que apenas em 23,5% [N=8] dos doentes da amostra selecionados para
terapéutica cirtrgica este prazo foi cumprido (o tempo mediano de espera para a cirurgia
foi de 28,5 dias). Portanto, ainda ha margem para que ocorra uma implementacdo mais
cabal das normas da DGS no CHP, o que podera acarretar uma melhoria ainda mais

significativa dos tempos de espera e possivelmente da sobrevida dos doentes.

Quanto aos aspetos negativos deste estudo, € de salientar que o reduzido tamanho
amostral (N=58) pode comprometer a relevancia estatistica das conclusfes retiradas.
Mais ainda, a falta de informacdo nos processos clinicos sobre fatores que podem
influenciar o tempo de espera e a sobrevida dos pacientes (como a existéncia ou néo de
habitos de etilismo ou tabagismo, nivel socioeconémico e comorbilidades) também é um
aspeto importante a considerar. De facto, alguns estudos reportam que o um baixo nivel
socioecondémico esta associado a um maior tempo de espera até ao inicio do tratamento
[151628.38.39 & 3 uma menor sobrevida **!%*! em pacientes com CCP. Alguns autores
apontam, ainda, que a frequéncia de CCP de estadio avancado é superior em doentes

o 1828 Relativamente a influéncia das comorbilidades

com um baixo nivel socioecondémic
dos pacientes com CCP, alguns estudos demonstram uma associa¢cdo a aumento do
tempo de espera *%*! bem como a diminuicdo da sobrevida “****4, Também o etilismo e
tabagismo, conhecidos fatores de risco para o desenvolvimento de CCP ¥**¥ foram ja
associados a aumento do tempo de espera ®9. Curiosamente, um estudo americano
conduzido por Reid et al constatou que os pacientes com comorbilidades causadas pelo
alcoolismo e/ou tabagismo vao a consultas médicas mais frequéncia e, portanto, o0 risco
de CCP em estadio avancado ao diagnéstico diminui nestes pacientes, o que pode

melhorar a sua sobrevida 1%,
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Neste estudo, ndo foi possivel analisar alguns paradmetros importantes para avaliar a
qualidade da prestagdo de cuidados de saude a pacientes com CCP, nomeadamente o
intervalo diagndstico (hiato temporal entre a data da primeira consulta e a data do
diagnostico histopatolégico) e o intervalo de tempo total nos cuidados de saude (hiato
temporal entre a data da primeira consulta e a data da ultima observagéo). Tal deveu-se
ao facto de a data de admissdo hospital ndo estar especificada na maioria dos registos
clinicos. Assim, nao foi possivel determinar se as diretrizes incluidas na norma da DGS
de 2015 relativas ao tempo de diagnostico (i.e. a suspeita clinica deve ser confirmada por
biépsia dentro de 8 dias uteis; a reunido multidisciplinar de decisédo terapéutica deve
33,34]

realizar-se num prazo maximo de 8 dias Uteis ap6s o diagnéstico histopatolégico)

foram ou ndo cumpridas.

Em concluséo, e apesar do reduzido tamanho amostral, o presente estudo evidencia uma
evolucdo benéfica na prestacdo de cuidados de saude aos doentes com CCP do CHP
desde 2012. Com efeito, torna-se provavel que as normas publicadas pela DGS em 2015
tenham sido preponderantes na reducdo dos tempos de espera até ao inicio do
tratamento dos doentes com CCP, o que, por sua vez, se podera traduzir futuramente
numa melhoria da sobrevida destes doentes. No futuro, e para melhor avaliar o impacto
prognéstico destas medidas, dever-se-4 comprovar oportunamente o efeito da reducéo
dos tempos de espera na sobrevida dos doentes. Seria também importante corrigir a falta
de dados potencialmente relevantes nos processos clinicos dos doentes. Mais ainda,
devem ser envidados esforcos para melhorar a adesdo as normas publicadas pela DGS
em 2015 no CHP.
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FIGURA 1 - Incidéncia e mortalidade mundiais de todos os tipos de cancro em 2015. Retirado e
adaptado de: http://jamanetwork.com/journals/jamaoncology/fullarticle/2588797.

33| Pagina




Tempo de espera desde o diagndstico ao tratamento dos cancros de cabecga e pescogo e seu impacto na
sobrevivéncia global - uma comparacgéo entre 2012 e 2015

RAZAO MORTALIDADE/INCIDENCIA POR TOPOGRAFIA E SEXO, 2011

SEXO MASCULINO SEXO FEMININO

LOCALIZACAO

MORTALIDADE  INCIDENCIA RAZAO (35) MORTALIDADE INCIDENCIA RAZAO (25)
Labio, Cavidade Oral, Faringe

Eséfago 177 221 80 35 52 67
Estdmago 600 887 68 381 624 61
Colorretal 635 1802 35 526 1288 41
Figado 193 166 116 103 94 110
Pincreas 197 172 115 159 122 130
[Laringe 118 198 60 10 13 77 |
Pulmio 1025 1162 88 294 362 81
Melanoma da Pele 25 129 19 30 176 17
Mama 5 23 22 439 2312 19
Colo do Utero - - - 74 255 29
Corpo do Utero - - - a7 333 14
Qwario - - - 93 137 68
Préstata 463 2312 20 -

Testiculo 2 75 3 - - -
Bexiga 179 607 29 71 198 36
Rim 73 216 34 42 143 29
Cérebro e Sistema N. Central 167 172 97 124 123 101
Tirdide 10 161 6 20 726 3
Linfomas 119 494 24 100 446 22
Leucemias 127 185 69 91 133 68
Todos os tumores 4797 10197 47 3205 8294 39

FIGURA 2 - Razdo de mortalidade/incidéncia dos varios tipos de cancro por topografia e sexo na
regido norte de Portugal em 2011. Retirado e adaptado de:
http://www.roreno.com.pt/images/stories/pdfs/roreno_2011.pdf.
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Frequéncia (N) Percentagem Perceln'tagem Percentagem
valida cumulativa
Sexo
Feminino 10 17,2 % 17,2 % 17,2 %
Masculino 48 82,8 % 82,8 % 100 %
Total 58 100 % 100 % -
Idade
< 65 anos 39 67,2 % 67,2 % 67,2 %
> 65 anos 19 32,8 % 32,8% 100 %
Total 58 100 % 100 %
Localizagdao tumoral
Cavidade oral 28 48,3 % 48,3 % 48,3 %
Faringe 14 24,1 % 24,1 % 72,4 %
Laringe 14 24,1 % 24,1 % 96,6 %
Primario oculto 2 3,4% 3,4 % 100 %
Total 58 100 % 100 % -
Estadio tumoral
| 13 22,4 % 22,4 % 22,4 %
Il 14 24,1 % 24,1 % 46,6 %
1] 15 25,9 % 25,9 % 72,4 %
Va 12 20,7 % 20,7 % 93,1 %
v Vb 1 1,7 % 1,7% 94,8 %
Ve 3 52 % 52 % 100 %
Total 58 100 % 100 % -
ECOG
0 22 37,9 % 38,6 % 38,6 %
1 28 48,3 % 49,1 % 87,7%
2 7 12,1 % 12,3 % 100 %
Total 57 98,3 % 100 % -
Omisso 1 1,7% - -
Primeiro Tratamento
Cirurgia 35 60,3 % 60,3 % 60,3 %
Quimioterapia 12 20,7 % 20,7 % 81,0 %
Radioterapia 8 13,8 % 13,8 % 94,8 %
Tratamento sintomatico 3 52 % 52% 100 %
Total 58 100 % 100 % -
PEG
Nao 46 79,3 % 79,3 % 79,3 %
Sim 12 20,7 % 20,7 % 100 %
Total 58 100 % 100 % -

TABELA 1 - Carateristicas da populagdo: sexo, idade, localizacdo tumoral, estadio tumoral, estado
funcional (ECOG), primeira decisdo terapéutica, necessidade de implantacdo de PEG.
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Tempo de espera (dias)

Mediana DP DIQ
Primeira Decisdo Terapéutica
Cirurgia 28,5 28,025 44
Quimioterapia 56 18,106 17
Radioterapia 59 36,684 73
Tratamento sintomatico 45 15,177 nao calculavel
Estadio tumoral
Localizado (< 111) 39,5 32,242 39
Avancado (V) 43 23,306 38
PEG
Nao 36 31,017 38
Sim 56 22,555 30

TABELA 2 - Tempos de espera desde o diagndstico ao inicio do tratamento por decisao
terapéutica inicial, estadio tumoral ao diagndstico e necessidade de implantacdo de PEG.
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Frequéncia (N) Percentagem Perceln'tagem Percentagem
vélida cumulativa
Resposta ao primeiro tratamento
Completa 39 67,2 % 67,2 % 67,2 %
Parcial 9 15,5 % 15,5 % 82,2 %
Doenca estavel 1 1,7 % 1,7 % 84,5 %
Progressdo 6 10,3 % 10,3 % 94,8 %
Doente recusou 2 3,4 % 3,4 % 98,3 %
N3do avaliada 1 1,7 % 1,7 % 100 %
Total 58 100 % 100 % -
Resposta ao segundo tratamento
Completa 1 16,7 % 20,0 % 20,0 %
Parcial - - - 20,0 %
Doenca estavel - - - 20,0 %
Progressao 3 50,0 % 60,0 % 80,0 %
Doente recusou - - - 80,0 %
N3o avaliada 1 16,7 % 20,0 % 100 %
Total 5 83,3% 100 % -
Omisso 1 16,7 % - -
Estado no final da avaliagdo
Vivo VCED 16 27,6 % 27,6 % 27,6 %
VSED 40 69,0 % 69,0 % 96,6 %
Falecido FCED 1 1,7 % 1,7 % 98,3 %
FSED 1 1,7 % 1,7 % 100 %
Total 58 100 % 100 % -

TABELA 3 — Respostas ao primeiro tratamento, respostas ao segundo tratamento e estado no final
do seguimento.
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Tempo de sobrevivéncia (meses)
Mediana Erro-padrdo Limites, IC 95%
Tempo de espera do diagndstico até ao primeiro tratamento
) [14,870;
<
< 30 dias 18 1,597 21,130
i [13,661;
> 30 dias 17 1,703 20,339]
Estadio tumoral
. [14,278;
<
Localizado (< 111) 17 1,389 19,722
[14,055;
Avancado (V) 16 0,992 17,945
PEG
N [14,748;
Nao 17 1,130 19,216]
. [10,605;
1 1,732
Sim 4 ,73 17,395]

TABELA 4 - Sobrevivéncia por tempo de espera desde o diagndstico ao primeiro tratamento,
estadio tumoral e necessidade de implanta¢do de PEG.
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GRAFICO 1 - Funcio de sobrevivéncia da amostra.
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GRAFICO 2 - Diagrama de caixa comparando os tempos de espera desde o diagndstico ao inicio
do tratamento em ambas as coortes.
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