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RESUMO

Objetivo: Comparar caracteristicas epidemiologicas dos pacientes com
diagndstico de carcinoma broncogénico submetidos a tratamento cirdrgico
com agueles inoperaveis ao diagndstico, identificar os fatores que levaram
ao diagnéstico tardio e propor um novo protocolo de diagnéstico
rastreamento.

Métodos: estudo observacional retrospectivo, através de coleta de dados
de prontuarios de pacientes com diagndstico de carcinoma broncogénico
atendidos entre 2005 e 2018. Foram coletados dados clinicos, de exames
laboratoriais, exames de imagem e terapéutica instituida. A amostra foi
submetida andlise descritiva de frequéncias. Em seguida foi dividida em
dois grupos: operado e nao operado, que foram comparados utilizando
teste do qui quadrado e teste t, considerando significativo p < 0,05. As
variaveis foram comparadas com a sobrevida utilizando os testes citados e
0 meétodo de Kaplan-Meier para obtencéo das curvas de sobrevida.
Resultados: foram avaliados 230 pacientes com diagndstico tomografico
ou anatomo-patoldgico de carcinoma broncogénico, tendo mais de 50% da
amostra estadio avancado. Apenas 42 pacientes apresentavam doencga
operavel ao diagnostico. Nos dois grupos a massa pulmonar ao diagnostico
foi 0 achado de imagem mais frequente, visivel na radiografia simples. No
grupo inoperavel, houve maior prevaléncia de sintomas e alteracdes
laboratoriais associadas. A sobrevida foi impactada de forma negativa por
alteracOes laboratoriais, tamanho do tumor e pior pontuacao nos scores de
performance.

Concluséo: é possivel utilizar a combinacdo de caracteristicas clinicas,
laboratoriais e de radiografia simples de torax para estabelecer um
protocolo adequado de rastreamento do cancer de pulméao.
Palavras-chave: carcinoma broncogénico, programas de rastreamento,

radiografia pulmonar em massa.
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ABSTRACT

Objective: to compare patients diagnosed with bronchogenic carcinoma
who underwent surgical resection and those with inoperable disease at
diagnosis, to identify factors leading to late diagnosis and to suggest a new
diagnosis and screening protocol.

Method: retrospective observational study, through data available in
medical records from patients diagnosed with bronchogenic carcinoma
between 2005 and 2018. We collected data regarding clinical features,
laboratory exams, imaging exams and treatment. Data was analyzed using
descriptive statistics and frequency distributions. Patients were also divided
into two groups: operable and inoperable, and comparisons between these
groups were made using Chi-square test and Student’'s t test. We
considered the differences significant when p < 0,05. All variables were
compared to survival using the same tests and through the Kaplan-Meier
Method.

Results: we evaluated 230 patients who had tomographic or pathological
diagnosis of bronchogenic carcinoma. More than 50% of the patients were
in advanced stages of the disease, and only 42 patients had operable
disease when diagnosed. In both groups, pulmonary mass was the most
frequent alteration at diagnosis, and all were visible in chest radiograph.
Among the patients in the inoperable group, symptoms and altered
laboratory exams were more frequent. Presence of laboratory alterations,
dyspnea, tumor size and worse punctuation in performance scores resulted
in lower survival rates.

Conclusion: it is possible to utilize the combination of clinical findings,
laboratorial analysis and chest radiograph to establish an adequate
screening protocol for patients with bronchogenic carcinoma.

Key-words: bronchogenic carcinoma, mass screening, Mass Chest X-

Ray.
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1. INTRODUCAO

O cancer é a segunda causa de Obito no mundo, sendo inferior
apenas as mortes por causas externas, sendo responsavel por cerca de
uma em cada seis mortes, o0 que correspondeu a 8,8 milhdes de 6bitos no
ano de 2015 (Organizacdo Mundial de Saude - OMS, 2016). Dentre os
diversos sitios de cancer, globalmente o cancer de pulméo ndo é o mais
prevalente, porém é o maior responsavel por morte, correspondendo a até
20% das mortes por cancer e sendo a principal causa de morte por cancer
em homens em 87 paises e em mulheres, em 26 paises.

Segundo estimativas de numero de novos casos de cancer para o
ano de 2018 feitas pelo observatorio global de cancer, 11,6% destes casos
estariam no pulméo (Globan Cancer Observatory — GLOBOCAN, 2018),
(Quadro 1).

Lung
2093 876 (11.6%)

Breast
2088 849 (11.6%)

Colorectum

A9 518 { :
Other cancers 1849518 (10.2%)
r f )
8323 793 (46%) Prostate
1276 106 (7.1%)
Stomach
1033 701 (5.7%)
Oesophagus Liver
572 034 (3.2%) 841 030 (4.7%)

Total : 18 078 957

Quadro 2. Estimativa de novos casos de cancer em 2018, para todas as idades, incluindo
ambos os sexos. Fonte: GLOBOCAN 2018.

O 6rgao regulador de saude norte americano relatou que em 2011,
14% dos canceres diagnosticados no pais eram localizados no pulméo, e

foram responsaveis por 27% das mortes por cancer, variando de
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18,7/100.000 habitantes até 69,5/100.000 habitantes de acordo com o
estado analisado (U.S. Cancer Statistics Working Group, 2019) (Quadro 2).

522-582 583-642 649-868

Quadro 2. Mortes por cancer de pulméo em 2016 por estado norte-americano, por 100.000
habitantes. Fonte: U.S. Cancer Statistics Working Group, 2019.

Estima-se que em 2017, o cancer de pulméo seja responsavel por
um quarto das mortes por cancer independente da idade ou sexo (Siegel et
al, 2017).

Ja no Reino Unido, 13% dos canceres diagnosticados em 2014
estavam localizados no pulméo. Destes, o estadiamento ao diagndstico foi
registrado em 85 a 95% dos casos, e 72 a 76% mostravam-se em estadio
avancado (Cancer Reasearch UK, 2014) (Quadro 3).
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Quadro 3. Proporcéo de casos diagnosticados por estadio em todas as idades no Reino
Unido em 2014. Fonte: Cancer Reasearch UK, 2014.

Em 2012, a Organizacdo Mundial de Saude estimou que apenas
4,6% dos novos casos de cancer de pulmé&o em homens e 4,7% dos novos
casos em mulheres ocorreram na América Latina (Quadro 4). Esta
discrepancia entre as estatisticas dos paises desenvolvidos e daqueles em
desenvolvimento e subdesenvolvidos, ocorre principalmente devido a ma

gualidade dos registros e a subnotificacdo ainda frequente em relacdo ao
cancer de pulméo.
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Incidence: 1.8 million estimated new cases Mortality: 1.6 million estimated deaths

Sub-Saharan

Africa

9%

Middle East & North Africa
2.9%

Quadro 4. Estimativa global de nimero de casos novos em homens (a esquerda) e em
mulheres (a direita) proporcionais as regiées mundiais para o cancer de pulméo em 2012.
(Fonte: World Cancer Report 2014).

No Brasil, a tentativa de registrar os casos de cancer € antiga, tendo
registros do inicio do século XX, com dados correspondentes ao final do
século XIX, e sé em 1980 foi criado o primeiro registro hospitalar de cancer.
Apesar disso, a maioria destes trabalhos registrava o numero de casos,
sem associa-los a caracteristicas epidemioldgicas detalhadas dos mesmos
(Mirra, 2005).

Atualmente ha melhor qualidade dos registros, e dados recentes
mostram que o carcinoma broncogénico é o maior causa de mortes por
cancer também no Brasil. O Instituto Nacional do Cancer registrou 27.931
mortes por cancer de pulméo no Brasil em 2017, sendo 16.139 homens e
11.792 mulheres, e em 2018, foram estimados 31.270 novos casos, sendo
18.740 homens e 12.530 mulheres.

No entanto, a despeito da melhor qualidade dos registros, e apesar
dos inUmeros métodos de diagndstico por imagem e técnicas cada vez
menos invasivas para biopsia das lesées pulmonares, ainda ha um longo
intervalo de tempo entre os primeiros sintomas relacionados ao cancer de

pulm&o e o diagnoéstico. No Brasil, em mais de 25% dos casos esse tempo
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ainda é superior a 60 dias segundo dados do Instituto Nacional do Cancer
(INCA) (Quadros 5 e 6).

50,0
45,0
40,0 -
35,0 -
30,0 -
25,0
20,0
15,0
10,0 -

50

0a 30 dias 31 a 60 dias Mais de 60 dias Sem Informacédo de
tratamento

Quadro 5. Proporcéo de casos de cancer de traqueia, brénquio e pulmédo segundo tempo
até o primeiro tratamento. Brasil, 2013 a Maio de 2019. Fonte: INCA, 2019.

bhbbhbl

Quadro 6. Casos de cancer de traqueia, brénquio e pulméo diagnosticados por ano
segundo tempo até o primeiro tratamento no SUS. Brasil, 2013 a Maio de 2019. Fonte:
INCA, 20109.

Ha na literatura muitos trabalhos sobre o tempo necesséario para
investigacdo do cancer de pulmé&o retardando o tratamento e sobre o

estadiamento ao diagnostico, porém ha poucos relatos epidemioldgicos que
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comparem as caracteristicas dos pacientes que tem doenca operavel ou
nao ao diagndstico (Knorst, 2003).

Diversos esforcos sao voltados para o estabelecimento de um
protocolo de rastreamento eficaz para o cancer de pulmédo, como o
protocolo do National Comprehensive Cancer Network — NCCN
(estabelecido em 2011, e atualizado anualmente), e hd comprovacdo de
reducdo de mortalidade com o uso de tomografia computadorizada (TC) de
torax (Aberle et al, 2011; the NELSON Trial, Horeweg et al 2014; NCCN,
2016; Santos et al 2016;).

A maioria das tentativas de protocolo de rastreamento sugere usar
TC de baixa dose, porém por ser um exame caro fora dos grandes centros
populacionais, ha dificuldade em implantar programas de rastreamento
eficazes (Aberle et al 2011; Smith et al, 2014; the NELSON Trial, Horeweg
et al 2014).

N&o h& protocolos de rastreamento eficazes baseados apenas em
caracteristicas clinico-epidemiolégicas dos pacientes e exames de imagem
mais acessiveis, como a radiografia simples de térax. Ao menos na
realidade brasileira, a maioria dos pacientes tem diagndstico tardio através
de sintomas ou achado incidental de exames de imagem, com lesdes
pulmonares ja inoperaveis, que poderiam ter sido detectadas mesmo em
radiografia simples de térax quando ainda iniciais, se este exame fosse
solicitado mais regularmente (Gossner, 2014).

No Brasil, novas propostas de protocolos de rastreamento foram
feitas, porém também baseadas em TC de térax, e apesar destes esforgos,
a taxa bruta de mortalidade por cancer de pulm&o no pais cresceu
progressivamente de 1980 a 2007 (Quadro7). (Souza et al, 2012).
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Taxa de mortalidade por 100.000 habitantes
=
T

g | 7.3
3_3 - _n_ﬂ'"""-\_ﬂ
“I. M‘—’“_ i 6,8
4 il M_ﬁ_
B
3 |
2,5
U- 1 L 1 1 L 1 1 | 1 | 1 L | 1 L 1 | 1 1 1 | L 1 | 1 1 1
1980 1983 1986 1989 1992 1995 1998 2001 2004 2007

Ano de morte

Taxa bruta, homens —a— Taxa ajustada pela idade, homens

Taxa bruta, mulheres —%— Taxa ajustada pela idade, mulheres

Quadro 7. Taxas de mortalidade do cancer de pulmé&o brutas e ajustadas pela
idade, de acordo com o sexo no Brasil — 1980 a 2007.Fonte: Souza et al, 2012.

Considerando a escassez de informacdes a respeito das diferencas
epidemioldgicas entre os pacientes com carcinoma broncogenico operavel
ao diagndstico e os tumores avancados inoperaveis, faz-se necessario
resgatar estas informacdes a fim de identificar quais as carateristicas da
populacdo de pacientes que chega ao servico de saude com doenca
avancada e perde a oportunidade de tratamento cirargico com fins
curativos, e estabelecer novos protocolos de rastreamento acessiveis a
realidade da saude no Brasil, visando alcancar o grupo de pacientes que

apenas chegaria ao servi¢o de saude tardiamente.
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Gonclusio
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CONCLUSAO

O tempo de espera até o diagnéstico foi elevado para os dois grupos e
a falta de suspeita do diagndéstico foi frequente, com impacto negativo
na sobrevida.

Os pacientes ndo operados apresentaram com maior frequéncia
pneumonias prévias, dispneia, hemoptise, perda ponderal e alteracées
laboratoriais, e 0 achado destas alteragdes isoladas ou combinadas
resultou em menor sobrevida.

Ha& correlacdo entre os scores de performance clinicos e o
estadiamento, tamanho dos tumores e sobrevida.

Ao diagnoéstico, ha diferencas clinicas, laboratoriais e radiolégicas
importantes entre os pacientes com neoplasia de pulméao operavel e ndo
operavel.

A radiografia de torax mostrou lesdes grandes mesmo no grupo de

pacientes assintomaticos, sendo parte destes ainda operaveis.

Implicagdes para pesquisa

E necessario estabelecer um protocolo de rastreamento eficaz, que
permita a deteccdo da doenca quando ainda for operavel

Novos estudos devem ser realizados a fim de definir se a combinagao
de sintomas, alteragbes laboratoriais, pontuagcdo em scores de
performance e radiografia simples de térax € adequada para rastrear
precocemente o carcinoma broncogénico na populacao de risco.
Sugere-se ainda a realizacdo de estudos que combinem exames de
imagem simples com painel de molecular de amostras séricas coletadas

de pacientes assintomaticos, com fatores de risco.

ImplicagOes para a préatica clinica no local do estudo
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Sugere-se a combinagdo de caracteristicas clinicas (perda ponderal
inexplicada superior a 5% do peso corporal, pneumonias de repeticao e
dispneia), associadas aos scores de performance (score de Karnofsky),
exames laboratoriais (hemograma, dosagem de eletrélitos e albumina)
e radiografia simples de térax a serem utilizadas como protocolo de

diagndéstico em pacientes com fatores de risco.
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