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Resumo

Objetivo: Analisar as caracteristicas de pacientes com cancer de pulmdo. Métodos: Estudo retrospectivo e descri-
tivo dos pacientes com diagnostico histopatoldgico de cincer de pulmao entre 1995 e 2002 em Manaus (AM). Os
dados dos pacientes foram coletados nos arquivos médicos de trés hospitais. As andlises estatisticas foram reali-
zadas, e as curvas de sobrevida geradas a partir do estimador atuarial. Resultados: Dos 352 pacientes selecionados,
262 (74,4%) eram do sexo masculino e 90 (25,6%) do feminino. A média de idade foi de 62 anos. Os seguintes
tipos histologicos foram encontrados: carcinoma de células escamosas, 62,8%; adenocarcinoma, 24,7%; carcinoma
de pequenas células, 9,1%; e carcinoma de grandes células, 3,4%. Os estadios 111B e 1V foram os mais comuns,
com uma frequéncia de 45% e 21,5%, respectivamente. Da amostra total, 73,4% foram submetidos a tratamento.
Desses, 51,4% foram submetidos a radioterapia; 16,6%, a cirurgia; 15,8%, a quimioterapia; e 16,2%, a radioterapia
associada a quimioterapia. Os niveis de sobrevida acumulada foram baixos: a sobrevida em trés anos foi de 6,5%
e a sobrevida em cinco anos foi de 3,5%. Conclusdes: Este grupo de pacientes com céncer de pulmio apresentou
uma sobrevida muito pequena, divergindo dos resultados encontrados na literatura. Isto ¢ provavelmente decor-
rente da dificuldade de acesso ao sistema de saude especializado e do estagio avancado do diagnostico.

Descritores: Neoplasias pulmonares; Estadiamento de neoplasias; Sobrevivéncia.

Abstract

Objective: To analyze the characteristics of patients with lung cancer. Methods: A retrospective descriptive study
of patients receiving a histopathological diagnosis of lung cancer between 1995 and 2002 in the city of Manaus,
Brazil. Data were collected from the medical archives of three hospitals. Statistical analyses were carried out,
and survival curves were generated by means of an actuarial estimator. Results: Of the 352 patients selected,
262 (74.4%) were male and 90 (25.6%) were female. The mean age was 62 years. The following histological
types were identified: squamous cell carcinoma, 62.8%; adenocarcinoma, 24.7%; small cell carcinoma, 9.1%; and
large cell carcinoma, 3.4%. The most common stages were stages 111B and 1V, in 45% and 21.5%, respectively. Of
the total sample, 73.4% were submitted to treatment. Of these, 51.4% underwent radiotherapy; 16.6%, surgery;
15.8%, chemotherapy; and 16.2%, radiotherapy in association with chemotherapy. Cumulative survival rates were
low: three-year survival was 6.5%, and five-year survival was 3.5%. Conclusions: In this group of patients with
lung cancer, survival rates were considerably lower than those reported in the literature. This might be attributable
to the limited access to the specialized health care system and the advanced stage of the disease at diagnosis.

Keywords: Lung neoplasms; Neoplasm staging; Survival.

Introducéo

O cancer de pulmio ¢ uma das neoplasias
mais comuns no mundo e aquela com a mais alta
taxa de mortalidade."? Apresenta um aumento
de incidéncia de 2% ao ano e soma 1,2 milhdo de
novos casos anualmente.® No Brasil, ele é consi-
derado o segundo tipo de cancer mais frequente
entre os homens e o quarto entre as mulheres;

sendo estimados para 2008, de acordo com o
Instituto Nacional do Céncer, 27.270 novos
casos, dos quais 630 no estado do Amazonas e
360 em Manaus. Dentre esses, o sexo masculino
sera acometido em 61,7% dos casos € 0 sexo
feminino em 38,2%, mostrando que este tumor
afeta mais os homens que as mulheres, numa
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razdo de 1,6:1.0 O pais apresenta diferencas
regionais marcantes, possuindo grandes areas
pouco desenvolvidas, outras areas desenvolvidas
e outras onde se encontram as duas condicdes.
Essas regides apresentam taxas muito diferentes
de mortalidade em relagdo as neoplasias, apre-
sentando numeros maiores, porém decrescentes,
nas regides sul e sudeste, e menores, porém
crescentes, nas regides norte e nordeste.?

O cancer de pulmido ¢ uma doenca carac-
terizada por uma baixa sobrevida, em torno
de 15% em cinco anos. Um dos motivos para
esse indice diminuto ¢ que a maior parte dos
diagndsticos € realizada quando a doenca ja se
encontra avancada localmente ou disseminada,
isso porque os tumores pulmonares sdo assinto-
maticos nos estagios iniciais. Apesar de todos os
esforcos de se alcancar um diagndstico precoce
e tratamentos mais efetivos, essa realidade néo
tem mudado significativamente ao longo dos
anos.®

Os autores deste trabalho estavam preocu-
pados com a evolugdo dos pacientes portadores
de cancer de pulmdo na cidade de Manaus;
porém, ndo havia dados na literatura a respeito
das caracteristicas destes pacientes na regido
norte do pais, motivo pelo qual o estudo foi
realizado. Portanto, o objetivo deste trabalho
foi analisar as caracteristicas dos casos de cancer
de pulméo em um grupo de pacientes na cidade
de Manaus.

Métodos

Estudo retrospectivo e descritivo dos casos
de cincer de pulmio, no periodo de janeiro
de 1995 a dezembro de 2002, atendidos
no Hospital Universitario Getulio Vargas, na
Sociedade Beneficente Portuguesa do Amazonas
e na Fundacédo Centro de Controle de Oncologia
do Estado do Amazonas. Esses hospitais foram
escolhidos por serem os unicos centros de aten-
dimento e tratamento de pacientes com cancer
de pulmio na cidade de Manaus.

Os dados foram coletados dos prontuarios
dos pacientes, obtidos nos respectivos servigos
de arquivo médico dos hospitais acima descritos,
preenchendo os itens de um protocolo, com os
seguintes itens: perfil epidemioldgico, carga
tabdagica, tipo histologico, estadiamento, trata-
mento e sobrevida. A carga tabdgica obtida dos
prontudrios foi calculada da seguinte maneira,
com base nas informacdes cedidas pelos
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Tabela 1 - Distribuicdo dos pacientes com diagnostico
de cancer de pulmdo por tipo histologico em Manaus
(AM).

Histologia n %
Carcinoma de células escamosas 221 62,8
Adenocarcinoma 87 24,7
Carcinoma de pequenas células 32 9,1
Carcinoma de grandes células 12 3,4
Total 352 100,0

pacientes em relacdo ao tempo e numero de
macos consumidos: numero de cigarros por dia
multiplicado pelo numero de anos de tabagismo
(20 cigarros = 1 maco). As datas de 6bito foram
obtidas preferencialmente pela andlise do pron-
tudrio ou pesquisados no banco de dados da
Secretaria Estadual de Saude do Amazonas ou
ainda com os familiares dos pacientes.

A classificacdo do cancer de pulméo utilizada
foi a preconizada pela Organizacdo Mundial
de Saude em 1999.% Os pacientes foram clas-
sificados conforme o sistema de estadiamento
tumor-nodulo-metastase.” Para a determinacéo
do estadiamento, apds o diagndstico histopato-
logico de cancer de pulméo, os pacientes eram
submetidos a tomografia axial computadorizada
de térax, de abdome superior e de crinio, assim
como a cintilografia ossea.

Os critérios de inclusdo foram presenca
de dados sobre o exame histopatolégico com
diagnoéstico especifico e sobre a avaliacdo da
sobrevida dos pacientes.

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade Federal do
Amazonas.

Os dados foram analisados através do software
Epi Info para Windows 2004, versdo 3.2, e 0s
resultados foram apresentados em tabelas vitais.

Tabela 2 - Distribuicdo dos pacientes com diagndstico
de cancer de pulmio por estadiamento em Manaus
(AM).

Estadiamento n %
Estadio 1A 0 0,0
Estadio 1B 18 8,6
Estadio 11A 0 0,0
Estadio 11B 22 10,5
Estadio TMA 30 14,4
Estadio 1B 94 45,0
Estadio IV 45 21,5
Total 209 100,0
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0 tempo de sobrevida foi calculado utilizando
o método de analise atuarial e, dessa forma,
foram geradas todas as curvas de sobrevida dos
pacientes com cancer de pulmio da cidade de
Manaus durante o periodo estudado. As curvas
de sobrevida foram estratificadas por estadia-
mento, género, realizacdo de tratamento, tipo
histoldgico, tipo de tratamento e realizacdo de
tratamento cirurgico. Para comparar o nimero
de dbitos observados em cada grupo, utilizou-se
o teste /og-rank e o teste do qui-quadrado de
Pearson (considerando um nivel de significincia
de 59).

Resultados

De 441 pacientes com diagndstico inicial
de céncer de pulmio, 352 adequaram-se aos
critérios de inclusdo, ja que os dados sobre 89
pacientes incluiam informacdes a respeito do
exame histopatoldgico especifico mas nio da
sobrevida. Dos 352 pacientes, 262 (74,4%) eram
do sexo masculino e 90 (25,6%) do feminino,
com idade média de 62 anos.

De 180 pacientes encontraram-se informa-
cdes sobre tabagismo, e desses, 172 (95,6%)
eram tabagistas. Observou-se uma carga taba-
gica média de 46 anos-maco.

Os seguintes tipos histolégicos foram
encontrados (Tabela 1): carcinoma de células
escamosas, 62,8%; adenocarcinoma, 24,7%;
carcinoma de pequenas células, 9,1%; e carci-
noma de grandes células, 3,4%. Os estadios 111B
e IV foram os mais comuns, com uma frequéncia
de 45% e 21,5%, respectivamente (Tabela 2). Do
total de pacientes, 73,4% foram submetidos a
tratamento. Desses, 51,4% foram submetidos a
radioterapia; 16,6%, a cirurgia; 16,2%, a radio-
terapia associada a quimioterapia; e 15,8%, a
quimioterapia.

A sobrevida média foi de 11,7 meses, a
sobrevida acumulada em trés anos foi de 6,5%,
e a sobrevida em cinco anos foi de 3,5%, como
mostrado na curva atuarial (Figura 1).

Nos homens e mulheres, a sobrevida em
cinco anos foi de 4,3% e 3,1%, respectivamente;
no entanto, ndo foi encontrada diferenca signi-
ficativa entre os dois sexos (p = 0,78).

A sobrevida em cinco anos para os estadios
1B, 1B, MMIB e 1V foi de 19,8%, 4,5%, 5,6% e
de 0%, respectivamente (Figura 2), sendo obser-
vada uma diferenca estatisticamente significativa
entre os estadios 1B e 11B (p = 0,014).
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Figura 1 - Curva de probabilidade de sobrevida para
uma amostra de 352 pacientes com cincer de pulméo
da cidade de Manaus (AM).

Dentre os tipos histoldgicos, os pacientes
com carcinoma de células escamosas tiveram
uma sobrevida média em cinco anos de 49%; os
com adenocarcinoma, 4,7%; e os com carcinoma
de pequenas células ou carcinoma de grandes
células, 0%, ndo havendo diferenca estatistica
entre os tipos histoldgicos (p = 0,8127).

Entre os pacientes submetidos a algum tipo
de terapia, observou-se uma sobrevida 4,5 vezes
superior aqueles que ndo foram submetidos a
tratamento. Como resultado aos tratamentos
utilizados, os pacientes submetidos a cirurgia
tiveram uma sobrevida em cinco anos de 15,5%j;
a quimioterapia, 4,9%; a radioterapia, 2,9%; e
a associacdo quimioterapia e radioterapia, 0%.
Observou-se uma diferenca estatisticamente
significativa quando comparamos a sobrevida
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Figura 2 - Curva de probabilidade de sobrevida por
estadiamento dos pacientes com cancer de pulméo da
cidade de Manaus (AM).

J Bras Pneumol. 2009;35(2):157-163



160

1,0 5
0,9
0,8
0,7 4
0,6
0,5
0,4
0,3 4
0,2 -
0,1 -

0,0 T T T T TR T 4T T 1
0 1 2 3 4 5 6 7 8 +

Tempo (anos)

Probabilidade de sobrevida

—4— Radioterapia —A— Quimioterapia + radioterapia
—=— Cirurgia —&— Quimioterapia

Figura 3 - Curva de probabilidade de sobrevida
dos pacientes da amostra de acordo com o tipo de
tratamento (n = 259).

entre os pacientes que realizaram e 0s que nao
realizaram tratamento (p = 0,0005) e entre os
que se submeteram ao tratamento cirurgico e

os que foram submetidos a outra modalidade
terapéutica (p = 0,0005; Figura 3).

Discussio

O céncer de pulmio ¢ uma das neoplasias
com um dos menores indices de sobrevida,
com variabilidade conforme a populacdo em
estudo. Assim, em alguns trabalhos realizados
na América do Norte, Europa e América do
Sul, obtiveram-se taxas de sobrevida de 15,5%,
10,8% e 149%, respectivamente, enquanto
que na Grécia a sobrevida encontrada foi de
18,75%. Pode-se observar desse modo que
o cancer de pulmio ¢ uma neoplasia extre-
mamente agressiva, com baixos indices de
sobrevida. Ao se estudar a sobrevida dos tipos de
cancer em geral, identifica-se que o carcinoma
broncogénico é o que detém os piores prognos-
ticos.©@¥1sso também pode ser exemplificado por
estudos realizados em paises europeus.®'? Ja
nas Ameéricas, observam-se taxas de sobrevida
em cinco anos de até 28%.""'? O nosso estudo
obteve dados de sobrevida de cancer de pulmao
inferiores aos observados na maioria dos traba-
Thos encontrados na literatura; entretanto, em
um trabalho australiano sobre a populagdo indi-
gena nativa, observou-se sobrevida semelhante
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a encontrada em nosso trabalho, no qual apenas
5,2% dos pacientes alcancaram sobrevida em
cinco anos.

Alguns autores relatam que as mulheres
portadoras de neoplasia pulmonar apresentam
sobrevida maior que os homens a despeito
do estdgio no momento do diagndstico, o
tipo celular ou o tratamento instituido."”
No entanto, ao se avaliar apenas os pacientes
submetidos a resseccdo, identificam-se melhores
indices de sobrevida entre as mulheres, prin-
cipalmente aquelas operadas no estadio 1.(1>
Nio foi encontrada uma diferenca estatistica
nas taxas de sobrevida global entre os sexos em
nossa casuistica, fato também mencionado por
outros autores.>'”

0 tabagismo constitui o principal fator desen-
cadeante do cancer de pulmio e ¢ responsavel
por uma entre quatro mortes nos homens euro-
peus.® Entretanto, a maioria dos médicos nio
realiza a pesquisa de carga tabagica dos pacientes
com cancer de pulmio. Aproximadamente, 88%
e 71% das mortes decorrentes de cancer de
pulméo sdo relacionadas ao habito de fumar
nos homens e nas mulheres, respectivamente.
Neste estudo, a subtotalidade dos pacientes
era fumante (95,6%). As taxas de mortalidade
feminina vém aumentando nas ultimas décadas,
enquanto o contrario ocorre com a masculina,
refletindo as diferencas historicas no consumo
de tabaco entre ambos os sexos.!'® Um estudo
retrospectivo de sete décadas mostrou que a
reducdo do tabagismo constitui uma importante
medida para o aumento dos indices de sobre-
vida.!?

De acordo com a literatura, no momento do
diagnostico, cerca de 50% dos pacientes apresen-
tam-se no estadio 1V, 30% no estadio 111 e 10%
nos estadios 1 e 1. Em nosso estudo, a maioria
dos pacientes (66,5%) estava, no momento do
diagndstico, alocada no estadiamento avancado,
1M1B e 1V, podendo isto ter influenciado o baixo
indice de sobrevida dos pacientes.

A influéncia do estadiamento na sobrevida
dos pacientes pode ser melhor observada quando
calculada a sobrevida nos diferentes estadios.
O estadio 1 ¢ responsavel por sobrevidas que
variam entre 16 e 95 meses; o estadio 11, entre
9 e 78 meses; o estadio 111, entre 7 e 33 meses;
e o estadio 1V, entre 3 e 19 meses.'>29 No nosso
estudo, foi observado que os estadios que apre-
sentam os melhores progndsticos correspondem
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apenas a 19,1% dos casos, enquanto que a
maioria dos pacientes apresentou-se nos esta-
dios 111 ou 1V (80,9%), afetando drasticamente
a taxa de sobrevida dos pacientes portadores de
cancer de pulmao.

O cancer de pulméo, de forma geral, ndo se
apresenta como uma doenga de comportamento
uniforme, envolvendo assim diversos tipos histo-
logicos com atividade bioldgica e agressividade
diferentes. Portanto, o conhecimento do tipo
histoldgico envolvido e a extensdo anatomica da
neoplasia sdo de fundamental importancia para
a indicacdo do tratamento adequado e para uma
melhor taxa de sobrevida desses pacientes.

Conforme nossa casuistica, quando avaliada
a sobrevida entre os carcinomas ndo-pequenas
células, observa-se que o carcinoma de grandes
células ¢ responsavel pelas piores taxas, fato
também mencionado por varios autores.®!?"
Nesses casos, 0s pacientes que tiveram seus
tumores ressecados apresentam entre 60% e
80% de probabilidade de cura tempordria de
modo que, conforme a apresentacdo inicial do
tumor, pode haver evolucdo com recidiva local
ou metastase a distancia, contribuindo dessa
forma para os baixos indices de sobrevida
mencionados.??

O estadiamento clinico e patologico dos
carcinomas ndo-pequenas células, entretanto,
tem apresentado discordincias; observou-se
que quanto maior o estadiamento clinico, mais
elevado ¢ o seu indice de discordancia, apresen-
tando umindice kappa de 0,74 (1A) e 0,33 (IB). Um
estudo retrospectivo, envolvendo 180 pacientes,
demonstrou que a concordancia entre o esta-
diamento clinico e patoldgico foi de 77% para
estadio 1A, 51,6% para 1B, 42,2% para 11B, 33,3%
para 1lIB e, em relagdo ao comprometimento
linfonodal, 26% dos pacientes apresentavam-se
subestadiados. O subestadiamento frequente-
mente conferido pelo estadiamento clinico e o
superestadiamento geralmente ausente inter-
ferem negativamente no indice de sobrevida
dos pacientes com cancer de pulmio.?” A baixa
sobrevida encontrada em nosso estudo pode
estar relacionada a um subestadiamento dos
pacientes.

O carcinoma de células escamosas, que
normalmente tem os melhores indices de
sobrevida,®"?9 constituia o tipo celular
mais comum, o que corrobora nosso estudo.
Entretanto, nas ultimas décadas, o adeno-

carcinoma, tipo histoldgico com melhor
prognostico entre as mulheres,?" tem apresen-
tado uma incidéncia crescente, ultrapassando
o do tipo escamoso em vdrias séries relatadas
na literatura.!® Concluiu-se em estudos que o
aumento da incidéncia desse estava apoiado
nas mudancas do comportamento tabagico e
no tipo do cigarro. O aumento da producéo de
oxidos de nitrogénio contribui para uma maior
formacéo de nitrosaminas especificas do tabaco,
constituindo um possivel fator para o aumento
da incidéncia do adenocarcinoma. Experiéncias
em ratos com essas nitrosaminas induziram o
carcinoma de pulmio, predominantemente
adenomas e adenocarcinomas.?”

Os modelos de estadiamento modernos
exigem precisdo, pois tendem a orientar a indi-
cacdo cirurgica e o tratamento neoadjuvante e
adjuvante.V

Entre os tratamentos utilizados, a cirurgia
com intencio curativa (indicada para os estadios
1 e TIA/B) "® é a que obtém os melhores resul-
tados quanto a sobrevida,* chegando a taxas
de sobrevida em cinco anos situadas entre 50%
e 809% no estadio 1, entre 35% e 50% no estadio
N4 e de até 70,8% quando se consegue tratar
no estadio 1A.?*?" Grande parte dos pacientes
com cancer de pulmio nos estadios T1 ou N1,
apds receberem tratamento cirurgico, apre-
sentam melhor prognostico que os pacientes
com tumores nos estadios 1B ou V.29 J3 em
nossa pesquisa, a sobrevida em cinco anos dos
pacientes operados nio ultrapassou os 16%,
um numero bem inferior se comparado aos de
outros estudos, podendo ser justificado por um
subestadiamento pré-operatdrio.

A associacdo radioterapia-quimioterapia
demonstrou ser capaz de melhorar a perspectiva
de vida de pacientes selecionados do estadio 111.
Além disso, o grande desenvolvimento técnico
da radioterapia e o surgimento de drogas com o
mesmo efeito terapéutico e menos efeitos cola-
terais merecem ser citados.??

A radioterapia, apesar de ter eficacia inferior
a da cirurgia, pode levar a bons resultados, em
especial naqueles que sdo submetidos a radio-
terapia radical.?” A quimioterapia exclusiva,
como ja mencionada, normalmente ¢ usada
em casos avancados, observando-se, portanto,
uma sobrevida baixa. Além da melhora da quali-
dade de vida, apesar dos efeitos colaterais dos
quimioterapicos, notam-se, na literatura, sobre-
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vidas médias de até 15 meses em pacientes
responsivos,®® um pouco acima do encontrado
em nosso estudo (11,7 meses).

Neste estudo, o grande nimero de pacientes
encaminhados a radioterapia pode ser expli-
cado pela auséncia de um cirurgido tordcico na
Fundacdo Centro de Controle Oncologico de
Manaus por um periodo de 7 anos (1995-2002).

Este estudo apresenta limitacdes por ser um
estudo retrospectivo, mas com certeza revelou
a nossa atual situacdo em relacdo ao cancer
de pulmido. A procura de um melhor resul-
tado na sobrevida do cancer de pulméo inclui
uma reestruturacdo do sistema de saude, com
disponibilizacdo de equipamentos e formacio
de recursos humanos, para detectarmos mais
precocemente esta doenga com tio elevado grau
de letalidade.

Em conclusdo, verificamos que, no grupo
de pacientes estudados, o carcinoma de células
escamosas foi o mais frequente, diferindo da
maioria das casuisticas encontradas na litera-
tura recentemente. A neoplasia de pulméo deste
grupo de pacientes estudados em Manaus teve
uma sobrevida muito pequena, provavelmente
relacionada a extensdo avancada da doenca no
momento do diagnostico, que ¢ resultado da
dificuldade de acesso ao sistema de saude.
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