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RESUMO

O céancer de pulmdo € o mais comum de todos os tumores malignos, e um grande
problema de saude publica em todo o mundo, tanto nos paises desenvolvidos como
nos paises em desenvolvimento. Nas ultimas décadas, tem apresentado mudangas no
seu padrao histologico, surgindo o adenocarcinoma como tipo histoldgico principal.
Objetivo: Conhecer o perfil histolégico e as caracteristicas perioperatérias dos
pacientes submetidos a ressecc¢ado pulmonar por cancer de pulmao em hospital publico
estadual terciario. Material e métodos: Estudo retrospectivo com 65 pacientes
submetidos a ressecgdo pulmonar anatdbmica (lobectomia, bilobectomia e
pneumonectomia) no tratamento do cancer de pulmao no periodo de 01 janeiro de 2015
a 31 de julho de 2016. Resultados: A idade média dos pacientes foi de 59 anos. O
sexo feminino representou por 60% dos casos submetidos a ressecgéo pulmonar. O
adenocarcinoma foi o tipo histolégico mais frequente, 33,8% de todos os casos, assim
como no sexo masculino (42,3%) e no sexo feminino (28,2%). Das ressecgoes
pulmonares, 32,3% foram realizadas por cirurgia toracica video-assistida, sendo 62%
destes casos utilizados 2 portais. 70,8% dos pacientes operados eram NO e 44,6%
eram estagio Il (II1A e IIB). Conclusao: O carcinoma espinocelular teve maior frequéncia
no sexo feminino em relagdo ao sexo masculino, apesar do adenocarcinoma ter sido o
tipo histologico mais frequente nos dois sexos. Maior taxa de complicagdo associada a
maior permanéncia hospitalar no sexo masculino. Carcinoma espinocelular apresentou
tumor de tamanho estatisticamente maior que o adenocarcinoma. Necessidade de
pneumonectomia e broncoplastia nos tipos histolégicos que se apresentam com lesdes

mais centrais.

Palavras-chaves: cancer de pulmé&o; histologia; epidemiologia; cirurgia.



ABSTRAC

Lung cancer is the most common of all malignant tumors, and a major public health
problem worldwide in both developed and developing countries. In the last decades, it
has presented changes in its histological pattern, appearing the adenocarcinoma as
main histological type. Objective: To know the histological profile and perioperative
characteristics of patients submitted to pulmonary resection for lung cancer in a tertiary
state public hospital. Material and methods: Retrospective study of 65 patients
submitted to anatomic pulmonary resection (lobectomy, bilobectomy and
pneumonectomy) in the treatment of lung cancer from January 1, 2015 to July 31, 2016.
Results: The mean age of the patients was 59 years old. The female sex represented
60% of the cases submitted to pulmonary resection. Adenocarcinoma was the most
frequent histological type, 33.8% of all cases, as well as in males (42.3%) and females
(28.2%). Of the pulmonary resections, 32.3% were performed by video-assisted thoracic
surgery, 62% of these cases being used 2 portals. 70.8% of the operated patients were
NO and 44.6% were stage Il (IIA and 1IB). Conclusion: Squamous cell carcinoma was
more frequent in females than males, although adenocarcinoma was the most frequent
histological type in both sexes. Higher rate of complication associated with longer
hospital stay in males. Squamous cell carcinoma presented a tumor of statistically larger
size than adenocarcinoma. Need for pneumonectomy and bronchoplasty in the

histological types that present with more central lesions.

Keywords: lung cancer; histology; epidemiology; surgery.



INTRODUGAO

Até o inicio do século XX, o cancer de pulmao era considerado uma doenca rara,
porém com a epidemia tabagica que ocorreu incialmente em regides desenvolvidas,
como os Estados Unidos e o Reino Unido, entre os homens, e com a disseminagao do
tabagismo com a distribuicao gratuita de cigarros para os soldados durante a Segunda
Guerra Mundial, este cancer passou a ser a principal causa de morte por cancer no
mundo (INCA, 2016).

O cancer de pulmao é a causa mais frequente de cancer em todo o mundo € a
principal causa de morte por cancer em homens em 91 paises € em mulheres em 17
paises (LORTET-TIEULENT et al., 2014). Responsavel pela maior porcentagem de
mortalidade por cancer, aproximando-se de 30% do total de o&bitos, de modo que
apenas 16,6% dos pacientes estarao vivos com 5 ou mais anos apés o diagndstico
(TRUFELLI et al., 2016).

Considerado o céncer mais letal no mundo, traz preocupagdo especial na
América Latina, onde apresenta crescimento de sua incidéncia e por ser uma regiao
que luta contra recursos limitados para atender a populagéo de baixa e média renda
com muitos sistemas publicos de saude fragmentados e subfinanciados (RAEZ et al.,
2016).

Atualmente, no Brasil, o cancer de pulmao esta num processo de transicéo
demografica, associada ao envelhecimento da populagdo e aumento da prevaléncia de
doencgas cronico degenerativas, apresentando nos ultimos dez anos, um crescimento
de 69% no numero de novos casos da doenga (GIACOMELLI et al., 2017).

No ano de 2015, eram esperados cerca de 1,8 milhdes de novos casos de
cancer de pulmao no mundo e cerca de 1,5 milhdes de mortes por este cancer (RAEZ
et al., 2016).

Em 2015, a American Cancer Society (ACS) estimava que 221.200 novos casos
de cancer de pulmado seriam diagnosticados nos Estados Unidos, enquanto que
158.040 mortes eram esperadas, sendo responsavel por mais mortes que o cancer de

mama, coélon e prostata juntos (JENKS, 2016).



Representa o quarto cancer mais comum no mundo no sexo feminino com 513
mil casos (8,5% de todos os cénceres) e a segunda causa de mortes por cancer nas
mulheres com 427 mil mortes (12,8% do total de mortes). A maior incidéncia de cancer
de pulméo é observada na América do Norte, onde representa o segundo cancer mais
comum entre as mulheres (RAFIEMANESH et al., 2016).

Segundo o Instituto Nacional do Cancer — INCA (2016), as estimativas para o
ano de 2016 no Brasil, mostram o cancer de pulmdo em segundo lugar em numero de
casos novos no sexo masculino com 17.330 casos novos, ficando atras apenas do
cancer de préstata. Enquanto que sexo feminino, o cancer de pulmao se apresenta em
quarto lugar com estimativa de 10.890 casos novos, ficando atras do cancer de mama,
de colon e reto e de colo de utero.

Estima-se para o ano de 2016, no estado do Ceara, uma taxa de incidéncia de
cancer de pulmao de 12,56 casos para cada 100 mil homens e de 10,71 casos para
cada 100 mil mulheres. Estimativas baixas comparadas as estimativas nacionais, de
17,49 a cada 100 mil homens e de 10,54 para cada 100 mil mulheres, porem altas
quando comparadas com as estimativas do Nordeste, que sdo de 9,75 casos para
cada 100 mil homens e de 7,24 casos para cada 100 mil mulheres (INCA, 2016).

Em 2008, na Unido Europeia, 20,5% das mortes por cancer foram causadas por
cancer de pulméo (LOCHER et al., 2013).

A incidéncia e mortalidade do cancer de pulmao apresentaram mudancgas nos
ultimos 25 anos, com sua estabilizagdo no sexo masculino e seu acréscimo no sexo
feminino, em decorréncia da modificacdo do habito de fumar, pois os homens vem
parando de fumar em maior numero do que as mulheres (ZAMBONI, 2002).

Na ultima década, houve um aumento na mortalidade por cancer de pulméo em
mulheres de 1% a 3 % por ano em todos os paises da América Latina (RAEZ et al.,
2016).

No ano de 2014, o cancer de pulmao foi responsavel pelo total de 25.332 mortes
no Brasil, sendo 15.059 mortes no sexo masculino e 10.273 mortes no sexo feminino.
Neste mesmo ano, no sexo masculino foi a principal causa de morte por cancer no
Brasil, e no sexo feminino foi a segunda principal causa de morte, ficando atras apenas
do céncer de mama. (INCA, 2016).



E esperado que até 2030, o cancer de pulmao tenha dobrado o nimero de casos
e de 6bito nas mulheres latino-americanas, e para os homens, um aumento de 50% no
numero de casos novos e mortes na América Latina e de cerca de 60% na América do
Norte (RAEZ et al., 2016).

A associacdo do tabagismo com o desenvolvimento do cancer de pulmao foi
sugerida, pela primeira vez, na Inglaterra, em 1927. Porém o habito de fumar so6 foi
estabelecido como fator de risco para cancer de pulméo no inicio de 1950 (SANTORO
et al., 2011; ZAMBONI, 2002).

Além do cancer de pulm&o, existem outras neoplasias relacionadas ao
tabagismo, séo elas a da cavidade oral, da bexiga, da laringe, do es6fago, do pancreas,
do colo uterino, do rim e do estdbmago, bem como a leucemia mieldide aguda
(ZAMBONI, 2002).

Apesar da maioria dos casos de cancer de pulmao esta relacionada ao
tabagismo, existem outros fatores de riscos associados ao seu desenvolvimento:
exposicao a carcindégenos ocupacionais e ambientais, como hidrocarbonetos
aromaticos policiclicos, radénio, asbesto, silica cristalina, metais e poluicdo do ar pela
exaustdo de motor a diesel, bem como o tabagismo passivo, a combustao derivada do
carvao, infecgcdes pulmonares de repeticdo, histéria de tuberculose, deficiéncia e
excesso de vitamina A (INCA, 2016; Zamboni, 2002).

Nos Estados Unidos, 15% dos canceres de pulmao ocorrem em nao fumantes, e
sao atribuidos principalmente a exposigao ao gas randdnio, agentes cancerigenos no
local de trabalho ou fumo passivo (JENKS, 2016).

O tabagismo passivo também é considerado um fator de risco, sendo observado
que esposas ndo-fumantes com maridos tabagistas tem risco 20% a 30% maior de
desenvolver cancer de pulmao que esposas nao-fumantes com maridos nao-fumantes
(ISMAEL et al., 2010).

O uso de tabaco no Brasil aumentou durante as décadas de 1950 e 1960,
atingindo seu ponto maximo na década de 1970 (ARAUJO; BALDOTTO; JR, 2018). A
partir da década de 1980, vem sendo implementado agdes de controle do Tabaco,
através da Politica Nacional de Controle do Tabagismo, com a inser¢cdo do tratamento

do tabagismo no Sistema Unico de Saude (SUS), proibicdo do fumo em ambientes



fechados, proibicdo de propagandas nos meios de comunicagdo, adverténcias
sanitarias com imagens nas embalagens de cigarro, politicas de pregcos e impostos.
Tais medidas contribuiram para a redug¢do na prevaléncia do tabagismo, de 34,8% em
1989, para 14,7% em 2013 na populacdo com idade de 18 anos ou mais (INCA, 2016).

Preocupacao particular com as populacdes de baixa renda em que o tabagismo
€ crescente e altamente prevalente, além de ser associado a um fardo econdmico, pois
os cigarros podem representar de 24,8% a 38% de todas as despesas da renda familiar
(RAEZ et al., 2016).

A interrupcao do tabagismo reduz o risco de desenvolver cancer de pulméo,
sendo menos significativo entre os pacientes que tiveram grande exposi¢ao ao tabaco,
os fumantes de mais de 20 cigarros por dia, por mais de 20 anos e que tragavam
profundamente a fumaca (ZAMBONI, 2002).

Pessoas fumantes tem cerca de 20 a 30 vezes mais risco de desenvolver cancer
de pulmao, quando comparados a pessoas que nunca fumaram. Na maioria das
populagdes, em 80% a 90% dos casos diagnosticados, o cancer de pulméo esta
associado ao consumo de derivados do tabaco. Desde o fim do século XX, o cancer de
pulméo se tornou uma das principais causas de mortes evitaveis (INCA, 2016).

Devido ao importante papel etiolégico do uso do tabaco no cancer de pulméo, a
populacdo de pacientes ndo fumante € normalmente sub-representada nos estudos,
sendo recentemente voltada a atencdo para esse pequeno numero de pacientes nao-
fumantes com esta doenga (SANTORO et al., 2011).

Etiologia do cancer de pulmdo em nao fumantes, nos ultimos anos, comegou a
ser mais bem definida em termos de fatores de risco genéticos e vias moleculares da
carcinogénese, ocorrendo com mais frequéncia entre mulheres e o tipo histolégico
predominante é o adenocarcinoma (SOUZA et al., 2014).

Diagnosticado, comumente, em pacientes grandes fumantes, do sexo masculino,
com idade maior que 50 anos, apresentando sintomas toracicos e/ou manifestacées
sistémicas (GIACOMELLI et al., 2017).

Morgensztern et al. (2010), observaram que dos pacientes diagnosticados com

cancer de pulm&o nao pequenas células registados no banco de dados americano do



National Cancer Database (NCDB) entre os anos de 1998 e 2006, apenas 6% tinham
idade menor que 50 anos, e que a maioria dos casos (48,7%) tinham mais que 70 anos.

A idade média dos pacientes com cancer de pulmao publicados na literatura
americana pode varia de 69 a 74 anos (FARJAH et al., 2009; LI et al., 2016), enquanto
nos estudos no Brasil pode varia de 62,9 a 64 anos (COSTA; THULER; FERREIRA,
2016; MASCARENHAS; LESSA, 2010; TRUFELLI et al., 2016).

A sintomatologia no cancer de pulmao, se apresenta mais comumente em
estagios avangados, € resultado de efeitos locais do tumor, disseminagao regional ou a
distancia, algumas vezes, das sindromes paraneoplasicas. No momento do diagndstico,
aproximadamente 75% dos pacientes com cancer de pulmao apresentam um ou mais
sintomas, sendo os principais: tosse, hemoptise, dispneia, dor toracica e rouquidao
(MASCARENHAS; LESSA, 2010).

O cancer de pulmdo é comumente classificado em dois grupos, que sao os
carcinomas de pequenas células e os carcinomas de células ndo pequenas, neste
ultimo grupo esta incluido o adenocarcinoma, o carcinoma de células escamosas ou
carcinoma espinocelular e o carcinoma de grandes células (LORTET-TIEULENT et al.,
2014).

O carcinoma espinocelular, adenocarcinoma, carcinoma de grandes células e
carcinoma de pequenas células sdo os mais frequentes tipos histolégicos e
representam mais de 95% de todos os casos de cancer de pulm&o. Outros tumores
primarios do pulmao, que se apresentam em menor frequéncia sdo: sarcomas; tumores
com elementos sarcomatéides como carcinoma de células gigantes, carcinossarcomas
e blastoma pulmonar; e outras neoplasias como carcinoma mucoepidermdide,
carcinoma adendide cistico, linfomas e plasmocitoma primarios do pulmao (ISMAEL et
al., 2010).

Fumar aumenta o risco de todos os subtipos de cancer de pulmao, com o risco
maior para carcinomas espinocelulares e carcinomas de pequenas células do que para
adenocarcinomas. O adenocarcinoma pode ser encontrado tanto em fumantes quanto
em nao fumantes, sendo o tipo mais comum em nao fumantes (LORTET-TIEULENT et
al., 2014).



Mascarenhas et al. (2010), encontrou em seu estudo num servigco privado
avaliando o periodo de 1997-2008, que o subtipo histolégico carcinoma espinocelular
era mais prevalente em pacientes com histéria de tabagismo, com uma razéo
adenocarcinoma/carcinoma espinocelular de aproximadamente 2:1 nos pacientes
fumantes e de aproximadamente 10:1 em pacientes ndao fumantes (MASCARENHAS;
LESSA, 2010).

Nos Estados Unidos, as tendéncias de incidéncia variam de acordo com a
histologia, com os adenocarcinomas continuando sua tendéncia ascendente, ou n&o
decrescente, enquanto a incidéncia de outros tipos histolégicos, como carcinomas de
pequenas células, carcinomas espinocelulares e carcinomas grandes células,
continuam a diminuir. Resultando no crescimento continuo da proporcdo de
adenocarcinomas, atualmente o tipo histolégico mais comumente diagnosticado em
mulheres e homens (MEZA et al.,, 2015). No sexo feminino, o adenocarcinoma é
historicamente o subtipo mais frequente (LORTET-TIEULENT et al., 2014).

Tsukazan et al. (2017), identificaram um estudo multicéntrico que demonstrou
que fumantes de cigarros com filtro tém menores riscos de desenvolver carcinoma
espinocelular do que fumantes de cigarros sem filtros, embora entre esses dois grupos
nao exista diferenca no risco de adenocarcinoma (TSUKAZAN et al., 2017).

Os individuos que param de fumar, passam a ter uma queda gradual durante 15
anos no risco de desenvolver cancer de pulméao, porem permanece cerca de 2 vezes
maior comparado com aqueles que nunca fumaram (SOUZA et al., 2014).

A mudanga na fabricagdo do cigarro, com ascensao de cigarros com filtros,
contendo baixo teor de nicotina e de alcatrao, levaram os fumantes a realizar inalacdes
mais profundas para saciar a necessidade de nicotina, com distribuicdo mais periférica
da fumacga no pulmao. Promovendo a mudanca de tumores centrais, como o carcinoma
espinocelular e carcinoma de pequenas células, para tumores periféricos, como
adenocarcinoma e carcinoma grandes células. Além de reducédo de hidrocarbonetos
aromaticos policiclicos que sao indutores de carcinoma espinocelular (COSTA,;
THULER; FERREIRA, 2016; LORTET-TIEULENT et al., 2014).

O risco de carcinoma espinocelular e de carcinoma de pequenas células

aumenta mais rapidamente com o aumento da duragdo do tabagismo do que



adenocarcinoma. Dai o carcinoma espinocelular ter sido o primeiro subtipo a
desenvolver, com um surgimento mais tardio do adenocarcinoma (LORTET-TIEULENT
et al., 2014).

Nos casos de pacientes ex-fumantes que pararam de fumar por mais de 10 anos
e desenvolveram cancer de pulmao nao pequenas células, o adenocarcinoma foi o tipo
histolégico mais comum (COSTA; THULER; FERREIRA, 2016).

O risco relativo de todos os tipos de cancer de pulmao diminui apdés o abandono
do tabagismo, porem essa diminuicdo do risco é mais rapida no carcinoma
espinocelular do que no adenocarcinoma, em consequéncia da maior exposi¢cao
necessaria para induzir o adenocarcinoma com inalagcbes mais profundas e uma
exposigao prolongada (LORTET-TIEULENT et al., 2014).

Avaliando o banco de dados americano do National Cancer Database (NCDB),
0os pacientes diagnosticados com cancer de pulmdo nao pequenas células entre os
anos de 1998 e 2006, Morgensztern et al. (2010), observaram que o adenocarcinoma
foi o tipo histolégico mais comum com 37,5%, seguido pelo carcinoma espinocelular
(26,8%), outras histologias (26,5%), carcinoma de grandes células (5,7%) e carcinoma
bronquioloalveolar (3,5%). (MORGENSZTERN et al., 2010).

Em estudo prospectivo multicéntrico, Locher et al. (2013) verificaram mudancas
no padréo histolégico, com o carcinoma espinocelular em 2000 como principal tipo
histologico em 38,8% pacientes, seguido do adenocarcinoma em 29%, apresentando
inversdo deste padrdo no ano 2010 com adenocarcinoma surgindo como tipo
histolégico mais predominante em 45,4% dos pacientes, seguido pelo carcinoma
espinocelular com 26,3%.

Costa et al. (2016) realizaram um estudo retrospectivo utilizando os dados de
pacientes com cancer de pulmao, entre 2000 e 2011, encontrados no Instituto Nacional
do Cancer (INCA) e na Fundacgédo Oncocentro de Sdo Paulo (FOSP), verificando que o
tipo histologico mais comum de cancer de pulmd&o ndo pequenas células foi
adenocarcinoma (50%), seguido pelo carcinoma espinocelular (42,1%). Esse estudo
constatou que a mudanca na distribuicdo dos subtipos de cancer de pulmao nao
pequenas células, com adenocarcinoma ultrapassando o carcinoma espinocelular como
o tipo histolégico mais comum ocorreu em 2003 (COSTA; THULER; FERREIRA, 2016).



Tsukazan et al. (2017), observaram em pacientes com cancer de pulmao
tratados com ressecgao anatémica entre 1986 a 2015 em Porto Alegre/RS, que houve
um aumento na prevaléncia de adenocarcinoma que era de 38,1% no periodo de 1986-
1995 para 49,5% no periodo de 2006-2015, enquanto houve uma queda da prevaléncia
do carcinoma espinocelular de 49,6% para 34,8% nos mesmos periodos (TSUKAZAN
et al., 2017).

O cancer de pulmao de pequenas células incide quase que exclusivamente em
tabagistas, e sua incidéncia que ja representou 20% dos casos de cancer de pulméo,
vem diminuindo. O carcinoma bronquioloalvelolar apresenta maior propensdao em nao-
tabagistas quando comparado com outros tipos histolégicos, porem o tabagismo ainda
€ o principal fator de risco para o desenvolvimento deste tipo histolégico, que vem
aumentado de incidéncia tanto em tabagistas como em néo tabagistas (ISMAEL et al.,
2010).

No passado, os carcinomas bronquioalveolares também eram considerados
como um tipo histolégico separado, porem no atual sistema de classificacdo da
Organizagdo Mundial da Saude (OMS) 2015, é recomendado categorizar esses
tumores com adenocarcinomas, como subtipo lepidico. A classificagdo de subtipos
histolégicos do adenocarcinoma, segundo a OMS (2015), de acordo com o padrao
microscopico, € dividida em: acinar, papilar, lepidico, sélido, invasivo mucinoso e
coléide (MEZA et al., 2015; TRAVIS et al., 2015).

Avaliando publicagcbes de séries retrospectivas brasileiras, na qual cada série
representava uma unica instituigdo, Araujo et al. (2018), observaram que o carcinoma
espinocelular no exame histoldgico parece ser mais prevalente em servigos publicos de
saude, ao passo que o adenocarcinoma predomina em instituigdes privadas (Araujo et
al.,2018) (ARAUJO; BALDOTTO; JR, 2018).

Na Franga, um estudo prospectivo multicéntrico, comparado os pacientes com
diagnéstico de cancer de pulmdo no ano 2000 e no ano 2010, verificou que os
pacientes em 2010 eram mais velhos, 65,5 anos comparado 64,3 anos em 2000,
aumento na frequéncia no sexo feminino de 16,0% no ano 2000 para 24,3% no ano de
2010, e aumento na frequéncia de pacientes nunca fumantes de 7,2% no ano 2000
para 10,9% no ano de 2010 (LOCHER et al., 2013).



Mascarenhas e Lessa (2010) observaram em sua série de casos de um servigo
privado brasileiro, encontraram que o cancer de pulm&o acometiam mais comumente o
lobo superior em 42,2% dos casos, seguidos por lobo inferior em 29,3% dos casos e
lobo médio em 5,6% dos casos.

Farjah et al. (2009), analisando pacientes americanos, observaram uma maior
taxa de ressecgdes dos lobos superiores (59%), sendo 31% do lobo superior direito e
28% do lobo superior esquerdo, assim como Li et al. (2016), que encontraram em
pacientes americanos 47,3% de acometimento em lobo superiores.

Desde o final da década de 1960, o estadiamento tumor-nddulo-metastase
(TNM) é adotado para o estadiamento do cancer de pulmdo. Este estadiamento é
baseado nas caracteristicas do tumor, acometimento de linfonodos regionais ou
metastase a distancia, que sao subdivididos em categorias e combinadas para fornecer
uma classificagao final, agrupando pacientes com prognésticos semelhantes através de
estagios, com o objetivo de auxiliar na selegdo do melhor tratamento para cada caso
(ANDRADE; MOURAD; JUDICE, 2010).

A 72 edicdo da classificagdo TNM e estadiamento por grupos do cancer de
pulmao foi proposta pela International Association for the Study of Lung Cancer (IASLC)
em 2007 e apresentada em 2009 através da sétima edicdo do manual de estadiamento
da American Joint Commission on Cancer (AJCC) e da Union Internationale Contre le
Cancer (UICC), porem so passou a ser utilizada no Brasil em 2012 (ANDRADE;
MOURAD; JUDICE, 2010; COSTA; THULER; FERREIRA, 2016; GOLDSTRAW et al.,
2007).

Meza et al. (2015), avaliando o banco de dados do Surveillance, Epidemiology,
and End Results (SEER) do National Cancer Institute no Estados Unidos, mostrou que
no sexo masculino, no periodo de 2005-2010, a maioria dos carcinomas de pequenas
células era detectada no estagio IV (64%), dos carcinomas bronquioloaveolares, no
estagio | (54%), dos carcinomas espinocelulares, nos estagios Il (30%) ou estagios IV
(30%), dos adenocarcinomas, nos estagios IV (46%), e dos carcinomas de grandes
células, nos estagios IV (45%). No sexo feminino, essa distribuicdo tem um padrao
similar (MEZA et al., 2015).



O diagndstico em estagios avancados do cancer de pulmao esta diretamente
ligado ao atraso na valorizagdo dos sintomas, que podem ser confundidos com
sintomas decorrente do tabagismo, e a alta agressividade de alguns tipos histologicos
(MASCARENHAS; LESSA, 2010).

Araujo et al. (2014), encontraram em seu estudo com pacientes com cancer de
pulmdo ndo pequenas células assistidos na saude suplementar do Rio de Janeiro
atendidos entre 1998 e 2010, que 13,4% dos pacientes estavam no estadio I, 7%
estavam no estadio Il, 26,7% estavam no estadio Ill e que 52,9% estavam no estadio IV
(ARAUJO et al., 2014).

Ismael et al. (2010), observaram que em um hospital do interior do Estado de
Sao Paulo, dos pacientes com cancer de pulmao atendidos no periodo de 1997 a 2008,
9,6% eram do estadio |, 6,6% eram estadio Il, 33,7% eram estadio Ill e 36,9% eram
estadio IV, outros 13,2% o estadio ndo pode ser avaliado, ndo estadiavel ou nao
estadiado (ISMAEL et al., 2010).

Morgensztern et al. (2010) analisando o banco de dados americano do National
Cancer Database (NCDB), constataram que aproximadamente dois tercos dos
pacientes diagnosticados com cancer de pulmao ndo pequenas células, entre os anos
de 1998 e 2006, tinham doenga localmente avancada - estagios Il (27,6%) ou
metastatica - estagio IV (38,1%).

Em pacientes americanos diagnosticados com cancer de pulmao nao pequenas
células foi observado um aumento na proporgao de estagios IV de 34,7% no ano de
1998 para 39,4% no ano de 2006, associado a uma queda na proporgao de estagios |
de 27,2% para 26,4% e de estagios Il de 9,5% para 7,6% nos mesmos anos
(MORGENSZTERN et al., 2010).

Locher et al. (2013) notaram que o cancer de pulméo de nado pequenas células,
na Franga, foi mais frequentemente diagnosticados em estagio avancado (estagio V)
em 58,3% dos pacientes em 2010, comparado com 42,6% no ano 2000.

Em estudo retrospectivo com pacientes tratados para cancer de pulmio nao
pequenas com ressec¢ao pulmonar anatdmica entre 1986 e 2015 num hospital
universitario no sul do Brasil, Tsukazan et al. (2017) observaram que 40,1% dos casos

estavam no estagio I, 31,3% no estagio Il, 25% no estagio Ill e 3,6% no estagio IV.



Observaram também quanto ao comprometimento linfonodal que 63,5% dos casos
eram NO, 19,1% eram N1, 16,9% eram N2 e 0,5% eram N3.

Nos pacientes com cancer de pulmé&o ndo pequenas células (CPNPC) em
estagios iniciais, a ressecgao cirurgica por toracotomia aberta é a principal forma de
tratamento. Nas ultimas duas décadas, a lobectomia por cirurgia toracica video-
assistida (video-assisted thoracic surgery — VATS) tem-se apresentado como
abordagem alternativa para esses pacientes em estagio inicial, sendo cada vez mais
utilizada no mundo (LICHT et al., 2013; YAN et al., 2009).

Os primeiros relatos de lobectomia pulmonar realizada por cirurgia toracica
video-assistida sdo do inicio dos anos 90. Desde entdo, tem capturado o interesse de
cirurgides por todo o mundo com promessa de melhor controle da dor, menor perda de
sangue, menos complicagdes perioperatérias, menor tempo de drenagem toracica e
reducdo da permanéncia hospitalar (KIRBY et al., 1995; LOSCERTALES et al., 2010;
SUGI; KANEDA; ESATO, 2000; YAN et al., 2009).

Em seu estudo na Dinamarca, Licht et al. (2013), utilizando o banco de dados
nacional do Danish Lung Cancer Registry (DLCR) e avaliando os casos referentes aos
anos de 2007 a 2011 submetidos a lobectomia pulmonar em estagio clinico | de cancer
de pulmdo nao pequenas células, observaram que 47% dos casos foi realizado
lobectomia por cirurgia toracica video-assistida e 53% foi por toracotomia aberta, sendo
encontrado que no sexo masculino a toracotomia foi mais frequente (57% das cirurgias
em homens) e no sexo feminino a cirurgia toracica video-assistida foi mais frequente
(52% das cirurgias em mulheres).

Yan et al. (2009) em sua meta-analise, demostrou ndo haver diferenca
significante na recorréncia locorregional, comparando a lobectomia por cirurgia toracica
video-assistida com a lobectomia aberta, mas seus dados sugerem redugao das taxas
de recorréncia sistémica e melhora da sobrevida na cirurgia toracica video-assistida, o
que o autor relacionou com o menor trauma cirurgico e com a redugao da produgéo de
citocinas, com consequentes vantagens imunoldgicas.

Swanson et al. (2007), definiu por padronizar a lobectomia por cirurgia toracica
video-assistida como uma lobectomia anatémica verdadeira com ligadura individual da

artéria, da veia e do brénquio do lobo, bem como a dissec¢do ou amostragem de



linfonodos hilares, usando a tela de video para orientacédo, dois ou trés portais, e sem
uso de afastador de costelas, em que a incisdo de acesso tivesse um comprimento
maximo de 8 cm. (SWANSON et al., 2007)

A lobectomia por cirurgia toracica video-assistida € um procedimento apropriado
para o cancer de pulm&o nao pequenas células em termos de seguranga, controle local
do cancer e sobrevida, comparado com a cirurgia aberta. Porém existem variagdes nos
resultados dos estudos, levando em conta a curva de aprendizagem para este
procedimento, que conta com a habilidade e o nivel de experiéncia do cirurgido (YAN et
al., 2009).

Dos tratamentos utilizados no cancer de pulm&o, a cirurgia com intencao
curativa, indicada para os estagios | e I, é a que obtém os melhores resultados quanto
a sobrevida, com taxas de sobrevida em cinco anos no estadio | entre 50% e 80%, e no
estadio Il entre 35% e 50% (WESTPHAL et al., 2009).

Uma pequena proporcdo dos pacientes com cancer de pulméo é submetida a
cirurgia com intengdo curativa, sugerindo a literatura que apenas 25% dos pacientes
sdo submetidos a tratamento cirurgico, que pode estar influenciado por questdes
socioeconOmicas, performance status, morbidades, idade avancada e distribuicao
geografica (ARAUJO; BALDOTTO; JR, 2018).

A literatura relata que entre 15% a 30% das lobectomia nos Estados Unidos sao
realizadas por cirurgia toracica video-assistida, sendo utilizada em uma taxa que pode
variar de 26% a mais de 50%, em centros que realizam abordagens minimamente
invasivas, incluindo cirurgia toracica video-assistida e cirurgia robdtica, e a cirurgia
aberta, sendo de 49,1% nos bancos de dados do The Society of Thoracic Surgeons
(STS), que mais de 97% dos registros sao realizados por cirurgides toracicos (KENT et
al., 2014; MATHISEN, 2013; YANG et al., 2016).

Em uma instituigdo privada brasileira, Mascarenhas e Lessa (2009), encontraram
que 36,7% dos pacientes com cancer de pulmao foram submetidos a tratamento
cirargico e que 84% de todos os casos necessitaram fazer quimioterapia durante algum
momento do tratamento.

Atualmente a discussdo se volta para a lobectomia por cirurgia robdtica, nao

como um novo tratamento, mas como uma nova técnica para remog¢ao do cancer de



pulmao. Muitos estudos estdo se voltando para conhecer os beneficios dessa técnica e
compara-la tanto com a cirurgia aberta como cirurgia toracica video-assistida, para
definir sua seguranga (YANG et al., 2016).

Os estagios clinicos de | a IlIA tém tratamento predominantemente cirurgico.
Mesmo os pacientes submetidos a ressecgao cirurgica completa, com intensao curativa,
apresentam uma taxa de recidiva, principalmente a distancia, que pode alcangar 50%,
quando ndo associada a tratamento adjuvante, e neste contexto, a quimioterapia tem
demonstrado um importante papel com ganho na sobrevida. A quimioterapia adjuvante
€ recomendada na maioria dos casos de cancer de pulm&o de células ndo pequenas
ressecados em pacientes nos estagios Il ou IlIA (FRANCA et al., 2011).

Aproximadamente 40% dos pacientes com cancer de pulmao, tem como principal
terapia ao diagndstico, a quimioterapia e a radioterapia, com indice de cura menores
que 10% (GIACOMELLI et al., 2017).

Na dultima década, houve uma revolugdo na compreensdo da patogénese,
biologia molecular e tratamento do cancer. A descoberta das mutagdes genéticas no
EGFR (epidermal growth factor receptor) e ALK (anaplastic lymphoma kinase), gene
codificador do receptor tirosina quinase, culminando no desenvolvimento das chamadas
drogas direcionadas molecularmente e ao tratamento que por muitos anos era baseado
em quimioterapia com platina, foi adicionado essas drogas, que causaram um aumento
na taxa de resposta, melhoraram a qualidade de vida, um perfil de toxicidade mais
favoravel e maior sobrevida livre de progressao (TRUFELLI et al., 2016).

Mesmo com todas as melhorias nos cuidados em quimioterapia, radioterapia e
técnicas cirurgicas, a sobrevida global ainda é inferior a 20% (MATHISEN, 2013).

Altamente letal, o cancer de pulmao € considerado um dos tipos de cancer mais
agressivos, com uma razao mortalidade/incidéncia de aproximadamente 90%, e uma
sobrevida média cumulativa total em cinco anos que varia entre 13 e 21% em paises
desenvolvidos e entre 7 e 10% nos paises em desenvolvimento, o que esta relacionado
a deteccéo em estagios avangados (INCA, 2016).

No Brasil, existem alguns estudos pontuais, que estudaram o perfil
epidemioldgico dos pacientes com cancer de pulmao, em regides diferentes do pais,

sendo no Nordeste essa caréncia ainda maior. Devido aos escassos estudos em



Fortaleza acerca da tematica e motivados pela necessidade de conhecer melhor a
nossa populacdo de pacientes atendidos com cancer de pulmao, e principalmente
daqueles submetidos a resseccao pulmonar, elaboramos um estudo para conhecer as
caracteristicas epidemiolégicas, os dados cirurgicos e o perfil histolégico e patoldgico
dos pacientes submetidos a resseccdo pulmonar num hospital publico terciario

referéncia em patologias toracicas.



OBJETIVOS

Objetivo geral:

e Conhecer o perfil histolégico e as caracteristicas perioperatérias dos pacientes
submetidos a ressecc¢édo pulmonar por cancer de pulmé&o em hospital publico

estadual terciario na cidade de fortaleza no periodo de 2015/2016

Objetivo especifico:

e Determinar as caracteristicas epidemioldgicas, cirurgicas e histopatologicas dos
pacientes submetidos a ressecgao pulmonar por neoplasia de pulmao

e Verificar a distribuicdo dos principais tipos histologicos de cancer de pulméo de
acordo com o sexo

e Tragar o perfil histologico do cancer de pulmdo nos pacientes submetidos a
ressecg¢ao pulmonar com intengéo curativa.

o Verificar diferenga nas caracteristicas perioperatorias entre os tipos histoldgicos



METODOLOGIA

Tipo de estudo

Trata-se de um estudo retrospectivo descritivo e analitico, que envolveu o
levantamento de dados referentes ao perfil histolégico e as caracteristicas
perioperatorias de pacientes submetidos a resseccdo pulmonares maiores com

intencao curativa no tratamento de neoplasia pulmonar.

Local e periodo

Estudo realizado no Hospital de Messejana Dr. Carlos Alberto Studart Gomes
(HM), em Fortaleza — Ceara. Este hospital € uma unidade terciaria especializada de alta
complexidade e referéncia no diagndstico e no tratamento de patologias cardiacas e
pulmonares. Instituicdo € gerenciada pela Secretaria da Saude do Estado do Ceara
(SESA) e presta atendimento a pacientes dos 184 municipios do Ceara e das regides
Norte e Nordeste do pais, através de referéncia de outros servigcos de saude ou pela
entrada no servico de emergéncia. Possui equipe de transplante cardiaco (adulto e
pediatrico) e pulmonar, além de residéncia médica nas especialidades de cardiologia
clinica, cardiologia pediatrica, pneumologia, cirurgia cardiovascular e cirurgia toracica.

Os dados foram colhidos no periodo de outubro de 2016 a janeiro de 2017,
sendo os dados referentes aos pacientes submetidos a procedimento cirdrgico no
periodo de 01 janeiro de 2015 a 31 de julho de 2016.

O estudo do tema relacionado ao presente estudo, foi realizado através de
pesquisa bibliografica em artigos publicados em periédicos impressos ou on-line, nas
bases de dados Scielo, Lilacs, Medline e PubMed escritos na lingua inglesa e na
portuguesa, com acesso liberado e texto completo disponivel. Os seguintes termos de
pesquisa foram utilizados: 1) cancer de pulmao; 2) histologia; e 3) epidemiologia. As
referéncias citadas nessas publicagcbes sobre a tematica pesquisada foram

consultadas.



Populacao e amostra

A populacao estudada foi dos pacientes atendidos no servigo de cirurgia toracica
e submetidos a resseccao pulmonar por neoplasia de pulmao com inteng¢ao curativa.

A amostra do estudo correspondeu a 65 pacientes submetidos a resseccao
pulmonares maiores (lobectomia, bilobectomia ou pneumonectomia), que tiveram
diagnéstico de neoplasia de pulm&o com o tipo histologico definido por meio de exame

histopatolégico, pelo setor de patologia do Hospital de Messejana.

Critérios de selecao
Critérios de inclusao

Foram incluidos pacientes de qualquer faixa etaria, tanto do sexo masculino
como do sexo feminino, submetidos a ressecg¢ao pulmonar por neoplasia de pulm&o no
periodo supracitado, sendo incluidos apenas as ressecgdes maiores: lobectomias,
bilobectomias e pneumonectomias, com diagnostico de neoplasia de pulmao

confirmado por estudo histopatolégico.

Critérios de exclusao

Nao foram incluidos pacientes submetidos a ressec¢des pulmonares menores,
como bidpsia pulmonar em cunha, segmentectomia anatdmica e segmentectomia nao-
anatdbmica, além dos casos com diagndstico histopatolégico compativel com
malformagdes broncopulmonares, doencas inflamatérias ou infecciosas, neoplasias

benignas e neoplasias malignas secundarias de pulmé&o.



Variaveis do estudo

Os dados colhidos foram:

Nome (sigla);

Prontuario (n°);

Sexo (masculino ou feminino);

Data de nascimento (dd/mm/aaaa);

Data do procedimento cirurgico (dd/mm/aaaa);

Idade na cirurgia (dd/mm/aaaa), calculado da data de nascimento a data
do procedimento cirurgico;

Procedéncia (cidade onde mora), avaliado também se pertence a Regiao
Metropolitana de Fortaleza (RMF), conforme LEI COMPLEMENTAR
No144, 04 de setembro de 2014 do GOVERNADOR DO ESTADO DO
CEARA (Anexo 1);

Histéria de tabagismo (tabagista, ex-tabagista ou n&o tabagista),
considerando como ex-tabagista quando cessado ha mais de 6 meses;
Estadiamento patolégico, de acordo com 72 edigdo da classificagcdo do
sistema Tumor Nodulo Metastase, de 2007 (TNM), traduzindo nos Anexo
2, Anexo 3 e Anexo 4 (AJCC, 2009);

Tipo histoldgico, de acordo com os critérios da organizagcdo Mundial de
Saude (OMS) de 2015, no Anexo 5;

Tipo de resseccgéo (lobectomia, bilobectomia ou pneumonectomia);
Lobo(s) ou pulméo ressecado;

Via de cesso cirurgico (toracotomia aberta, cirurgia toracica video
assistida, conversdo da cirurgia por video para cirurgia aberta e
esternotomia);

Procedimento adicional (toracectomia, arterioplastia, broncoplastia,
resseccao de veia cava superior, musculo diafragma ou pericardio);
Existéncia de reabordagem cirurgica e motivo;

Complicagcbes pos-operatorias (Arritmias, pneumonia, infecgao urinaria,

escape aéreo prolongado maior que 7 dias, etc);



e Data de alta, para calcular o tempo de permanéncia hospitalar a partir da

data da cirurgia até a alta hospitalar.

Coleta de dados

As informacdes utilizadas neste estudo foram obtidas no sistema informatizado
interno - SYSHM - na intranet, do Hospital de Messejana Dr. Carlos Alberto Studart
Gomes. Pesquisado inicialmente todos os pacientes submetidos a resseccdes
pulmonares maiores (lobectomia, bilobectomia ou pneumonectomia), com intensao
curativa no tratamento da neoplasia de pulmdo. Complementagcdo dos dados com
revisdo dos prontuarios no arquivo pessoal do referido hospital. Revisamos os relatorios
da patologia para confirmagdo histologica de cada caso, todos os diagndsticos
histoldgicos foram feitos pelo mesmo grupo de patologistas.

A coleta de dados foi desenvolvida através de uma tabela elaborada pelo

pesquisador, criada no programa Microsoft Excel com as variaveis acima citadas.

Analise estatistica

Na analise estatistica descritiva, para variaveis continuas, os dados foram
apresentados em médias e desvios padrdo, ja as variaveis categoéricas, em medidas de
proporgao e/ou quantidade numérica.

Todas as variaveis continuas foram testadas para a normalidade, apresentando
distribuicdo ndo paramétrica. Na comparagéo das variaveis segundo o tipo histolégico,
para as variaveis categoricas foi utilizado o Teste Qui-Quadrado e para as variaveis
continuas com distribuicdo ndo paramétrica com 2 amostras foi utilizado o Teste de
Mann-Whitney e com k amostras (k>2) utilizado o Teste de Kruskal-Wallis.

O valor de p de 0,05 foi utilizado para definir significancia estatistica para todas
as comparagdes. A analise descritiva e estatistica foi realizada usando o pacote de
software IBM SPSS Statistics v23.0.0 para MAC.OSX..



Aspectos éticos

Esta pesquisa objetiva o melhor conhecimento do perfil cirdrgico e histoldgico
dos pacientes submetidos a cirurgia neste servigo. Possibilita a melhora do atendimento
com beneficios indiretos para populacdo. Em virtude da natureza retrospectiva e
descritiva do estudo, o tratamento dos pacientes nao foi influenciado pela pesquisa, nao
representando riscos e nem ocasionando danos aos pacientes.

Esta pesquisa passara pela avaliagdo de um comité de ética em pesquisa, para

definir a viabilidade e a conformidade da pesquisa com os principios éticos.



RESULTADOS

O total de pacientes deste estudo foi de 65, com idade média de 59,4 + 10,8
anos (variando de 29 anos a 77 anos). Destes, 26 pacientes (40%) eram do sexo
masculino e 39 pacientes (60%) eram do sexo feminino. Apesar de s6 haver registro
sobre historia de tabagismo para 47 pacientes (72,3% dos pacientes estudados), foi
observado historia prévia de uso de tabaco em 37 pacientes (78,8%), sendo 31 ex-
tabagistas (66%) e 6 tabagistas (12,8%), e outros 10 pacientes (21,3%) n&o tabagistas.
Quanto a procedéncia, verificou-se que 44 pacientes (67,7%) eram da Regiao
Metropolitana de Fortaleza, sendo que 31 (47,7%) eram de Fortaleza.

Trés pacientes haviam recebido quimioterapia neoadjuvante pré-operatoria, um
paciente recebeu quimioterapia e radioterapia adjuvante e um paciente havia se
submetido a resseccdo de metastase cerebral do carcinoma pulmonar previamente
seguido de radioterapia de cérebro e quimioterapia. Um paciente tinha histéria prévia de
ressecgao de tumor de cabeca e pesco¢o com quimioterapia e radioterapia cervical.

Na tabela 1, observamos que a lobectomia foi tipo de ressec¢cdo mais realizado,
realizada em 54 pacientes (83,1%). Os lobos superiores foram os mais ressecados
(44,7%) em comparacdo com os lobos inferiores (36,9%), apresentando os lobos
pulmonares esquerdos uma maior taxas de ressecg¢ao, o lobo superior esquerdo
(26,2%) e o lobo inferior esquerdo (24,6%), assim como o pulmao esquerdo, em 60%
das pneumonectomias.

Quanto a via de acesso cirurgico, a ressecg¢ao pulmonar por toracotomia aberta
foi realizada em 38 dos pacientes (58,5%), em comparagéo a cirurgia toracica video-
assistida (VATS) em 21 pacientes (32,3%). Quando realizada por cirurgia toracica video
assistida, foi utilizado 2 portais em 61,9% dos casos.

Em 7 pacientes foram realizados arterioplastia, em 6 pacientes foram realizado
broncoplastia, em 7 pacientes foram realizado toracectomia, em 1 paciente foi realizado
resseccgao parcial do diafragma, em 1 paciente foi realizado ressecgéo pericardica e em

1 paciente foi realizado ressecgao parcial de veia cava superior com reconstrugao.



TABELA 1 - Caracteristicas cirurgicas gerais dos pacientes

Caracteristicas Geral (N = 65)
N %
Tipo de Ressecgao
Lobectomia 54 83,1%
Bi-lobectomia 5 7,7%
Pneumonectomia 6 9,2%
Lobo / Pulm3o
LSD 12 18,5%
LM 1 1,5%
LID 8 12,3%
LSE 17 26,2%
LIE 16 24,6%
LSD + LM 3 4,6%
LID + LM 2 3,1%
Pulmao Direito 2 3,1%
Pulmao Esquerdo 4 6,2%
Acesso Cirurgico
Toracotomia Aberta 38 58,5%
VATS 21 32,3%
1 portal 4 19%
2 portais 13 61,9%
3 portais 4 19%
VATS convertida 3 4,6%
Mini-toracotomia VATS 2 3,1%
Esternotomia 1 1,5%
Arterioplastia 7 10,8%
Broncoplastia 6 9,2%
Toracectomia 7 10,8%
Procedimentos Adicionais™ 3 4,6%
Complicacdo 10 15,4%
Reabordagem Cirurgica 4 6,2%

LSD: Lobo superior direito; LM: Lobo médio; LID: Lobo inferior direito; LSE: Lobo superior esquerdo; LIE:
Lobo inferior esquerdo.
*Resseccdo de pericardio, diafragma ou veia cava superior.

VATS: video-assisted thoracic surgery (cirurgia toracica video-assistida)



Neste estudo, 10 pacientes evoluiram com uma ou mais complicagdes, sendo
Hemotdrax Pdés-operatério (3 casos); Fibrilagdo Atrial (2 casos); Pneumonia (2 casos);
Escape aéreo prolongado (1 caso); Derrame Pleural (1 caso); Edema Agudo Pulmonar
(1 caso); Pneumotérax (1 caso); Deiscéncia de Parede Toracica (1 caso); lleo
Metabdlico (1 caso); Fistula Parcial de Coto Bronquico e Infeccao de Sitio Cirurgico (1
caso); Urosepse com Insuficiéncia Renal Aguda (1 caso); Sindrome de Cushing por
ACTH ectépico (1 caso). Dentre as complicagdes acima, foram necessario a
reabordagem cirurgica dos 3 casos com hemotdérax e do caso com deiscéncia de
parede toracica.

O tempo de permanecia hospitalar foi em média 7,5 = 5,5 dias. Nao houve
registro de ébitos intra-operatérios ou durante o internamento.

Na tabela 2, analisando os tipos histologicos, observou-se que 22 (33,8%)
pacientes eram adenocarcinoma; 13 (20%) eram carcinoma espinocelular; 7 (10,8%)
eram carcinoma grandes células; 7 (10,8%) eram carcinoide tipico. Ndo houve caso de
paciente com carcinoma de pequenas células.

O tipo histolégico classificado como Outros, corresponde ao Carcinoma
Sarcomatoéide (1 caso), Carcinoma Mucoepidermdide (1 caso), Carcinoma Grandes
Células Neuroenddcrino (1 caso) e Sarcoma (1 caso).

O presente estudo observou que o tamanho médio do tumor na pega cirurgica,
foi de 5,1 £ 2,9 cm, variando de 1,6 cm com tamanho maximo de 14,5 cm.

Quanto ao estadiamento tumoral, observou-se 20 (30,8%) pacientes com T3; 20
(30,8%) com T2a; 13 (20%) com T2b. Quanto ao estadiamento nodal, observou-se 46
(70,8%) pacientes com NO; 8 (12,3%) pacientes com N1; 10 (15,4%) pacientes com N2.

Analisando estagio patolégico, em 21 (32,3%) pacientes constatou-se
estadiamento | (la e Ib); em 29 (44,6%), estadiamento Il (lla e IIb); em 13 (20%),
estadiamento Il (Illa e lllb); em 2 pacientes o resultado foi compativel com resposta
completa, sem achados de células tumorais.

Na tabela 3, o subtipo histolégico de adenorcarcinoma mais frequente foi o acinar
com 10 (45,5%) pacientes, seguido pelo lepidico 4 (18,2%) pacientes. O subtipo
lepidico, anteriormente denominado como carcinoma bronquioloalveolar, correspondeu

neste estudo a 6,1% de todos 0s tipos histologicos.



TABELA 2 - Caracteristicas patolégicas gerais dos pacientes

Caracteristicas Geral (N = 65)
N %
Tipo Histoldgico
Adenocarcinoma 22 33,8%
Carcinoma Espinocelular 13 20%
Carc. Grandes Células 7 10,8%
Carc. Adendide cistico 2 3,1%
Carcindide Tipico 7 10,8%
Carcindide Atipico 5 7,7%
Outros * 4 6,2%
Indeterminado 5 7,7%
Estadiamento Tumoral
TO 2 3,1%
Tla 4 6,2%
Tlb 5 7,7%
T2a 20 30,8%
T2b 13 20%
T3 20 30,8%
T4 1 1,5%
Estadiamento Nodal
NO 46 70,8%
N1 8 12,3%
N2 10 15,4%
Sem amostra 1 1,5%
Estagio Patoldgico
IA 8 12,3%
IB 13 20%
A 14 21,5%
1B 15 23,1%
A 12 18,5%
1B 1 1,5%
Reposta Completa 2 3,1%

* Outros: Sarcomatoide, Carcinoma Mucoepidermoide, Carcinoma Grandes Células Neuroendocrino e

Sarcoma

TABELA 3 - Distribuigcdo dos pacientes com adenocarcinoma por subtipo histologico



Adenocarcinoma (Subtipo) (N=22)

N %
Acinar 10 45,5%
Papilar 2 9,1%
Lepidico 4 18,2%
Sélido 2 9,1%
Células Claras 1 4,5%
Acinar/Papilar 1 4,5%
Invasivo Mucinoso/Coldide 1 4,5%
N3o Informado 1 4,5%

Buscando identificar possiveis diferencas de acordo com o sexo, foi realizado o
estudo das seguintes caracteristicas: idade, tempo de permanéncia hospitalar, tamanho
do tumor e tipos histolégicos.

Na Tabela 4, observou-se que a idade média na cirurgia no sexo masculino foi
de 57,9 anos e no sexo feminino foi de 60,5 anos, sem significancia estatistica (p >
0,05). Quanto ao tempo de permanéncia hospitalar, 0 sexo masculino teve um tempo
de 9,2 dias, enquanto no sexo feminino foi de 6,5 dias, com significancia estatistica (p <
0,05). Em relagdo ao tamanho do tumor na pega cirurgica, no sexo masculino foi de 5,7
cm e no sexo feminino foi de 4,8 cm, sem significancia estatistica.

Das 10 complicagbes encontradas em nosso estudo, 6 foram no sexo masculino,

incluindo os 4 casos que necessitaram de reabordagem cirurgica.

TABELA 4 - Caracteristica dos pacientes segundo o0 sexo

_ Masculino Feminino
Caracteristicas Valor p
(N =26) (N=39)
Idade (anos) 57,92 +11,03 60,49 + 10,69 0,246
Permanéncia Hospitalar (dias) 9,19+6,72 6,49 + 4,42 0,006

Tamanho do Tumor (cm) 5,70 + 3,62 4,77 + 2,38 0,547




No sexo masculino, o tipo histolégico com maior frequéncia foi o adenocarcinoma
(42,3%), ranqueando os demais tipos histolégicos (Tabela 5). No sexo feminino o tipo
histologico mais frequente foi o adenocarcinoma (28,2%), seguido pelo carcinoma
espinocelular (20,5%). Essas diferengas entre os sexos, nao apresentaram significancia

estatistica.

TABELA 5 - Tipo histolégico segundo o sexo

i ) . Masculino Feminino
Tipo Histoldgico Valor p
(N =26) (N =39)
% % 0,420

Adenocarcinoma 42,30% 28,20%
Carcinoma Espinocelular 19,20% 20,50%
Grandes Células 11,50% 10,30%
Adendide cistico - 5,10%
Carcindide Tipico 3,80% 15,40%
Carcindide Atipico 7,70% 7,70%
Outros * 11,50% 2,60%
Indeterminado 3,80% 10,30%

* Qutros: Sarcomatoide, Carcinoma Mucoepidermoide, Carcinoma Grandes Células Neuroenddcrino e

Sarcoma

Na Tabela 6, a andlise da diferenga de acometimento entre os sexos de acordo
com os tipos histologicos, observamos maior acometimento no sexo feminino para o
carcinoma espinocelular, carcinoide tipico, carcinoide atipico e carcinoma adendide
cistico, nao havendo significancia estatistica.

Quanto a idade média dos casos na cirurgia, 0os pacientes com carcindéide tipico
e atipico tinham idade média entre 45 a 50 anos, em contrapartida os outros tipos
histolégicos tinham idade média entre 60 e 65 anos, com significancia estatistica, apos
analise post hoc com comparacao dois a dois, nao se verificou a existéncia de diferenca
significativa entre os casos.

A lobectomia pulmonar foi o tipo de resseccédo pulmonar mais frequentemente
realizada na maioria dos tipos histolégicos, exceto no tipo adendide cistico em que os 2

casos foram realizado pneumonectomia, apresentando significancia estatistica.



Quanto ao(s) lobo(s) ou o pulmdo ressecado, observou-se que no
adenocarcinoma foi realizado mais lobectomia superior esquerda (36,4%) e lobectomia
superior direita (27,3%) que outras ressecgdes. No carcinoma espinocelular, a
lobectomia inferior esquerda (38,5%), seguida da lobectomia superior direita (23,1%)
foram as mais realizadas. No carcinoide tipico € no carcinoma de grandes células,
foram realizadas mais lobectomias inferiores esquerdas, 42,9% e 28,6%,
respectivamente. Nao houve significancia estatistica.

Em relagdo a via de aceso cirurgico, a toracotomia aberta foi relativamente mais
realizada na maioria dos tipos histolégicos, exceto no adenocarcinoma, no qual foi
realizada numa relagdo 1:1 com a cirurgia toracica video-assistida (VATS).
Apresentando significancia estatistica.

Quanto a realizagdo de broncoplastia, observou-se sua necessidade nos casos
de carcinoma espinocelular (7,7%), adendide cistico (50%), carcindide tipico (42,9%) e
carcindide atipico (20%), com significancia estatistica.

Quando a necessidade de arterioplastia, toracectomia ou algum procedimento
adicional durante a cirurgia, ndo houve significancia estatistica.

Em relagdo a complicagao pos-operatoria, o carcinoma espinocelular apresentou
a maior frequéncia de complicagao (5 casos — 38,5%), representando 50% dos casos
complicados. Nao apresentado significancia estatistica.

Quanto a necessidade de reabordagem cirurgica, houveram 2 casos em
pacientes com adenocarcinoma (9,1%) e 2 casos com carcinoma espinocelular (15,4%),
sem significancia estatistica.

O tempo médio de permanéncia hospitalar pds-operatorio nos casos de
carcinoma espinocelular e nos correspondentes aos outros* foi de 10 a 11 dias,
enquanto nos adenocarcinoma, carcinoma grandes células, adendide cistico e
carcinoide tipico foi de 6 a 7 dias, sem significancia estatistica.

Na analise do tamanho médio do tumor na pega cirurgica, observamos
significancia estatisticas, apds analise post hoc com comparagao dois a dois, verificou-
se a existéncia de diferencga significativa somente entre o adenocarcinoma (4,3 cm) e o

carcinoma espinocelular (7,1 cm).



Na analise do estadiamento tumoral, estadiamento nodal e estadiamento
patolégico, ndo se observou significancia estatistica.

Quanto a historia de tabagismo, observou-se uma porcentagem de tabagista
entre 14 a 25%, nos tipos adenocarcinoma, carcinoma espinocelular, carcinoma de
grandes células e indeterminado, com porcentagem mais altas na maioria dos tipos

histolégicos, variando de 60 a 100%. N&o havendo significancia estatisticas.



TABELA 6 - Caracteristicas cirurgico-patologicas segundo o tipo histolégico

* Qutros: Sarcomatoide, Carcinoma Mucoepidermoide, Carcinoma Grandes Células Neuroendocrino e Sarcoma

VATS: video-assisted thoracic surgery (cirurgia toracica video-assistida)

i Carcinoma Grandes | Adendide- | Carcindide | Carcindide i
.. Adenocarcinoma X X . .. L. Outros* Indeterminado
Caracteristicas Espinocelular Células cistico Tipico Atipico Valor p
(N =22) (N =13) (N=7) (N=2) (N=7) (N =5) (N =4) (N =5)
Sexo (Masc.) 50% 38,5% 42,9% 0% 14,3% 40% 75% 20% 0,420
Idade (anos) 61,1169 635171 62,9+ 8,6 65+14 4791159 | 452197 62+11,7 63,2+12,4 0,026
Tipo de Ressecgio 0,002
Lobectomia 95,5% 84,6% 71,4% - 85, 7% 80% 50% 100%
Bi-lobectomia 4,5% - 28,6% - 14,3% - 25% -
Pneumonectomia - 15,4% - 100% - 20% 25% -
Lobo / Pulm3o 0,094
LSD 27,3% 23,1% 14,3% - - 20% 25% -
LM - - - - - - - 20%
w 136% | 77% | 143% | - U | 20% | - 20%
LSE 36,4% 15,4% 14,3% - 28,6% 20% - 60%
LIE 18,2% 38,5% 28,6% - 42,9% 20% 25% -
[T R T N T - - - 2% | -
LID+ LM - - 14,3% - 14,3% - - -
Pulmdo Direito - 7,7% - 50% - - - -
Pulmdo Esquerdo - 7,7% - 50% - 20% 25% -
Acesso Cirdrgico 0,026
Toracotomia Aberta 50% 53,8% 85,7% 100% 42,9% 40% 75% 80%
VAS | 0% o 385% | 143% | -l 286% | 0% | - - 20%
VATSconvert. | - - - - 28,6% 20% - -
Mini-toracotomia VATS - 7,7% - - - 20% - -
Esternotomia - - - - - - 25% -
Arterioplastia 9,1% 7,7% 14,3% - 28,6% - - 20% 0,737
Broncoplastia - 7.7% - 50% 42,9% 20% - - 0,012
Toracectomia 4,5% 15,4% 42,9% - - - - 20% 0,126
Procedimentos Adidonais 1 (4,5%) 1(7,7%) - - - - 1 (25%) - 0,622
Complicagiio 2(9,1%) 5 (38,5%) - - 1(14,3%) - 1 (25%) 1 (20%) 0,260
Reabordagem 2 (9,1%) 2 (15,4%) - - - - - - 0,755
Permanéncia Hospitalar (dia 6,1+33 108 +9,5 69128 75135 71153 56121 10,7 £ 6,7 66127 0,463



TABELA 6 - Caracteristicas cirurgico-patologicas segundo o tipo histoldgico (continuagdo)

. Carcinoma Grandes | Adendide- | Carcindide | Carcindide .
. Adenocarcinoma . ) .. .. .. Outros* Indeterminado
Caracteristicas Espinocelular Células cistico Tipico Atipico Valor p
(N =22) (N =13) (N=7) (N=2) (N=7) (N=5) (N=4) (N =5)
Tamanho do Tumor (cm) 43+35 7,1+26 56+3,1 56+3,1 32+1,1 50+1,9 45+1,1 64+2,2 0,010
Estadiamento Tumoral 0,077
TO 9,1% - - - - - - -
,,,,,,,,,,,,, TMa | 91% | - | 143% | - | ¥43% | - ! -\ -
T1ib 9,1% - - - 28,6% - 25% -
T2a 45,5% 15,4% 28,6% 50% 42,9% 40% - -
T2b 4,5% 23,1% 14,3% - 14,3% 40% 50% 60%
T3 22,7% 61,5% 42,9% 50% - 20% - 40%
T4 - - - - 25% -
Estadiamento Nodal 0,223
NO 59,1% 69,2% 71,4% 50% 100% 80% 75% 80%
______________ N1 | 182% |  77% | 286% | S0% | - | - | - | -
N2 22,7% 23,1% - - - - 25% 20%
Sem amostra - - - - - 20% - -
Estagio Patologico 0,127
,,,,,,,,,,,,,,, a | ase% | - | a3 | - | a2 | - | w% | -
IB 22,7% 15,4% 14,3% - 42,9% 40% - -
A 13,6% 7.7% 28,6% 50% 14.3% 40% 50% 40%
]:] 13,6% 46,2% 28,6% 50% - 20% - 40%
A 273% 30,8% 14,3% - - - - 20%
B - - - - - - 25% -
Reposta Completa 9,1% - - - - - - -
Tabagismo (N=47) {n=17) n=7) {n=4) {n=2) (n=5) n=4) {n=3) {n=5) 0,529
N3o Tabagista 11,8% 14,3% - - 40% 75% 33,3% 20%
Ex-Tabagista 70,6% 71,4% 75% 100% 60% 25% 66,7% 60%
Tabagista 17,6% 14,3% 25% - - - - 20%

* Outros: Sarcomato6ide, Carcinoma Mucoepidermoide, Carcinoma Grandes Células Neuroendocrino e Sarcoma



DISCUSSAO

A idade média dos pacientes submetidos a tratamento cirurgico foi mais baixa
que a publicada na literatura mundial (FARJAH et al., 2009; LI et al., 2016), porem
préxima a relatada na literatura nacional (COSTA; THULER; FERREIRA, 2016;
MASCARENHAS; LESSA, 2010; TRUFELLI et al., 2016).

Diferente do encontrado na literatura, nosso estudo observou um maior
porcentagem de casos submetidos a tratamento cirurgico pelo cancer de pulmao no
sexo feminino que no sexo masculino. Apesar da literatura relatar aumento progressivo
na incidéncia de cancer de pulmao no sexo feminino, ndo seria esperado essa inversao
no acometimento por sexo e consequente maior numero de cirurgias em mulheres.

Como encontrado em outros estudos brasileiros, a maioria dos pacientes tinham
histéria de tabagismo, e a maioria destes eram ex-tabagistas, o que pode estar
relacionado a melhor conscientizagdo da populagdo e/ou ao programa nacional de
cessacgao e controle do tabagismo (COSTA; THULER; FERREIRA, 2016).

Aproximadamente dois tercos dos pacientes eram da regidao metropolitana de
Fortaleza, podendo significar a demora que os pacientes de outras cidades do estado
encontram para conseguir atendimento especializado nos centros de referéncia.

O fato de um paciente ja ter se submetido a tratamento cirurgico e adjuvante
com quimioterapia e radioterapia para um cancer de cabega e pescoco, € importante
para ressaltar a possibilidade de cancer de pulmao, em pacientes com outros tipos de
canceres que compartilham o tabagismo como fator de risco.

A lobectomia pulmonar foi o principal tipo de ressecgao cirurgica, sendo a
toracotomia aberta realizada em um pouco mais da metade dos pacientes. A taxa de
ressegdes pulmonares por cirurgia toracica video-assistida esta dentro da reportada
pelos centros americanos (YANG et al., 2016).

Em quase dois terco das cirurgias toracicas video-assistidas foi utilizado 2
portais para realizagdo da ressecgao pulmonar, o que pode mostrar uma maior

preferéncia dos cirurgides toracicos e/ou maior facilidade de aprendizado pelos



residentes em realizar um lobectomia pulmonar através de uma incisao de trabalho e
um portal para otica.

Em nosso estudo, observamos que os lobos superiores foram os mais
ressecados em comparagao com os lobos inferiores, conforme a literatura (FARJAH et
al., 2009; GIACOMELLI et al., 2017; LI et al., 2016). Os lobos pulmonares esquerdos e
o pulmao esquerdo tiveram maior taxa de ressec¢cao comparados com direito.

O adenocarcinoma foi o tipo histolégico mais frequente em um tergo dos casos,
sendo encontrado em maior frequéncia que o carcinoma espinocelular, assim como
descrito na literatura mundial e nacional (FARJAH et al., 2009; LI et al., 2016;
MASCARENHAS; LESSA, 2010; TRUFELLI et al., 2016; TSUKAZAN et al., 2017).

O carcinoma bronquioloalveolar, atualmente classificado como subtipo lepidico
do adenocarcinoma, foi segundo subtipo mais comum nos casos com adenocarcinoma,
apresentando uma frequéncia maior que a relatada na literatura (LI et al., 2016;
MORGENSZTERN et al., 2010).

Nao houveram casos de cancer de pulmdo pequenas células submetidos a
ressecgao cirurgica, possivelmente por este tipo histologico apresentar rapida evolugao
e progressao para estagios mais avangados, ndo permitido tratamento cirurgico.

Observamos uma maior frequéncia de pacientes operados no estagio Il (lIA ou
[IB). Em mais de dois ter¢os os pacientes foram NO em relagdo a comprometimento de
linfonodo regional.

Em nosso estudo observamos uma maior tempo de internamento hospitalar no
sexo masculino em comparagdo ao sexo feminino, estatisticamente significante,
provavelmente relacionada a uma maior taxa de complicagdo no sexo masculino.

Ao contrario da literatura mundial que, apesar de mostrar o adenocarcinoma
como tipo histolégico mais comum entre o sexo masculino e feminino, observa o
carcinoma espinoceluar ainda bem frequente no sexo masculino, em nosso estudo o
espinocelular teve uma maior frequéncia no sexo feminino (HOUSTON et al., 2014).

Conforme exposto na literatura, observamos um acometimento pelos tumores
carcidides tipicos e atipicos em paciente mais jovens em comparagao com outros tipos
histolégicos (CAPLIN et al., 2015), apresentando significancia estatistica, porem sem

diferenga na analise post hoc comparando os tipos histolégicos dois a dois.



Como ¢é esperado no tratamento cirdrgico para o cancer de pulmao, a
lobectomia pulmonar foi a ressecgao anatdmica mais realizada na maioria dos tipos
histolégicos, sendo observado que os 2 casos com carcinoma adendide cistico foram
submetidos a pneumonectomia, apresentando significancia estatistica.

Observamos a existéncia de casos de broncoplastia como procedimento
adicional a lobectomia e/ou de pneumonectomia nos tipos histolégicos que se
apresentam como lesdes centrais e broncogénicas, conforme relata a literatura, sendo
esses tipos histologicos o carcinoma espinocelular, carcinoma adendide cistico,
carcinoide tipico, carcindide atipico e carcinoma mucoepiderméide (BELGOD; REDDY;
KUMAR, 2015; GUSTAFSSON et al., 2008; HUO et al., 2015; ISMAEL et al., 2010;
QING et al., 2015).

Nos casos com adenocarcinoma o lobo superior esquerdo foi 0 mais comumente
ressecado, enquanto no carcinoma espinocelular, no carcinoéide tipico e no carcinoma
de grandes células foi o lobo inferior esquerdo.

A toracotomia aberta foi a via de acesso mais usada em quase todos os tipos
histolégicos, sendo a unica via de acesso usada no carcinoma adenoide cistico, casos
em que foram realizado pneumonectomia, e no adenocarcinoma foi realizada em igual
proporgao com a cirurgia toracica video-assistida.

Um maior tempo de permanéncia hospitalar foi observado nos casos com
carcinoma espinocelular, porem sem significancia estatistica, possivelmente associado
ao maior numero de complicagdes ocorridas, maior tamanho do tumor e necessidade
de procedimentos adicionais a lobectomia neste tipo histoldgico.

Os casos com carcinoma espinocelular operados apresentaram um tamanho
médio do tumor maior comparado com o adenocarcinoma, e essa diferenca teve
significancia estatistica confirmada pela analise post hoc comparando dois a dois. O
carcinoma espinocelular se apresentar com lesdes mais centrais quando comparado ao
adenocarcinoma, porem com uma menor tendéncia de metastases, permitindo
abordagem dos casos de carcinoma espinocelular com tumores maiores (ISMAEL et
al., 2010). Observamos, conforme relatado na literatura, que o tamanho médio dos

tumores carcindides atipicos eram maiores que os carcindides tipicos, porem essa



diferenca nao apresentou diferenca estatistica na comparagcdo dois a dois
(GUSTAFSSON et al., 2008).

Apesar dos tumores mais frequentes de pulméo esta associado ao tabagismo,
existem tumores em que ndo ha essa associagdo, porem em nosso estudo,
encontramos na maioria dos tipos histoloégicos uma maior propor¢cao de ex-tabagistas,

exceto no carcindide atipico.



CONCLUSAO

Concluimos que neste estudo, houve uma maior frequéncia de casos
submetidos a resseccdo pulmonar no sexo feminino. O adenocarcnioma foi o tipo
histolégico mais frequente nos pacientes submetidos a cirurgia, sendo o subtipo acinar
o mais frequente, seguido pelo lepidico. O carcinoma espinocelular teve maior
frequéncia no sexo feminino que no sexo masculino. A lobectomia foi o principal tipo de
resseccao e a toracotomia aberta, a principal via de acesso para resseccédo. Foram
realizados mais lobectomias superiores que inferiores e os lobos pulmonares
esquerdos tiveram maior taxa de ressecgao que os lobos pulmonares direitos. O
estagio patolégico mais comum foi o estagio Il (IIA e IIB). O sexo feminino teve menor
tempo de permanéncia hospitalar, com o sexo masculino apresentando maior taxa de
complicacdo. O carcinoma espinocelular teve um maior tempo de permanéncia
hospitalar, maior numero de complicagdes, tumor de tamanho estatisticamente maior
que o adenocarcinoma, e necessidade de procedimentos adicionais a lobectomia. Além
de historia de tabagismo, na maioria dos tipos histoloégicos, incluindo os tipos n&o
associados ao tabagismo pela literatura.

Este estudo apresenta limitagdes por ser um estudo retrospectivo, mas com
certeza revelou a nossa atual situagdo em relagdo ao cancer de pulméo. Importante
buscar o aumento da proporgao de casos diagnosticados em estagios iniciais, condi¢gao
a qual esta indicado tratamento cirurgico, trazendo um melhor prognéstico e uma maior

chance de cura do cancer de pulméao.
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ANEXO 1

LEI COMPLEMENTAR No144, 04 de setembro de 2014. (Autoria: Lula Morais)

ALTERA O ITEM 1, DO INCISO I DO ART.1lo, BEM
COMO O ITEM 2, DO INCISO II DO ART.10 DA LEI
COMPLEMENTAR No03, DE 26 DE JUNHO DE 1995,
ALTERADA PELA LEI COMPLEMENTAR Nol8, DE
29 DE DEZEMBRO DE 1999, COM ALTERACAO
POSTERIOR PELA LET COMPLEMENTAR No78, DE
26 DE JUNHO DE 2009.

O GOVERNADOR DO ESTADO DO CEARA. Faco saber que a Assembleia Legislativa
decretou e eu sanciono a seguinte Lei:

Art.1o Altera o item 1, do inciso I do art.10o, bem como o item 2, do inciso II do
art.1o da Lei Complementar no03, de 26 de junho de 1995, alterada pela Lei Complementar
nol8, de 29 de dezembro de 1999, com alteragao posterior pela Lei Complementar no78, de 26
de junho de 2009, que passa a vigorar com as seguinte redagao:

“Art.lo...
I - Regides Metropolitanas:
1. Aquiraz, Caucaia, Eusébio, Fortaleza, Guaitba, Itaitinga, Maracanai, Maranguape,
Pacatuba, Pacajus, Horizonte, Chorozinho, Sdo Gongalo do Amarante, Pindoretama,
Cascavel, Paracuru, Paraipaba, Trairi ¢ Sao Luis do Curu;

II — Microrregides:
2. Amontada, Apuiarés, Itapajé, Itapipoca, Miraima, Pentecoste, Tejussuoca, Tururu,
Umirim, Uruburetama;” (NR)

Art.20 Esta Lei Complementar entra em vigor na data de sua publicagao.

Art.30 Ficam revogadas as disposi¢des em contrario.

PALACIO DA ABOLICAO, DO GOVERNO DO ESTADO DO CEARA, em Fortaleza, 04 de
setembro de 2014.

Cid Ferreira Gomes

GOVERNADOR DO ESTADO DO CEARA



ANEXO 2
Classificagao TNM e Sistema de Estadiamento de Cancer de Pulmao (72

Edicdo) — Tumor primario (T)

Tumor primario (T)

Tx  Tumor primdrio ndo pode ser avaliado

TO Nenhuma evidéncia do tumor primario

Tis Carcinoma in situ

Tl Tumor £ 3 cm na maior dimensdo, circundado por
pulmio ou pleura visceral, sem evidéncias
broncoscépicas de invasdo mais proximal do que o
brénquio lobar
Tla Tumor<2cm
Tlb Tumor>2cme<3cm

T2 Tumor> 3 cm e £ 7 cm efou envolvimento do
brénquio principal 22 cm distal a carina, e/ou
invasdo da pleura visceral, e/ou associacdo com
atelectasia ou pneumonite obstrutiva que se
estende a regido hilar, mas ndo envolve todo
pulmido
T2a Tumor>3cm e <5cm
T2b Tumor>5cme<7cm

T3  Tumor > 7 cm ou que invade diretamente a pleura
parietal, parede toracica, diafragma, nervo frénico,
pleura mediastinal, pericardio parietal, ou tumor
no brénquio principal, a< 2 cm da carina, mas sem
o seu envolvimento, ou presenca de atelectasia ou
pneumonite obstrutiva de todo o pulmdo, ou
nédulos tumorais separados no mesmo lobo

T4  Tumor de qualquer tamanho que invade
mediastino, coracdo, grandes vasos, traqueia,
nervo laringeo recorrente, eséfago, carina, corpo
vertebral ou nddulos tumorais separados em
diferentes lobos ipsilaterais

FONTE: Traduzido (AJCC, 2009; Goldstraw et al., 2007)



ANEXO 3
Classificagao TNM e Sistema de Estadiamento de Cancer de Pulmao (72

Edicao) — Linfonodos regionais (N) e Metastase a distancia (M)

Linfonodos regionais (N)

NX Linfonodos regionais ndo podem ser avaliados

NO Nenhuma metastase para linfonodos regionais

N1 Metastases para linfonodos peribronquicos e/ou
hilares ipsilaterais e linfonodos intrapulmonares,
incluindo o envolvimento por extensédo direta

N2 Metastases para linfonodos mediastinais ipsilaterais
e/ou subcarinais

N3 Metdstases para linfonodos mediastinais e/ou
hilares contralaterais, escalenos e/ou
supraclaviculares ipsilaterais ou contralaterais

FONTE: Traduzido (AJCC, 2009; Goldstraw et al., 2007)

Metdstase a distancia (M)
MO Aunséncia de metastase a distancia
M1 Metastase a distancia
Mila Nodulos tumorais separados em lobos
contralaterais, nddulos pleurais, ou derrame
pleural ou pericardico maligno
M1b Metastase a distancia em orgdos

FONTE: Traduzido (AJCC, 2009; Goldstraw et al., 2007)



ANEXO 4

Classificagcao TNM e Sistema de Estadiamento de Cancer de Pulmao (72
Edicao) — Estagio Patolégico

Estagio Patologico Cassificacao TNM

Carcinoma Oculto TX NO MO
Estagio O Tis NO MO
Estagio IA Tla NO MO

Tlb NO MO
Estagio IB T2a NO MO
Estagio lIA T2b NO MO

Tla N1 Mo
Tib N1 MO
T2a N1 MO

Estagio IIB T2b N1 MO
T3 NO MO
Estagio IlIA Tla N2 MO

Tib N2 MO

T2a N2 MO

T2b N2 MO

T3 N1 MO

T3 N2 MO

T4 NO MO

T4 N1 MO

Estagio llIB Tla N3 MO
Tib N3 MO

T2a N3 MO

T2b N3 MO

T3 N3 MO

T4 N2 MO

T4 N3 MO

Estagio IV - - M1la
- - M1b

FONTE: Traduzido (AJCC, 2009; Goldstraw et al., 2007)



ANEXO 5

Classificagao Histolégica do Cancer de Pulmao pela OMS 2015

1. Carcinoma Nao-Pequenas Células
a. Adenocarcinoma
1. Acinar
Papilar
Lepidico
Sdlido
Invasivo Mucinoso
Coldide

Carcinoma Espinocelular

2

Carcinoma Grandes Células

Sarcomatoide

¢ o o T

Tipo Glandula Salivar
1. Carcinoma Mucoepidermoide

2. Carcinoma Adendide Cistico

2. Carcinoma Pequenas Células

3. Neuroenddcrino
a. Carcindide Tipico
b. Carcindide Atipico

c. Carcinoma Grandes Células Neuroendécrino

4. Sarcoma

FONTE: Adaptado (Travis et al., 2015)
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	RESUMO
	ABSTRAC
	INTRODUÇÃO
	Até o início do século XX, o câncer de pulmão era considerado uma doença rara, porém com a epidemia tabágica que ocorreu incialmente em regiões desenvolvidas, como os Estados Unidos e o Reino Unido, entre os homens, e com a disseminação do tabagismo c...
	O câncer de pulmão é a causa mais frequente de câncer em todo o mundo e a principal causa de morte por câncer em homens em 91 países e em mulheres em 17 países (LORTET-TIEULENT et al., 2014). Responsável pela maior porcentagem de mortalidade por cânce...
	Considerado o câncer mais letal no mundo, traz preocupação especial na América Latina, onde apresenta crescimento de sua incidência e por ser uma região que luta contra recursos limitados para atender a população de baixa e média renda com muitos sist...
	Atualmente, no Brasil, o câncer de pulmão está num processo de transição demográfica, associada ao envelhecimento da população e aumento da prevalência de doenças crônico degenerativas, apresentando nos últimos dez anos, um crescimento de 69% no númer...
	No ano de 2015, eram esperados cerca de 1,8 milhões de novos casos de câncer de pulmão no mundo e cerca de 1,5 milhões de mortes por este câncer (RAEZ et al., 2016).
	Representa o quarto câncer mais comum no mundo no sexo feminino com 513 mil casos (8,5% de todos os cânceres) e a segunda causa de mortes por câncer nas mulheres com 427 mil mortes (12,8% do total de mortes). A maior incidência de câncer de pulmão é o...
	É esperado que até 2030, o câncer de pulmão tenha dobrado o número de casos e de óbito nas mulheres latino-americanas, e para os homens, um aumento de  50% no número de casos novos e mortes na América Latina e  de cerca de 60% na América do Norte  (RA...
	A associação do tabagismo com o desenvolvimento do câncer de pulmão foi sugerida, pela primeira vez, na Inglaterra, em 1927. Porém o hábito de fumar só foi estabelecido como fator de risco para câncer de pulmão no início de 1950 (SANTORO et al., 2011;...
	Além do câncer de pulmão, existem outras neoplasias relacionadas ao tabagismo, são elas a da cavidade oral, da bexiga, da laringe, do esôfago, do pâncreas, do colo uterino, do rim e do estômago, bem como a leucemia mielóide aguda (ZAMBONI, 2002).
	Nos Estados Unidos, 15% dos canceres de pulmão ocorrem em não fumantes, e são atribuídos principalmente à exposição ao gás randônio, agentes cancerígenos no local de trabalho ou fumo passivo (JENKS, 2016).
	O tabagismo passivo também é considerado um fator de risco, sendo observado que esposas não-fumantes com maridos tabagistas tem risco 20% a 30% maior de desenvolver câncer de pulmão que esposas não-fumantes com maridos não-fumantes (ISMAEL et al., 20...
	O uso de tabaco no Brasil aumentou durante as décadas de 1950 e 1960, atingindo seu ponto máximo na década de 1970 (ARAUJO; BALDOTTO; JR, 2018). A partir da década de 1980, vem sendo implementado ações de controle do Tabaco, através da Política Nacion...
	A sintomatologia no câncer de pulmão, se apresenta mais comumente em estágios avançados, é resultado de efeitos locais do tumor, disseminação regional ou à distância, algumas vezes, das síndromes paraneoplásicas. No momento do diagnóstico, aproximad...
	O carcinoma espinocelular, adenocarcinoma, carcinoma de grandes células e carcinoma de pequenas células são os mais frequentes tipos histológicos e representam mais de 95% de todos os casos de câncer de pulmão. Outros tumores primários do pulmão, que ...
	O risco de carcinoma espinocelular e de carcinoma de pequenas células aumenta mais rapidamente com o aumento da duração do tabagismo do que adenocarcinoma. Daí o carcinoma espinocelular ter sido o primeiro subtipo a desenvolver, com um surgimento mais...
	Nos casos de pacientes ex-fumantes que pararam de fumar por mais de 10 anos e desenvolveram câncer de pulmão não pequenas células, o adenocarcinoma foi o tipo histológico mais comum (COSTA; THULER; FERREIRA, 2016).
	O risco relativo de todos os tipos de câncer de pulmão diminui após o abandono do tabagismo, porem essa diminuição do risco é mais rápida no carcinoma espinocelular do que no adenocarcinoma, em consequência da maior exposição necessária para induzir o...
	Avaliando o banco de dados americano do National Cancer Database (NCDB), os pacientes diagnosticados com câncer de pulmão não pequenas células entre os anos de 1998 e 2006, Morgensztern et al. (2010), observaram que o adenocarcinoma foi o tipo histoló...
	No passado, os carcinomas bronquioalveolares também eram considerados como um tipo histológico separado, porem no atual sistema de classificação da Organização Mundial da Saúde (OMS) 2015, é recomendado categorizar esses tumores com adenocarcinomas, c...
	Avaliando publicações de séries retrospectivas brasileiras, na qual cada série representava uma única instituição, Araújo et al. (2018), observaram que o carcinoma espinocelular no exame histológico parece ser mais prevalente em serviços públicos de s...
	Araújo et al. (2014), encontraram em seu estudo com pacientes com câncer de pulmão não pequenas células assistidos na saúde suplementar do Rio de Janeiro atendidos entre 1998 e 2010, que 13,4% dos pacientes estavam no estádio I, 7% estavam no estádio ...
	Ismael et al. (2010), observaram que em um hospital do interior do Estado de São Paulo, dos pacientes com câncer de pulmão atendidos no período de 1997 a 2008, 9,6% eram do estádio I, 6,6% eram estádio II, 33,7% eram estadio III e 36,9% eram estadio I...
	A lobectomia por cirurgia torácica vídeo-assistida é um procedimento apropriado para o câncer de pulmão não pequenas células em termos de segurança, controle local do câncer e sobrevida, comparado com a cirurgia aberta. Porém existem variações nos res...
	Atualmente a discussão se volta para a lobectomia por cirurgia robótica, não como um novo tratamento, mas como uma nova técnica para remoção do câncer de pulmão. Muitos estudos estão se voltando para conhecer os benefícios dessa técnica e compará-la t...
	Na última década, houve uma revolução na compreensão da patogênese, biologia molecular e tratamento do câncer. A descoberta das mutações genéticas no EGFR (epidermal growth factor receptor) e ALK (anaplastic lymphoma kinase), gene codificador do recep...
	No Brasil, existem alguns estudos pontuais, que estudaram o perfil epidemiológico dos pacientes com câncer de pulmão, em regiões diferentes do pais, sendo no Nordeste essa carência ainda maior. Devido aos escassos estudos em Fortaleza acerca da temáti...
	.

	OBJETIVOS
	METODOLOGIA
	Tipo de estudo
	Trata-se de um estudo retrospectivo descritivo e analítico, que envolveu o levantamento de dados referentes ao perfil histológico e as características perioperatórias de pacientes submetidos a ressecção pulmonares maiores com intenção curativa no trat...
	Local e período
	Estudo realizado no Hospital de Messejana Dr. Carlos Alberto Studart Gomes (HM), em Fortaleza – Ceará. Este hospital é uma unidade terciária especializada de alta complexidade e referência no diagnóstico e no tratamento de patologias cardíacas e pulmo...
	Os dados foram colhidos no período de outubro de 2016 a janeiro de 2017, sendo os dados referentes aos pacientes submetidos a procedimento cirúrgico no período de 01 janeiro de 2015 a 31 de julho de 2016.
	O estudo do tema relacionado ao presente estudo, foi realizado através de pesquisa bibliográfica em artigos publicados em periódicos impressos ou on-line, nas bases de dados Scielo, Lilacs, Medline e PubMed escritos na língua inglesa e na portuguesa, ...
	População e amostra
	A população estudada foi dos pacientes atendidos no serviço de cirurgia torácica e submetidos a ressecção pulmonar por neoplasia de pulmão com intenção curativa.
	A amostra do estudo correspondeu a 65 pacientes submetidos a ressecção pulmonares maiores (lobectomia, bilobectomia ou pneumonectomia), que tiveram diagnóstico de neoplasia de pulmão com o tipo histológico definido por meio de exame histopatológico, p...
	Critérios de seleção
	Critérios de inclusão

	Foram incluídos pacientes de qualquer faixa etária, tanto do sexo masculino como do sexo feminino, submetidos a ressecção pulmonar por neoplasia de pulmão no período supracitado, sendo incluídos apenas as ressecções maiores: lobectomias, bilobectomias...
	Critérios de exclusão

	Não foram incluídos pacientes submetidos a ressecções pulmonares menores, como biópsia pulmonar em cunha, segmentectomia anatômica e segmentectomia não-anatômica, além dos casos com diagnóstico histopatológico compatível com malformações broncopulmona...
	Variáveis do estudo
	Os dados colhidos foram:
	 Nome (sigla);
	 Prontuário (nº);
	 Sexo (masculino ou feminino);
	 Data de nascimento (dd/mm/aaaa);
	 Data do procedimento cirúrgico (dd/mm/aaaa);
	 Idade na cirurgia (dd/mm/aaaa), calculado da data de nascimento a data do procedimento cirúrgico;
	 Procedência (cidade onde mora), avaliado também se pertence a Região Metropolitana de Fortaleza (RMF), conforme LEI COMPLEMENTAR No144, 04 de setembro de 2014 do GOVERNADOR DO ESTADO DO CEARÁ (Anexo 1);
	 História de tabagismo (tabagista, ex-tabagista ou não tabagista), considerando como ex-tabagista quando cessado há mais de 6 meses;
	 Estadiamento patológico, de acordo com 7ª edição da classificação do sistema Tumor Nódulo Metástase, de 2007 (TNM), traduzindo nos Anexo 2, Anexo 3 e Anexo 4 (AJCC, 2009);
	 Tipo histológico, de acordo com os critérios da organização Mundial de Saúde (OMS) de 2015, no Anexo 5;
	 Tipo de ressecção (lobectomia, bilobectomia ou pneumonectomia);
	 Lobo(s) ou pulmão ressecado;
	 Via de cesso cirúrgico (toracotomia aberta, cirurgia torácica vídeo assistida, conversão da cirurgia por vídeo para cirurgia aberta e esternotomia);
	 Procedimento adicional (toracectomia, arterioplastia, broncoplastia, ressecção de veia cava superior, músculo diafragma ou pericárdio);
	 Existência de reabordagem cirúrgica e motivo;
	 Complicações pós-operatórias (Arritmias, pneumonia, infecção urinária, escape aéreo prolongado maior que 7 dias, etc);
	 Data de alta, para calcular o tempo de permanência hospitalar a partir da data da cirurgia até a alta hospitalar.
	.
	Coleta de dados
	As informações utilizadas neste estudo foram obtidas no sistema informatizado interno - SYSHM - na intranet, do Hospital de Messejana Dr. Carlos Alberto Studart Gomes. Pesquisado inicialmente todos os pacientes submetidos a ressecções pulmonares maior...
	A coleta de dados foi desenvolvida através de uma tabela elaborada pelo pesquisador, criada no programa Microsoft Excel com as variáveis acima citadas.
	Análise estatística
	Na análise estatística descritiva, para variáveis contínuas, os dados foram apresentados em médias e desvios padrão, já́ as variáveis categóricas, em medidas de proporção e/ou quantidade numérica.
	Todas as variáveis contínuas foram testadas para a normalidade, apresentando distribuição não paramétrica. Na comparação das variáveis segundo o tipo histológico, para as variáveis categóricas foi utilizado o Teste Qui-Quadrado e para as variáveis con...
	O valor de p de 0,05 foi utilizado para definir significância estatística para todas as comparações. A análise descritiva e estatística foi realizada usando o pacote de software IBM SPSS Statistics v23.0.0 para MAC.OSX..
	Aspectos éticos
	Esta pesquisa objetiva o melhor conhecimento do perfil cirúrgico e histológico dos pacientes submetidos a cirurgia neste serviço. Possibilita a melhora do atendimento com benefícios indiretos para população. Em virtude da natureza retrospectiva e desc...
	Esta pesquisa passará pela avaliação de um comitê de ética em pesquisa, para definir a viabilidade e a conformidade da pesquisa com os princípios éticos.

	RESULTADOS
	O total de pacientes deste estudo foi de 65, com idade média de 59,4 ± 10,8 anos (variando de 29 anos a 77 anos). Destes, 26 pacientes (40%) eram do sexo masculino e 39 pacientes (60%) eram do sexo feminino. Apesar de só haver registro sobre história ...
	Três pacientes haviam recebido quimioterapia neoadjuvante pré-operatória, um paciente recebeu quimioterapia e radioterapia adjuvante e um paciente havia se submetido a ressecção de metástase cerebral do carcinoma pulmonar previamente seguido de radiot...
	Na tabela 1, observamos que a lobectomia foi tipo de ressecção mais realizado, realizada em 54 pacientes (83,1%). Os lobos superiores foram os mais ressecados (44,7%) em comparação com os lobos inferiores (36,9%), apresentando os lobos pulmonares esqu...
	Quanto a via de acesso cirúrgico, a ressecção pulmonar por toracotomia aberta foi realizada em 38 dos pacientes (58,5%), em comparação a cirurgia torácica vídeo-assistida (VATS) em 21 pacientes (32,3%). Quando realizada por cirurgia torácica vídeo ass...
	Em 7 pacientes foram realizados arterioplastia, em 6 pacientes foram realizado broncoplastia, em 7 pacientes foram realizado toracectomia, em 1 paciente foi realizado ressecção parcial do diafragma, em 1 paciente foi realizado ressecção pericárdica e ...
	.
	Neste estudo, 10 pacientes evoluíram com uma ou mais complicações, sendo Hemotórax Pós-operatório (3 casos); Fibrilação Atrial (2 casos); Pneumonia (2 casos); Escape aéreo prolongado (1 caso); Derrame Pleural (1 caso); Edema Agudo Pulmonar (1 caso); P...
	O tempo de permanecia hospitalar foi em média 7,5 ± 5,5 dias. Não houve registro de óbitos intra-operatórios ou durante o internamento.
	Na tabela 2, analisando os tipos histológicos, observou-se que 22 (33,8%) pacientes eram adenocarcinoma; 13 (20%) eram carcinoma espinocelular; 7 (10,8%) eram carcinoma grandes células; 7 (10,8%) eram carcinoide típico. Não houve caso de paciente com ...
	O tipo histológico classificado como Outros, corresponde ao Carcinoma Sarcomatóide (1 caso), Carcinoma Mucoepidermóide (1 caso), Carcinoma Grandes Células Neuroendócrino (1 caso) e Sarcoma (1 caso).
	O presente estudo observou que o tamanho médio do tumor na peça cirúrgica, foi de 5,1 ± 2,9 cm, variando de 1,6 cm com tamanho máximo de 14,5 cm.
	Quanto ao estadiamento tumoral, observou-se 20 (30,8%) pacientes com T3; 20 (30,8%) com T2a; 13 (20%) com T2b. Quanto ao estadiamento nodal, observou-se 46 (70,8%) pacientes com N0; 8 (12,3%) pacientes com N1; 10 (15,4%) pacientes com N2.
	Analisando estágio patológico, em 21 (32,3%) pacientes constatou-se estadiamento I (Ia e Ib); em 29 (44,6%), estadiamento II (IIa e IIb); em 13 (20%), estadiamento III (IIIa e IIIb); em 2 pacientes o resultado foi compatível com resposta completa, sem...
	Na tabela 3, o subtipo histológico de adenorcarcinoma mais frequente foi o acinar com 10 (45,5%) pacientes, seguido pelo lepídico 4 (18,2%) pacientes. O subtipo lepídico, anteriormente denominado como carcinoma bronquioloalveolar, correspondeu neste e...
	Buscando identificar possíveis diferenças de acordo com o sexo, foi realizado o estudo das seguintes características: idade, tempo de permanência hospitalar, tamanho do tumor e tipos histológicos.
	Na Tabela 4, observou-se que a idade média na cirurgia no sexo masculino foi de 57,9 anos e no sexo feminino foi de 60,5 anos, sem significância estatística (p > 0,05). Quanto ao tempo de permanência hospitalar, o sexo masculino teve um tempo de 9,2 d...
	Das 10 complicações encontradas em nosso estudo, 6 foram no sexo masculino, incluindo os 4 casos que necessitaram de reabordagem cirúrgica.
	No sexo masculino, o tipo histológico com maior frequência foi o adenocarcinoma (42,3%), ranqueando os demais tipos histológicos (Tabela 5). No sexo feminino o tipo histológico mais frequente foi o adenocarcinoma (28,2%), seguido pelo carcinoma espino...
	Na Tabela 6, a análise da diferença de acometimento entre os sexos de acordo com os tipos histológicos, observamos maior acometimento no sexo feminino para o carcinoma espinocelular, carcinoide típico, carcinoide atípico e carcinoma adenóide cístico, ...
	Quanto a idade média dos casos na cirurgia, os pacientes com carcinóide típico e atípico tinham idade média entre 45 a 50 anos, em contrapartida os outros tipos histológicos tinham idade média entre 60 e 65 anos, com significância estatística, após an...
	A lobectomia pulmonar foi o tipo de ressecção pulmonar mais frequentemente realizada na maioria dos tipos histológicos, exceto no tipo adenóide cístico em que os 2 casos foram realizado pneumonectomia, apresentando significância estatística.
	Quanto ao(s) lobo(s) ou o pulmão ressecado, observou-se que no adenocarcinoma foi realizado mais lobectomia superior esquerda (36,4%) e lobectomia superior direita (27,3%) que outras ressecções. No carcinoma espinocelular, a lobectomia inferior esquer...
	Em relação a via de aceso cirúrgico, a toracotomia aberta foi relativamente mais realizada na maioria dos tipos histológicos, exceto no adenocarcinoma, no qual foi realizada numa relação 1:1 com a cirurgia torácica vídeo-assistida (VATS). Apresentando...
	Quanto a realização de broncoplastia, observou-se sua necessidade nos casos de carcinoma espinocelular (7,7%), adenóide cístico (50%), carcinóide típico (42,9%) e carcinóide atípico (20%), com significância estatística.
	Quando a necessidade de arterioplastia, toracectomia ou algum procedimento adicional durante a cirurgia, não houve significância estatística.
	Em relação a complicação pós-operatória, o carcinoma espinocelular apresentou a maior frequência de complicação (5 casos – 38,5%), representando 50% dos casos complicados. Não apresentado significância estatística.
	Quanto a necessidade de reabordagem cirúrgica, houveram 2 casos em pacientes com adenocarcinoma (9,1%) e 2 casos com carcinoma espinocelular (15,4%), sem significância estatística.
	O tempo médio de permanência hospitalar pós-operatório nos casos de carcinoma espinocelular e nos correspondentes aos outros* foi de 10 a 11 dias, enquanto nos adenocarcinoma, carcinoma grandes células, adenóide cístico e carcinoide típico foi de 6 a ...
	Na análise do tamanho médio do tumor na peça cirúrgica, observamos significância estatísticas, após análise post hoc com comparação dois a dois, verificou-se a existência de diferença significativa somente entre o adenocarcinoma (4,3 cm) e o carcinoma...
	Na análise do estadiamento tumoral, estadiamento nodal e estadiamento patológico, não se observou significância estatística.
	Quanto a história de tabagismo, observou-se uma porcentagem de tabagista entre 14 a 25%, nos tipos adenocarcinoma, carcinoma espinocelular, carcinoma de grandes células e indeterminado, com porcentagem mais altas na maioria dos tipos histológicos, var...

	DISCUSSÃO
	Observamos a existência de casos de broncoplastia como procedimento adicional a lobectomia e/ou de pneumonectomia nos tipos histológicos que se apresentam como lesões centrais e broncogênicas, conforme relata a literatura, sendo esses tipos histológi...
	Apesar dos tumores mais frequentes de pulmão está associado ao tabagismo, existem tumores em que não há essa associação, porem em nosso estudo, encontramos na maioria dos tipos histológicos uma maior proporção de ex-tabagistas, exceto no carcinóide at...

	CONCLUSÃO
	Concluímos que neste estudo, houve uma maior frequência de casos submetidos a ressecção pulmonar no sexo feminino. O adenocarcnioma foi o tipo histológico mais frequente nos pacientes submetidos a cirurgia, sendo o subtipo acinar o mais frequente, seg...
	Este estudo apresenta limitações por ser um estudo retrospectivo, mas com certeza revelou a nossa atual situação em relação ao câncer de pulmão. Importante buscar o aumento da proporção de casos diagnosticados em estágios iniciais, condição a qual est...
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