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RESUMO

O objetivo desse estudo foi realizar a analise de sobrevida de pacientes acompanhados por até
83 meses, bem como analisar a sobrevida inferior a 1 ano e superior a 5 anos em pacientes
maiores de 18 anos submetidos a radioterapia e/ou a quimioterapia com ou sem cirurgia
associada, para o tratamento do cancer de pulmdo no Sistema Unico de Salde (SUS) no
periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003. Foi utilizada uma coorte histérica de pacientes em
tratamento oncoldgico, desenvolvida por meio de pareamento deterministico-probabilistico
entre os dados dos sistemas de informacGes em salde: Subsistema de Autorizacdo para
Procedimentos de Alto Custo/Complexidade (APAC) do Sistema de Informacoes
Ambulatoriais do SUS (SIA/SUS), Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS) e
Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM). As variaveis sécio-demogréaficas e clinicas
foram estudadas por meio de andlise estatistica. Os resultados obtidos indicam, entre outros
aspectos, que a sobrevida especifica para o cancer de pulmao inferior a 1 ano foi de 45% e
superior a 5 anos foi de 16% para 0s pacientes avaliados nesta populacdo. Além disso, 0s
fatores independentemente associados a sobrevida especifica foram sexo, idade, regido de
nascimento e de residéncia, estadiamento ao diagnostico, ocorréncia de metéstase a distancia,
ocorréncia de outro cancer principal. Os achados indicam que no Brasil fatores ndo apenas
individuais e clinicos, mas de contexto, encontram-se associados a sobrevida por cancer de

pulmao.

Palavras-chave: Cancer de Pulmao; Analise de Sobrevida; Sistema Unico de Salde.



ABSTRACT

The aim of this study was to analyze the survival of patients followed for up to 83 months, as
well as analyze survival less than 1 year and up to 5 years in patients older than 18 years
undergoing radiotherapy and/or chemotherapy with or without surgery associated, for the
treatment of lung cancer in the Unified Health System (SUS) from 01/01/2002 to 12/31/2003.
We used a retrospective cohort of patients undergoing cancer treatment, developed by pairing
deterministic-probabilistic data between information systems in health: Subsystem
Authorization Procedures for High Cost/Complexity (APAC), Outpatient Information System
of the Unified Health System (SIA/SUS), Hospital Information System of the Unified Health
System (SIH/SUS) and Mortality Information System (SIM). Socio-demographic and clinical
characteristics were studied by means of statistical analysis. The results indicate, among other
things, that the specific survival for lung cancer less than 1 year was 45% and over 5 years
was 16% for patients evaluated in this population. Furthermore, the factors independently
associated with specific survival were gender, age, region of birth and residence, staging at
diagnosis, occurrence of distant metastases, occurrence of other primary cancer. The findings
indicate that in Brazil not only individual factors and clinical, but in context, are associated

with survival in lung cancer.

Keywords: Lung Cancer; Survival Analysis; Unified Health System.
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1- Introducéo

O dltimo World Cancer Report foi publicado em 2008 pela World Health
Organization (WHO) e indicou estimativas de que haveria mais de 12 milhdes de pessoas
diagnosticadas com cancer naquele ano. A WHO estimou que, no ano 2030, podem-se esperar
27 milhdes de casos incidentes de cancer e 17 milhGes de mortes por cancer. O maior efeito
desse aumento vai incidir em paises em desenvolvimento®’>°.

Até recentemente, o cancer foi considerado uma doenca de paises ocidentais, 0s paises
industrializados. Hoje a situacdo mudou radicalmente, com a maioria do 6nus global do
cancer agora encontrada em paises em desenvolvimento, que muitas vezes tém um or¢camento
de saude limitado e um elevado nivel residual de doencas transmissiveis, onde as acbes de
satide para o tratamento do cancer nio s&o universalmente disponiveis®’%,

O rapido aumento da carga de cancer representa uma verdadeira crise de salde publica
mundial. Uma questdo importante para muitos paises, mesmo entre os paises desenvolvidos,
sera como encontrar recursos suficientes para tratar de forma eficaz e oferecer cuidados de
suporte para o grande niimero de pacientes que serdo diagnosticados nos préximos anos® .

Em paises desenvolvidos, predominam os canceres de pulmdo, mama, préstata e
célon. Em paises em desenvolvimento, os canceres predominantes sdao 0s de estdmago,
figado, cavidade oral e colo do uUtero. Mesmo na tentativa de se criar padrdes mais
caracteristicos de paises desenvolvidos em relacdo aos em desenvolvimento, o padrdo esta
mudando rapidamente, e vem-se observando um aumento progressivo nos canceres de
pulm&o, mama e célon e reto, 0s quais, historicamente, ndo apresentavam essa importancia e
magnitude nos paises em desenvolvimento®’*°.

No Brasil, as estimativas para o ano de 2012, validas também para 0 ano de 2013,
apontam a ocorréncia de aproximadamente 519 mil casos novos de cancer, incluindo os casos
de pele ndo melanoma, 0 que representa a segunda causa de morte no Brasil, reforcando a
magnitude do problema do cancer no Pais®".

O céncer afeta criancas, adultos e idosos; homens e mulheres; sem qualquer
discriminacdo de classe social ou etnia. Representa uma carga enorme para 0s pacientes, suas
familias e para toda a sociedade. Em vista disso, em 2005, avancando na busca de respostas
aos desafios da area oncoldgica, o Ministério da Salude publicou as Portarias N° 2.439, de 8 de
dezembro de 2005, a primeira a instituir uma Politica Nacional de Atencdo Oncoldgica:

Promocao, Prevencédo, Diagnostico, Tratamento, Reabilitacdo e Cuidados Paliativos, e a de N°©
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741, de 19 de dezembro de 2005, que estabelece novas classificagbes e exigéncias para
hospitais que tratam cancer (Unidades e Centros de Assisténcia de Alta Complexidade em
Oncologia), além de estabelecer parametros para o planejamento da Rede de Alta
Complexidade em Oncologia e definir processos relacionados a informacédo relacionada ao
cancer, o Registro Hospitalar de Cancer (RHC), e 0 acesso a exames de média complexidade.
O SUS tem papel predominante no tratamento oncoldgico, mostrando coeréncia com 0s
principios que lhes ddo sustentacdo, como a universalidade do acesso e a integralidade da
atencao® "

No Brasil, o cancer de pulmdo apresenta-se como 0 segundo cancer mais comum em
homens e o quinto em mulheres, excetuando-se os canceres de pele ndo melanoma. Dentre os
tipos de cancer de pulmao dois sdo mais frequentes, o Cancer de Pulmdo de Células Néo
Pequenas (cerca de 65% a 75% do total) e o Cancer de Pulméo de Células Pequenas (cerca de
20% a 25% do total) ®"%.

O habito de consumo de tabaco é o mais importante fator de risco para o
desenvolvimento do cancer de pulméo. Em geral, as taxas de incidéncia em um determinado
pais refletem seu consumo de cigarros. Ao final do século XX, o cancer de pulméo se tornou
uma das principais causas de morte prevenivel. De fato, estima-se que 80% a 90% da
incidéncia de cancer de pulméo seja atribuida ao fumo. Comparados com os nao fumantes, os
tabagistas tém cerca de 20 a 30 vezes mais risco de desenvolverem cancer de pulméo’.

Estudos epidemioldgicos apontam como outros importantes fatores de risco para o
cancer de pulmao: exposicdo ao asbesto (ha um sinergismo entre o tabagismo e a asbestose
para o cancer de pulmé&o), ao gas radioativo radénio e poluicdo do ar, assim como infecgdes
pulmonares de repeticéo, deficiéncia e excesso de vitamina A. Junto ao ashesto existem outros
agentes cancerigenos de origem ocupacional e ambiental relacionados ao cancer de pulméo,
como fumo passivo, poluigdo do ar (hidrocarbonetos policiclicos e a fumaga do 6leo diesel,
oriundos dos veiculos a motor e das inddstrias), radiacdo e histéria de tuberculose’.

Devido a dificuldade para o diagnostico precoce, a maioria apresenta estadios
avancgados no momento do diagnostico. Somente um terco dos pacientes submete-se a retirada
total cirirgica do tumor e, portanto, a maioria ndo € candidato a tratamento curativo
necessitando de tratamentos paliativos: quimioterapia, radioterapia ou ambos. Em decorréncia
disso, o cancer de pulmao permanece como uma doenca altamente letal®’.

O grupo com sobrevida superior a 5 anos apds o diagnostico apresenta estadios mais
precoces, com doencas mais localizadas e capacidade funcional melhor, o que permite que 0s
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pacientes consigam as condi¢Oes adequadas para a cirurgia, ou seja, que 0 tumor seja
tecnicamente ressecavel e para a radioterapia curativa®”.

Quanto as taxas de mortalidade por cancer de pulméo, segundo Butler (2006), variam
consideravelmente entre os paises. Uma das razGes para isso € que os valores de sobrevida
citados na literatura sdo baseados em dados que variam amplamente em sua coleta e analise
estatistica e esta informacdo nem sempre é de dominio publico. Publica¢des internacionais de
sobrevida em 5 anos para pacientes com cancer de pulmao variam de 5% a 16%. Dados dos
EUA sugerem uma taxa de sobrevida global em 5 anos de até 16%, embora este namero
inclua apenas 1/4 da populacdo e exclua pacientes sem confirmacdo histoldgica. Muitos paises
europeus relatam taxas de mortalidade mais elevadas, embora na maioria das vezes os dados
incluam pacientes sem histologia comprovada®.

No Brasil, existem poucos estudos de sobrevida e nenhum de abrangéncia nacional,
pode-se citar o estudo longitudinal realizado no Servico de Onco-Pneumologia da
Universidade Federal de S&o Paulo (UNIFESP) no periodo de 1986 até 2000, no qual foram
atendidos e acompanhados 1.201 pacientes com cancer de pulmdo. Destes 219 (18,2%)
sobreviveram menos de 1 ano e 31 (2,6%) sobreviveram mais de 5 anos*".

Devido as altas taxas de mortalidade do céncer de pulmdo tornam-se imperativas
estratégias de prevencdo e controle do cancer, assim como sdo importantissimas as
informacdes de qualidade sobre a distribuicdo de incidéncia e mortalidade para ampliar a
compreensdo da doenca e de seus determinantes. Um sistema de vigilancia estruturado
fornece informacdes sobre a magnitude e o impacto do cancer, bem como sobre a efetividade
dos programas de controle. Os registros de cancer de base populacional e hospitalar e as
informag®es sobre mortalidade sdo parte deste sistema de vigilancia’.

O objetivo desse estudo foi realizar a analise de sobrevida inferior a 1 ano e superior a
5 anos em pacientes maiores de 18 anos submetidos a cirurgia, a radioterapia e/ou a
quimioterapia para o tratamento do céncer de pulméo no SUS no periodo de 01/01/2002 a
31/12/2003, bem como estudar, por meio de andlise multivariada, quais os fatores sdo
independentemente associados a sobrevida por cancer de pulméo (sobrevida tanto especifica

como global).
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2- Revisao da Literatura

Este capitulo trata da histdria natural do cancer e sua carcinogénese. Também aborda
0s aspectos epidemioldgicos, o rastreamento e a detecgdo precoce, 0 estadiamento e 0s tipos
de tratamento. Além disso, aborda aspectos ligados exclusivamente ao cancer de pulmdo em
um item especifico para este assunto. Finalmente, as politicas de satde com vistas a reducao

do céancer de pulméo sdo comentadas.

2.1- Histéria Natural do Cancer

Liu & Robins (2004) afirmam que o cancer é uma doenga muito grave, principalmente
pela auséncia de tratamento efetivo para a maioria dos tumores metastaticos inoperaveis.
Felizmente, avancos nas técnicas cirurgicas, na radioterapia e na quimioterapia elevaram a
sobrevivéncia a partir de meados do século XX. No novo milénio novas estratégias, como
moduladores biolégicos e imunoterapia, terdo mais espaco®.

A compreensdo da historia natural do cancer é necessaria para sua prevencao e para o
seu tratamento. As neoplasias malignas sdo mais frequentes em individuos muito jovens ou
em idosos. Sua incidéncia eleva-se com a idade e a exposicdo a agentes carcindgenos, sejam
bioldgicos, fisicos ou quimicos. Os genes também sdo importantes, pois determinadas
mutacdes estdo associadas a um maior risco para o cancer. Além disso, o cancer tende a
apresentar um periodo de laténcia longo em que maultiplos estagios no processo de
carcinogénese acontecem: inicialmente lesdes pré-neoplasicas, hiperplasia, metaplasia e
displasia; seguido de neoplasia in situ, podendo evoluir para a neoplasia invasiva; e, por fim,

neoplasia metastética®.

2.2- Carcinogénese

Carcinogénese € um processo no qual a fungdo fisiologica da célula é alterada,

resultando num crescimento anormal e incontrolavel de determinado 6rgéo ou tecido. Essa
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massa de tecido que se forma, que é morfoldgica e geneticamente diferente do tecido normal e
cresce de forma autbnoma, é a neoplasia. Um agente que induz eventos genéticos em células
normais resultando num aumento da incidéncia de neoplasias é o carcingeno®.

Estudos epidemiolégicos demonstram que a maioria dos canceres ocorre em
consequéncia da exposicdo a fatores ambientais, como fumo, alcool, alimentacdo, radiacao,
ocupacdo, comportamento sexual e outros. Portanto os carcindgenos podem ser: biologicos,
fisicos ou quimicos®.

Mills & Rieger (2004) comentam que entre 5% e 10% de todos os canceres sdo
hereditarios e ocorrem em individuos que herdam mutaces em genes de predisposi¢cdo ao
cancer. Foram identificados genes responsaveis por canceres hereditarios de mama, ovario e
intestino e pulmao assim como outros menos comuns. A historia familiar é fundamental para
identificar o individuo com alto risco. Os exames genéticos podem ser Uteis, mas sua utilidade
e eficicia ainda é alvo de controvérsia. O Projeto Genoma Humano, lancado em 1990 ja
concluiu o sequenciamento do genoma, 0 que aumenta a capacidade de determinar a

identidade dos genes que predispdem ao desenvolvimento de cancer®®.

2.3- Epidemiologia

Um aspecto da epidemiologia, que é o estudo das doencas na populacdo, é a vigilancia
em saude. Chang e colaboradores (2004) comentam que a vigilancia em salude envolve a
coleta sistematica, analise e interpretacdo de dados de saude, e a disseminacdo dos
conhecimentos obtidos para prevenir e controlar agravos®.

Os sistemas de vigilancia em cancer permitem que 0s pesquisadores e 0s profissionais
de saude planejem, implementem e avaliem medidas de satde publica com base em dados de
incidéncia e de mortalidade da doenca sobre uma base populacional. Nos Estados Unidos da
América (EUA) o National Cancer Institute (NCI) estabeleceu em 1973 o programa
Surveillance, Epidemiology and End Results (SEER), que coleta informacbes sobre a
incidéncia de cancer na populacdo dos EUA. Além disto, todos os anos, a American Cancer
Society (ACS) publica o Cancer Statistics, que contém estimativas da ocorréncia de cancer
nos EUA. Uma fonte de dados internacionais é a International Agency for Research on
Cancer (IARC) pertencente a World Health Organization (WHQO), que publica relatérios,

World Cancer Reports, sobre o impacto global do cancer®.
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Segundo Siegel (2012), todo ano a American Cancer Society (ACS) estima o nimero
de casos novos de cancer e de mortes esperados nos EUA no ano corrente e compila os dados
mais recentes de incidéncia, de mortalidade e de sobrevida baseados em dados de incidéncia
do National Cancer Institute (NCI), do Centers for Disease Control and Prevention (CDC) e
do North American Association of Central Cancer Registries (NAACCR) e em dados de
mortalidade do National Center for Health Statistics (NCHS)®2,

A estimativa global de casos novos de cancer invasivo esperada entre homens e
mulheres nos EUA em 2012 ¢é de 1.638.910 de casos novos e ndo inclui carcinoma in situ.
Nos homens, os cancer de (1) prostata; (2) pulméao e (3) cdlon serdo responsaveis por cerca de
metade de todos os canceres diagnosticados. O cancer de prostata sera responsavel por 29%
(241.740) de todos os casos novos de cancer entre homens. Nas mulheres, os cancer de (1)
mama; (2) pulmao e (3) célon serdo responsaveis por cerca de metade de todos os canceres
diagnosticados. O céncer de mama sera responsavel por 29% (226.870) de todos 0s casos
novos de cancer entre as mulheres'®,

Estima-se que 577.190 norte-americanos vdo morrer de cancer em 2012,
correspondendo a mais de 1.500 mortes por dia. Nos homens, os canceres de (1) pulmao; (2)
prostata e (3) colon e nas mulheres, os cancer de (1) pulméo; (2) mama e (3) c6lon continuam
a ser respectivamente as causas mais comuns de morte por cancer. Esses quatro canceres
(pulméo, colon, mama e préstata) sdo responsaveis por quase metade das mortes por cancer
total entre homens e mulheres. O cancer de pulmao devera responder por 29% das mortes por
cancer do sexo masculino e 26% das mortes por cancer do sexo feminino®®,

No Brasil, segundo a Subsecretaria de Vigilancia e Protecdo a Salde da Secretaria de
Estado de Saude de Minas Gerais (2011), os sistemas de informacdes sdo baseados em dados
de mortalidade e dados de morbidade. Os dados de mortalidade sdo provenientes do Sistema
de InformacgOes sobre Mortalidade (SIM) e os dados de morbidade sdo provenientes dos
Registros de Cancer de Base Populacional (RCBP) e dos Registros Hospitalares de Cancer
(RHC)*.

No Brasil, o Instituto Nacional de Cancer (INCA) é o 6rgdo auxiliar do Ministério da
Saude no desenvolvimento e coordenagdo das a¢Ges integradas para a prevencao e o controle
do cancer no Pais. Entre suas acOes € responsavel pelos registros de cancer (de base
populacional e hospitalar), como parte desse sistema de vigilancia'.

Segundo o INCA (2011), as estimativas para o Pais, para 0 ano de 2012/2013 apontam
a ocorréncia de aproximadamente 518.510 casos novos de cancer, incluindo os casos de pele
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ndo melanoma, reforcando a magnitude do problema do céncer no pais. Sem os casos de
cancer da pele ndo melanoma, estima-se um total de 385 mil casos novos.

Séo esperados um total de 257.870 casos novos para 0 sexo masculino e 260.640 para
0 sexo feminino. Confirma-se a estimativa que o cancer da pele do tipo ndo melanoma sera o
mais incidente na populagdo brasileira, seguido pelos tumores de prdstata, mama feminina,
célon e reto, pulméo, estémago e colo do Utero (Tabela 1)’

Os tumores mais incidentes para o sexo masculino (Tabela 1) serdo o cancer de pele
ndo melanoma, préstata, pulméo, célon e reto e estdbmago. Para o sexo feminino (Tabela 1),
destacam-se os tumores de pele ndo melanoma, mama, colo do Utero, cdlon e reto, glandula
tireoide e pulméo’.

Finalmente cabe observar que o contexto da magnitude da incidéncia do cancer na
populacdo brasileira segue tendéncia mundial de mudanca no perfil da populacdo, que se
torna progressivamente mais envelhecida. Notam-se, no Brasil, processos de transicdo que
tém produzido importantes mudancas no perfil das enfermidades que acometem a populagéo,
observando-se, a partir dos anos 1960, que as doencgas infecciosas e parasitarias deixaram de
ser a principal causa de morte, sendo substituidas pelas doencas do aparelho circulatério e
pelas neoplasias. Essa progressiva ascensdo da incidéncia e da mortalidade por doencas
cronico-degenerativas, conhecida como transicdo epidemioldgica, tem como principal fator o
envelhecimento da populacéo, resultante do intenso processo de urbanizacdo e das acOes de

promocao e recuperacio da satde’.

Tabela 1- Estimativas de Incidéncia de Cancer no Brasil para 2012-2013, Distribui¢ao Geral e por Sexo

Sexo
Masculino Feminino Total Geral
Tipos de Cancer (casos novos de  (casos novos de (casos novos de
cancer por mil ~ céncer por mil car:lcgz_r por mil
habitantes) habitantes) abitantes)
Pele ndo Melanoma 63 71 134
Prostata 60 - 60
Mama - 53 53
Célon e Reto 14 16 30
Pulméo 17 10 27
Estdmago 13 7 20
Colo do Utero - 18 18
Total Geral 258 261 519

Fonte: INCA, 2011
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2.4- Rastreamento e Detecgdo Precoce

O rastreamento de cancer refere-se ao processo pelo qual grande nimero de pessoas de
uma populagdo é submetido a um ou mais exames para detectar um cancer oculto. A deteccéo
precoce do cancer é desejavel e é crucial na reducdo da mortalidade especifica por cancer, dai
a necessidade de implementacdo de um programa de rastreamento ou screening da doenca®.

Os programas de rastreamento sdo em larga escala e envolvem custos consideraveis e,
em vista da crescente competicdo por recursos, estudos de custo-beneficio devem ser
realizados®.

O rastreamento de cancer é importante, sendo que os rastreamentos de mama e colo de

(tero sdo os mais eficazes?®.

2.5- Diagndstico

No ambito do diagndstico, Rixe et al (2004) sugerem que na area das tecnologias de
imagem, com 0s avancos nos recursos dos computadores, foram ampliados os limites do que é
possivel realizar com os novos equipamentos de Tomografia Computadorizada ou Computed
Tomography (CT), de Ressonancia Nuclear Magnética ou Nuclear Magnetic Resonance
(NMR) e Tomografia por Emissdo de Pdsitrons ou Positron Emission Tomography (PET),
propiciando, assim, aos médicos oncologistas uma ferramenta mais poderosa no diagnostico
do cancer®.

Martin et al (2004) afirmam gque o exame anatomopatoldgico é um procedimento vital
no diagndstico do cancer. Os médicos patologistas fazem o diagndstico histopatoldgico por
biopsia ou resseccdo do tumor e acusam se ha ou ndo malignidade, revelam o perfil do tumor

e o estadiamento?®.
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2.6- Estadiamento

Neste item sdo abordados basicamente trés aspectos, 0s quais sdo importantes para que
se possa compreender a sobrevida dos pacientes com cancer de pulméo: o estadiamento
clinico, o estadiamento patoldgico e o grau de diferenciagdo histopatoldgico. Outros aspectos
correlatos também sdo comentados na medida que auxiliam o entendimento do estadiamento

e, por conseguinte, como o estadiamento afeta a sobrevida.

2.6.1- Estadiamento Clinico

Groome & O’Sullivan (2004) relatam que a classificacdo dos pacientes com céancer é
um desafio, uma vez que o cancer € um grupo diversificado de doencas caracterizadas pela
proliferacdo celular descontrolada, pela variabilidade genética, pela invasdo local e pela
metéastase?’.

O prognostico e os beneficios em potencial do tratamento variam muito de caso a
caso. Um sistema de classificacdo é necessario para identificar grupos de casos que tenham
similaridade entre si em seu comportamento clinico®.

Groome & O’Sullivan conceituam estadiamento como a classificagdo que se baseia na
extensdo anatdmica do cancer. A classificacdo TNM (Quadro 1) tem como ponto de partida a
localizagdo primaria e no diagnostico anatomopatologico do tumor. S&o trés componentes,
simbolizados por uma letra que indica cada categoria: T — extensdo do tumor primario; N —
auséncia ou presenca de metastases nos linfonodos regionais; e M — auséncia ou presenca de
metastases a distancia. Se ha duvida sobre que categoria T, N ou M atribuir a um caso, deve
ser escolhida a mais baixa, ou a menos avangada. Hoje a classificagdo TNM ¢é usada pela
Unido Internacional Contra o Cancer (UICC). Depois de designadas as categorias T, N e M,
0s casos podem ser reunidos em grupos de estadio (Quadro 2). A classificacdo TNM fornece
regras para estabelecer a categorizagdo, mas reconhece que outros agrupamentos podem ser
melhores para propdsitos especificos, e que os médicos podem as vezes querer criar seus
proprios grupos com base nas categorias T, N e M, como por exemplo, cancer de pulméo
precoce (estadio 0, | e 11) e cancer de pulm&o avancado (estadio 111 e 1V)?.



T - Tumor primario

TX Tumor priméario ndo pode ser avaliado

T0 Sem evidéncia de tumor primario

Tis Tumor in situ

T1. T2, T3, T4 Tamanho e/ou comprometimento local

progressivamente maiores

N - Linfonodos regionais

NX

Linfonodos regionais ndo podem ser
avaliados

NO

Sem metastases em linfonodos regionais

N1, N2, N3

Envolvimento crescente dos linfonodos
regionais

M - Metéastases a distancia

MX

Metastases a distancia ndo podem ser
avaliadas

MO

Sem metastases a distancia

M1

Metastases a distancia

Quadro 1- Classificagdo TNM
Fonte: INCA, 2012

2.6.2- Estadiamento Patoldgico
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O Ministério da Saude (2010) conceitua o estadiamento patolégico como aquele que

se baseia nos achados cirdrgicos e no exame anatomopatoldgico da peca operatdria. E

estabelecido apds o tratamento cirdrgico e determina a extensdo da doengca com maior

precisdo. Este estadiamento pode ou ndo coincidir com o estadiamento clinico e ndo é

aplicavel a todos os tumores, embora para alguns (pele e ovario, por exemplo) seja 0 Unico

estadiamento possivel. E grafado com a letra p mindscula antes das letras T, N e M. Exemplo:

pT1pN1pMO°®.

2.6.3- Grau de Diferenciacao

O Ministério da Saude (2010) recomenda que tumor deve ser, sempre que possivel,

classificado quanto ao grau de diferenciacdo histopatoldgica, que se baseia no grau de

diferenciacéo das células tumorais e no numero de mitoses. O primeiro refere-se a maior ou

menor semelhanca das células tumorais com as do tecido normal que se supde ter-lhe dado
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origem. Para tanto, h& graus descritivos de diferenciacdo: O grau de diferenciacdo ndo pode
ser avaliado (GX), bem diferenciado (G1), moderadamente diferenciado (G2), pouco
diferenciado (G3) e anaplasico (G4). Ao contrario do que se supde uma neoplasia maligna ndo
é uma entidade homogénea; mas possui numa mesma area, células com graus diversos de
diferenciacdo. Por outro lado, alguns tumores podem modificar este grau a medida que
evoluem, tornando-se pouco diferenciados, 0 que se traduz numa maior rapidez de
crescimento e maior agressividade. Outro dado importante € 0 numero de mitoses, que
expressa a atividade celular. Quanto maior a proliferacdo de um tecido, maior serd o nimero

de mitoses verificadas, conforme j4 assinalado®’.

2.6.4- Simbolos Adicionais

Foram propostos simbolos adicionais com a finalidade de permitir o estadiamento,
devendo ser de uso e aceitacdo restritos (Ministério da Saude, 2010):
- X: Para os casos em que o tumor primario, os linfonodos regionais ou metéstases ndo
possam ser avaliados pelo exame fisico ou exames complementares, sendo grafado em letra
minuscula ap6s o T, N ou M. Ndo corresponde a desconhecimento do estadiamento quando
este ja foi feito ou o doente ja foi anteriormente tratado.
- y: Para os casos em que o estadiamento é feito durante ou ap6s o tratamento, sendo grafado
com a letra y minuscula antes do TNM ou do pTNM.
- r: Para os casos de recidiva tumoral, quando o estadiamento é feito apds um intervalo livre
de doenca, sendo grafado com a letra r mindscula antes do TNM ou pTNM.
- R: A auséncia, ou presenga, de tumor residual ao término do tratamento é descrita pela letra
R: Rx: a presenca do tumor residual ndo pode ser avaliada; RO: auséncia de tumor residual;

R1: tumor residual microscopico; R2: tumor residual macroscépico®.

2.6.5- Importancia do Estadiamento

O Ministério da Saude (2010) relata que a determinacdo da extensdo da doenca e a

identificacdo dos oOrgdos por ela acometidos constituem um conjunto de informacdes
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fundamentais para a obtencdo de informagdes sobre 0 comportamento bioldgico do tumor; a
selecdo da terapéutica; a previsao das complicacdes; a obtencdo de informag0es para estimar o
prognostico do caso; a avaliacdo dos resultados do tratamento; a investigacdo em oncologia

(pesquisa basica e clinica); a publicagdo dos resultados e, finalmente, a troca de informagdes®.

2.6.6- Estadiamento Geral dos Tumores

Os tumores sdo classificados em estadios 0, 1, 11, 111, IV (Quadro 2)°.

0 Carcinoma in situ (TisSNOMO)

[ Invasao local inicial

] Tumor primario limitado ou invasdo linfatica
regional minima

I Tumor local extenso ou invasdo linfatica
regional extensa

v Tumor localmente avancado ou presenca de
metastases

Quadro 2- Estadios de Cancer
Fonte: Ministério da Salde, 2010

2.6.7- Capacidade Funcional do Doente ou Perfomance Status (PS)

A capacidade funcional é um aspecto importante para a definicdo do tratamento do
paciente acometido por cancer e deve ser considerado e ha classificacfes especificas para essa
capacidade. O Ministério da Saude (2010) classifica o doente portador de cancer de acordo

com a sua capacidade funcional (Quadro 3)°.
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Zubrod 0, Karnofsky 100-90 Doente assintomatico ou com sintomas
minimos

Zubrod 1, Karnofsky 89-70 Doente sintomatico, mas com capacidade
para 0 comparecimento ambulatorial

Zubrod 2, Karnofsky 69-50 Doente permanece no leito menos da
metade do dia

Zubrod 3, Karnofsky 49-30 Doente permanece no leito mais da
metade do dia

Zubrod 4, Karnofsky 29-10 Doente  acamado, necessitando de
cuidados constantes

Karnofsky < 9 Doente agonico

Quadro 3- Capacidade Funcional do Doente ou Perfomance Status (PS)
Fonte: Ministério da Saude, 2010

2.7- Tratamento

O Ministério da Salde (2010) informa que existem trés formas de tratamento do
cancer: cirurgia, radioterapia (RT) e quimioterapia (QT), as quais sdo usadas em conjunto no
tratamento das neoplasias malignas, variando apenas quanto a importancia de cada uma e a
ordem de sua indicacdo. Atualmente, poucas sdo as neoplasias malignas tratadas com apenas
uma modalidade terapéutica. Dai, a importancia de uma assisténcia integral pela integracéo de
servicos oncoldgicos (de cirurgia, de radioterapia e de quimioterapia), entre si e com servicos

gerais, em estrutura hospitalar®.

2.7.1- Tratamento Cirurgico

Snell et al (2004) relatam que a cirurgia foi a primeira modalidade de tratamento
eficaz e continua sendo um dos pilares do tratamento do cancer. A cirurgia de tumores sélidos
continua sendo ainda o tratamento mais efetivo para a maioria dos tumores. No entanto,
atualmente, o melhor tratamento costuma envolver a cirurgia associada a radioterapia e a
quimioterapia®.

A mastectomia radical, introduzida por Halsted em 1900, foi o marco no tratamento do
cancer de mama; a prostatectomia radical, introduzida por Hugh Young em 1904, foi o0 marco
no tratamento do cancer de préstata; a histerectomia radical, introduzida por Ernest Werthein
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em 1906, foi o marco no tratamento do cancer de Utero; a pneumectomia introduzida por
Evarts Ambrose Graham em 1933, foi 0 marco no tratamento do cancer de pulméo®.

Apesar de hoje procedimentos mais complexos serem factiveis, talvez nossos
progressos mais significativos nos ultimos anos tenha sido o desenvolvimento de estratégias
gue minimizam a magnitude dos danos associados a cirurgia. A evolucdo de ensaios clinicos
randomizados, para quantificar cientificamente o impacto terapéutico, acelerou o refinamento
das cirurgias e sua integracdo com outras modalidades de tratamento. A precisdo das cirurgias
também passou por um refinamento com as novas tecnologias. Entre 0s avangos recentes
estdo a cirurgia guiada por ultrassom, a cirurgia guiada por estereotaxia, o0 estadiamento
preciso através do uso do mapeamento linfatico e as cirurgias laparoscopicas, toracoscépicas e
outras técnicas endoscoOpicas cada vez menos invasivas. Estas abordagens limitam a

morbidade e preservam a eficcia diagndstica e terapéutica®®.

2.7.2- Tratamento Radioterapico

Waldron & O’Sullivan (2004) comentam que a descoberta dos raios-X por Wilhelm
Conrad Roentgen, em 1895, representou uma verdadeira revolugdo na medicina moderna
tanto para fins diagnosticos como para fins terapéuticos. A radioterapia é fundamental no
tratamento do cancer. Estima-se que 50% dos pacientes com cancer precisardo de radioterapia
em algum momento da doenca. Ha trés métodos de radioterapia: (i) teleterapia, que é a mais
comum das radioterapias, mais conhecida como terapia de feixes externos, e consiste na
aplicacdo de radiacdo a partir de fonte externa ao corpo, utiliza um aparelho gerador de raio-X
(RX), ou uma unidade de cobalto-60, ou um acelerador linear; (ii) braquiterapia, que é a
colocacéo da fonte de radiacdo em contato com o corpo, ou seja, € o implante fisico da fonte
dentro dos tecidos; (iii) isotopoterapia, ou seja, € a administracdo de isotopos radioativos, seja
via intravenosa ou via oral, que sdo absorvidos seletivamente pelos tumores, cujo exemplo é o
iodo-131 usado via oral para o tratamento de cancer de tire6ide?.

As finalidades da radioterapia sdo: (1) Radioterapia Paliativa que é o tratamento local
do tumor primario ou de metastase(s) que ndo influencia a taxa da sobrevida global do doente.
Geralmente, a dose aplicada € menor do que a dose maxima permitida para a area, exceto
quando utilizada de forma isolada, exclusiva, ou nos casos de metastases; (2) Radioterapia

Pré-Operatoria (RT Prévia, Neoadjuvante ou Citorredutora) que € a radioterapia que antecede
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a principal modalidade de tratamento, a cirurgia, para reduzir o tumor e facilitar o
procedimento operatério. Normalmente, a dose total aplicada € menor do que a dose maxima
permitida para a area; (3) Radioterapia P0s-Operatoria ou P0s-QT (RT Profilatica ou
Adjuvante) que é subsequente a principal modalidade de tratamento do doente, com a
finalidade de esterilizar possiveis focos microscopicos do tumor. Como a anterior, a dose total
ndo alcanca a dose maxima permitida para a area; (4) Radioterapia Curativa que consiste na
principal modalidade de tratamento e visa a cura do doente. A dose utilizada é geralmente a
dose méxima que pode ser aplicada na area. A radioterapia curativa sO pode ser indicada
quando o paciente apresenta funcdo pulmonar boa; (5) Radioterapia Anti-Algica que é
radioterapia paliativa com esta finalidade especifica. Tanto pode ser aplicada em dose Unica
como pode ser aplicada diariamente ou semanalmente. Como é de finalidade paliativa, a dose
total é menor do que a maxima permitida para a area, exceto 0s casos especificados como
metastases; (6) Radioterapia Anti-Hemorragica que é uma radioterapia paliativa com esta
finalidade especifica. A dose total € menor do que a maxima permitida para a area, aplicada
em dose Unica. Se aplicada em dose fracionada, deve ser classificada como radioterapia

paliativa®.

2.7.3- Tratamento Quimioterapico

A quimioterapia é a forma de tratamento sistémico do cancer que usa medicamentos
denominados genericamente de “quimioterapicos” (quais sejam quimioterapicos propriamente
ditos, hormonioterapicos, bioterapicos, imunoterapicos, alvoterapicos) 0s quais sdo
administrados continuamente ou a intervalos regulares e que variam de acordo com o0s
esquemas terapéuticos. A maioria dos quimioterapicos utilizados tem sua dose basica, para
efeito antiblastico, que deve ser ajustada para cada doente de acordo com sua superficie
corporal e aplicados em ciclos®.

As finalidades da quimioterapia sdo: (1) Quimioterapia Paliativa que é usada na
paliacdo de sinais e sintomas que comprometem a capacidade funcional do doente, mas nédo
repercutird, obrigatoriamente, sobre a sua sobrevida. Na quimioterapia paliativa é importante
avaliar o grau de resposta a quimioterapia; determinar a sobrevida global do doente; detectar a
progressdo da doenca e prevenir e tratar as possiveis complicacfes; (2) Quimioterapia para

Controle Temporario de Doenca que tem finalidade paliativa, ou seja, sem possibilidade de
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cura, sendo, entretanto, possivel obter-se 0 aumento de sobrevida global do doente; (3)
Quimioterapia Prévia, Neoadjuvante ou Citorredutora que é indicada para a reducdo de
tumores loco-regionalmente avancgados (geralmente estadios Il ou I1I), que sdo, no momento,
irressecaveis ou ndo. Tem a finalidade de tornar os tumores ressecaveis ou de melhorar o
prognostico do doente; (4) Quimioterapia Adjuvante ou Profilatica que € indicada apos
tratamento cirdargico curativo, quando o doente nao apresenta qualquer evidéncia de neoplasia
maligna detectavel pelo exame fisico e exames complementares indicados para 0 caso mas
apresenta linfonodos a distancia; (5) Quimioterapia Curativa que € a principal modalidade do
tratamento com a finalidade de curar definitivamente doentes com neoplasias malignas,
podendo, ou ndo, estar associada a cirurgia e a radioterapia. As neoplasias que se enquadram
neste grupo sdo aquelas que, pelo conhecimento atual, sdo passiveis de cura definitiva; (6)
Quimioterapia Experimental que € incluida em protocolos clinico-terapéuticos. A
experimentacdo de novos quimioterapicos requer apresentacdo, desenvolvimento e avaliacdo
de projeto de pesquisa prospectiva, devendo ser especificados a fase, duragéo, finalidade e
metodologia e 0 nimero de doentes a serem incluidos ap6s o seu consentimento explicito. Os
resultados devem ser divulgados em periddicos nacionais (preferencialmente) ou

internacionais?®.

2.8- Cancer de Pulméo

Payne et al (2004) afirmam que o cancer de pulmdo € a causa mais comum de morte
por cancer em ambos 0s sexos. Os programas de rastreamento dificilmente detectam o cancer
em estadio precoce. Programas de prevencdo que desestimulem o habito de fumar salvariam
mais vidas que todos os atuais métodos de cura. A disseminacédo regional é para linfonodos
mediastinais, que € preditiva de metastases sistémicas. A cirurgia € importante no diagndstico
e no tratamento curativo das formas precoces. A radioterapia é feita em casos nao-cirargicos
de estadio inicial e em tratamento paliativo de tumores avangados. A quimioterapia, quando
utilizada, € em geral paliativa e seu impacto na sobrevida global é modesto, assim como o da
radioterapia®.

O tabagismo é o maior fator de risco para o cancer de pulméo. Outros fatores de risco
sdo poluicdo atmosférica e asbesto (ha um sinergismo entre o tabagismo e a asbestose para o

cancer de pulméo). O rastreamento é feito em populacdo de alto risco através de radiografia
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simples de torax e citologia de escarro. No caso de algum destes exames ser positivo indica-se
a necessidade de broncoscopia ou de tomografia computadorizada de térax. No caso de algum
destes exames ser positivo indica-se a necessidade de bidpsia percutanea com agulha ou de
biopsia toracoscopica ou de toracotomia exploradora. No caso de algum destes exames ser

positivo indica-se a necessidade do tratamento (Figura 1)%.

( 1\
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g J
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Figura 1: Rastreamento do Cancer de Pulmao
Fonte: POLLOCK, 2006

O diagnostico definitivo do cancer de pulméo exige confirmacdo histopatologica ou
citoldgica. Dentre os tipos cancer de pulméo dois sdao mais frequentes, o Cancer de Pulmao de

Células Nao Pequenas (CPCNP), representando cerca de 65% a 75% do total; e o Céncer de
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Pulmé&o de Células Pequenas (CPCP), representando cerca de 20% a 25% do total (Quadro 4).

Por apresentarem caracteristicas celulares distintas, requerem tratamentos distintos®.

Tipos de cancer Tipos de células
Adenocarcinoma
Células N&o Pequenas Célula Escamosa
Célula Grande
Células Pequenas Oat Cell
Carcinoide
Outros e
Sarcomatoide

Quadro 4- Tipos de Cancer de Pulméo
Fonte: POLLOCK, 2006

A classificacdo TNM para o Cancer de Pulméo, esta descrita no Quadro 5, bem como

0 estadiamento no Quadro 6.

T - Tumor primério

TX Tumor primario ndo pode ser avaliado
T0 Sem evidéncia de tumor primario
Tis Tumor in situ

Tumor < 3 cm sem invasdo mais proxima

T que o brénquio lobar

Tumor com qualquer uma das seguintes
caracteristicas: > 3 cm; que envolva o
bronquio principal, com distdncia > 2 cm

T2 da carina; que invada a pleura visceral,
com atelectasia ou pneumonite obstrutiva
até o hilo; mas sem envolver o pulméao
inteiro

Tumor de qualquer tamanho que invada
parede toracica ou diafragma ou pleura
mediastinal ou pericardio parietal ou
tumor no brénquio principal a distancia <
2 cm da carina ou atelectasia ou
pneumonia obstrutiva do pulmao inteiro

T3

Tumor de qualquer tamanho que invada
mediastino ou coragdo ou grandes vasos
ou traquéia ou es6fago ou corpo vertebral
ou carina ou nédulos separados de tumor
no mesmo lobo ou tumor com efusdo
pleural maligna

T4

N - Linfonodos regionais

Linfonodos regionais ndo podem ser

NX avaliados

NO Sem metastases em linfonodos regionais




Metastase nos linfonodos ipsilaterais

N1 peribronquicos e/ou hilares e nos
linfonodos intrapulmonares

N2 Metéastase nos linfonodos ipsilaterais
mediastinais e/ou carinais
Metastase nos linfonodos contralaterais

N3 mediastinais, contralaterais hilares,

ipsilaterais ou contralaterais escalenos ou
supraclaviculares

M - Metéastases a distancia

Metastases a distancia ndo podem ser

MX ;

avaliadas
MO Sem metastases a distancia

Metastases a distancia. Inclui nodulos
M1 separados de tumor em um lobo diferente

(ipsilateral ou contralateral)

Quadro 5- Classificagdo TNM para o Cancer de Pulmao

Fonte: INCA, 2012

Carcinoma oculto TX NO MO
Estadio 0 Tis NO MO
Estadio 1A T1 NO MO
Estadio IB T2 NO MO
Estadio I1A TI NI MO
- T2 N1 MO
Estadio IIB T3 NO MO
T1 N2 MO

Estadio 1A T2 N2 MO
T3 N1, N2 MO

.- Qualquer T N3 MO
Estadio 1118 T4 Qualquer N MO
Estadio IV Qualquer T Qualquer N M1

Quadro 6- Estadio de Cancer de Pulméo

Fonte: INCA, 2012

O tratamento depende do tipo histopatolégico (Quadro 4), da classificacdo TNM
(Quadro 5) e do estadio (Quadro 6) do cancer de pulméo: (i) no Cancer de Pulmao de Células
N&o Pequenas (CPCNP), no estddio I, a resseccéo cirlrgica é o tratamento de escolha, no
estadio I, a cirurgia € indicada para lesdes mesmo que haja metastases nos linfonodos e desde
que seja possivel uma resseccdo completa, no estadio II/IV, o tratamento € geralmente
paliativo, minimizando a morbidade associada; (ii) no Cancer de Pulmao de Células Pequenas
(CPCP) o tratamento é a quimioterapia sistémica combinada. Para um grande numero de

pacientes de cancer de pulmao com recidiva, a paliagdo mais comum é a radioterapia®.
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O INCA implementou desde 2002 um Protocolo para o tratamento do Carcinoma de
Pulm&o de Células N&o Pequenas (CPCNP) (Quadro 7) e desde 2003 um Protocolo para o
tratamento do Carcinoma de Pulmé&o de Células Pequenas (CPCP) (Quadro 8). Para o INCA,
qualquer conduta aplicada em suas unidades hospitalares que se encontre fora das aqui

especificadas, é considerada experimental ou irregular*®*,

- Estadio | E 11

Resseccdo cirdargica do lobo que contenha o tumor. Ocasionalmente, é indicada
bilobectomia ou pneumectomia. Embora a Carcinoma de Pulmédo de Células ndo
Pequenas segmentectomia ou ressec¢do em cunha possam ser justificaveis, em caso de
funcdo pulmonar limitrofe, elas ndo sdo preconizadas porque se associam a uma alta
taxa de recidiva local. A radioterapia pds-operatoria é usada em pacientes com margens
cirargicas positivas. A radioterapia radical ou paliativa estd indicada nos pacientes ndo
candidatos a cirurgia, conforme as condicdes clinicas do paciente. As contra-indicacdes
cirargicas prendem-se a co-morbidades que o doente apresente, especialmente as de
natureza respiratoria ou cardiocirculatéria ou ainda em caso de recusa do doente a
submeter-se ao tratamento cirdrgico.

Estadio 1A (TINOMO), IB (T2NOMO), 1A (TIN1IMO) E 11B (T2N1 E T3NOMO)
Cirurgia exclusiva, consistindo de lobectomia com ressecc¢do dos linfonodos hilares e
mediastinais.

Situacdo especial 1 - Tumor do é&pice pulmonar - Radioterapia e quimioterapia
concomitantes, seguindo-se de cirurgia.

Situagdo especial 2 - Tumor com invasdo da parede, diafragma ou pericardio (sem
derrame pericardico) - Ressec¢cdo pulmonar, toracectomia e resseccao dos linfonodos
hilares e mediastinais.

Situacdo especial 3 - Tumor com paralisia diafragmatica - Se 0 acometimento do nervo
frénico for baixo e ndo houver derrame pericardico, indica-se a resseccdo em bloco da
leséo e dos linfonodos hilares e mediastinais; se 0 acometimento do nervo frénico for
alto e por invaséo direta do tumor, ndo se indica o tratamento cirdrgico.

Situacdo especial 4 - Tumor com paralisia de corda vocal - Se a esquerda e com lesdo
baixa, faz-se a ressec¢do em bloco da lesdo e dos linfonodos hilares e mediastinais; se a
direita e com lesdo alta, ndo se indica a cirurgia (estadio 111B).

- Estadio I11A (T1 ou T2N2 e T3N1 ou N2)

T3N1MO - Cirurgia exclusiva.

T3N1MO com sindrome de Pancoast - Radioterapia e quimioterapia concomitantes,
seguido de cirurgia.

T1 ou T2 ou T3N2 MO - Quimioterapia neoadjuvante seguida de cirurgia. A
radioterapia adjuvante é indicada quando confirmado, apds a cirurgia, tratar-se de N2
na peca operatoria. As radioterapia e quimioterapia concomitantes ou radioterapia
radical ou radioterapia paliativa estdo indicadas nos pacientes ndo candidatos a cirurgia
- Estadio 111B (T4 ou N3)

T4 sem derrame pleural ou N3 (PS 0 e 1) - Radioterapia e quimioterapia
concomitantes.

T4 sem derrame pleural ou N3 (PS 2) - Quimioterapia e radioterapia sequencial.

T4 com derrame pleural — Quimioterapia paliativa.

T4 NO com invasdo da carina - Considera-se 0 tratamento cirdrgico em casos
selecionados, sendo indicado carinectomia ou bragadeira traqueal com pneumectomia.




Situacdo especial 1 - Em paciente sem condigdes clinicas para quimioterapia, indica-se
a radioterapia radical ou paliativa, na dependéncia das condigdes clinicas do paciente.
Situacdo especial 2 - Sindrome de veia cava superior - Radioterapia paliativa

- Estadio 1V (M1)

Os dois principais fatores progndsticos para os pacientes em estadio IV sdo o PS e a
perda de peso (maior ou menor que 10%). O sitio de metastase ndo é fator prognostico
e 0s pacientes devem ser tratados independentemente da metastase ser cerebral, dssea,
hepética ou pulmonar. O tratamento padrdo é a quimioterapia paliativa, associada ou
ndo a radioterapia paliativa do tumor primario ou da lesdo metastatica. Em um grupo
bem selecionado de pacientes com metéstase isolada sincrénica ao diagnostico do
tumor primario, pode ser indicado a cirurgia do tumor primario e a metastatectomia,
como no caso de metéastase para a glandula supra-renal unilateral ou de metéstase
cerebral isolada. Se esta conduta for a escolhida, confirma-se se o paciente ndo tem
acometimento mediastinal ou outros focos de metastases, devendo ser incluido na sua
avaliacdo exames de mediastinoscopia e ressonancia magnética cerebral. No caso de
metéstase supra-renal com indicagdo cirdrgica, procede-se a quimioterapia
neoadjuvante.

Situag8o especial 1 - Metastase Unica de supra-renal - Realiza-se bidpsia ou puncéo por
agulha fina da supra-renal. Uma vez confirmado o diagndstico de metastase, avalia-se a
possibilidade da sua resseccdo. Quando esta for indicada, procede-se a quimioterapia
neoadjuvante seguida de ressec¢do pulmonar.

Situag8o especial 2 - Metastase cerebral Unica - Avalia-se a possibilidade de resseccéo
da metastase cerebral seguida de resseccdo pulmonar. Quando este tratamento é
possivel, complementa-se com radioterapia paliativa cerebral.

Quadro 7- Protocolo para Tratamento de Carcinoma de Pulm&o de Células N&o Pequenas (CPCNP)
Fonte: INCA, 2012

- Doenca Limitada (DL) - Tumor que se enquadra em um campo de radioterapia.
Geralmente, considera-se a doenca confinada ao hemitdérax em que se localiza o
tumor primario e se inclui também o mediastino e linfonodos supraclaviculares.
Paciente com nddulo pulmonar solitario - Indica-se a ressec¢do cirdrgica seguida de
tratamento com quimioterapia.

Paciente com PS > 70 (Karnofsky) ou PS < 1 (Zubrod) - Indica-se quimioterapia e
radioterapia concomitantes, seguido de radioterapia craniana profilatica nos casos de
resposta completa. A radioterapia toracica serd iniciada no mesmo dia da
quimioterapia.

Paciente com PS < 70 (Karnofsky) ou PS > 1(Zubrod) ou comorbidade. - Esta indicada
guimioterapia seguida de radioterapia toracica. Nos casos de resposta completa, na
dependéncia de melhora do estado geral com PS > 70 (Karnofsky) ou PS < 1 (Zubrod),
complementa-se o tratamento com radioterapia craniana profilatica.

- Doenca Extensa (DE) Neoplasia disseminada ou que excede a definicdo de
doenca limitada. Assim, pacientes com metdstase a distancia sdo sempre
classificados na categoria de doenca extensa. Visto que o CPCP tem alto potencial
de disseminacdo, todo o mediastino estd em risco independentemente da
localizacdo da doencga tumoral mensuravel. Dai, ser questionavel se os pacientes
gue apresentem linfonodos mediastinais contralaterais ou derrame pleural
ipsilateral possam ser incluidos na categoria de doenca limitada uma vez que sua
presenca ndo altera o prognostico do caso.

Paciente com PS >70 (Karnofsky) ou PS < 1 (Zubrod) - Indica-se quimioterapia
exclusiva.
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Paciente com PS < 70 (Karnofsky) ou PS > 1 (Zubrod) ou comorbidade - Indica-se a
quimioterapia exclusiva.

- Doenca Resistente ou Recidivada

Pacientes em resposta parcial, progressdao ou recidiva de doenga sdo candidatos a
tratamento paliativo. Aqueles em resposta parcial devem ser reavaliados quanto a
presenca de um componente tumoral de células ndo pequenas, com o0 que podem se
beneficiar de resseccéo cirdrgica.

- Quimioterapia - Consideram-se candidatos a tratamento de segunda linha somente os
pacientes com PS > 70 (Karnofsky) ou PS < 1 (Zubrod) e que se apresentaram livres de
doencga por mais de 6 meses.

- Radioterapia: (a) Tratamento local paliativo com braquiterapia pode ser indicado nos
casos de obstrucdo bronquica por tumor ou nos casos de sangramento endobronquico,
como alternativa a radioterapia externa fracionada. A dose de braquiterapia de alta taxa
de dose é de 3 fracBes de 7,5 a 8 Gy, com intervalo minimo de 6h entre as fracfes e
calculo a 1 cm da fonte. (b) Radioterapia paliativa, conforme descrita em Radioterapia
paliativa sintomatica, pode ser utilizada na doenca metastatica dssea sintomatica, na
compressdo da medula espinhal, na metastase cerebral e ou, desde que ndo previamente
utilizada a dose méaxima, na doenca loco-regional sintomatica.

- Eletrocautério - Pode ser indicado nos casos de obstrucdo brénquica por tumor ou nos
casos de sangramento endobronquico.

- Laserterapia - Pode ser utilizada nos casos de obstrucdo brénquica total e precede a
braquiterapia endobrénquica, quando esta esta indicada.

Quadro 8- Protocolo para Tratamento de Carcinoma de Pulmé&o de Células Pequenas (CPCP)
Fonte: INCA, 2012

2.9- Sobrevida
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Segundo Mountain (1997) ha uma relacéo inversamente proporcional entre os estadios

clinicos e a sobrevida. Revisdo de 5.319 casos de cancer de pulmdo entre 1975 e 1988 em San

Diego na California (EUA) constatou que pacientes com estadio IA tém prognostico mais

favoravel do que pacientes com estadio I1IB e IV (Tabela 2) que tiveram um progndéstico bem

pior®.

Tabela 2- Estimativa de Sobrevida em 5 anos por Estadiamento apds Tratamento

Estadio Sobrevida em 5 anos (%)
0 100
1A 75
IB 55
A 50
1B 40
A 15-35
B 5-10
v 1-5

Fonte: Mountain, 1997
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Segundo Jamnik (2009) o prognostico do cancer de pulméo depende de varios fatores,
sejam clinicos, estddio do tumor, indices patoldgicos e bioquimicos. Raros pacientes
sobrevivem acima de 5 anos, uma vez que o diagnostico é tardio, sendo que a grande maioria
se apresenta como estadiamento iniciais 111B e IV’

Os estudos mostram a capacidade funcional como um dos mais importantes fatores de
previsdo da sobrevida, mesmo ap6s a correcdo do estadiamento e tratamento. Outro fator
considerado importante, em relacdo a sobrevida, que a literatura mostra € a perda de peso
inicial em relacdo ao peso habitual. A literatura valoriza a anorexia como fator precursor da
perda de peso e um fator preditor independente da diminuicdo da sobrevida. O estadio da
doenca no diagnostico representa um dos mais poderosos determinantes no progndstico do
Cancer de Pulmao de Células ndao Pequenas (CPCNP), com os mais precoces estadios, tendo
as melhores chances de maior sobrevida. Quanto maior o valor do indice T, N e M no
estadiamento, pior a sobrevida'’.

Em relacdo aos tipos histolégicos, ndo existe certeza em relagdo a sobrevida. Os
primeiros trabalhos mostravam que o carcinoma espinocelular apresentava maior sobrevida e
menor taxa de recorréncia do que os outros tipos histologicos, principalmente, nos estadios
precoces. Entretanto, estes achados ndo se confirmaram em trabalhos posteriores. A literatura
mostra que pacientes com niveis elevados de Antigeno Carcinoembrionario (CEA) e
Desidrogenase Latica (DHL) pré-tratamento apresentam em geral uma pior sobrevida. Os
niveis elevados sdo mais frequentemente encontrados em idade mais elevada, sexo masculino,
maior tamanho tumoral, resseccdo incompleta e estadio avancado®”.

O grupo com sobrevida superior a 5 anos apresenta estddios mais precoces, com
doencas mais localizadas e capacidade funcional melhor, isso permite que 0s pacientes
tenham as condigdes adequadas para a cirurgia, ou seja, que 0 tumor seja tecnicamente
ressecavel®’.

Portanto, Jamnik (2009) concluiu que os principais fatores associados a melhor
prognostico (sobrevida superior a 5 anos) foram: (i) maiores valores da capacidade funcional
inicial, (if) menor perda de peso inicial, (iii) doengas mais localizadas, (iv) menores valores
iniciais do CEA e DHL, (v) cirurgia com objetivo curativo®.

No Servigo de Onco-Pneumologia da Universidade Federal de S&o Paulo (UNIFESP)
no periodo de 1986 até 2000 foram atendidos e acompanhados 1.201 pacientes com cancer de
pulmé&o. Destes 219 (18,2%) sobreviveram menos de 1 ano e 31(2,6%) sobreviveram mais de
5 anos. Estudos indicam que, em 5 anos, esta porcentagem chega a 15% nos EUA, na

Inglaterra e na Escdcia, 6%, na Dinamarca 6,1% e na Europa como um todo, 9,5%"".
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Segundo Butler (2006), as taxas de mortalidade por céncer de pulmdo variam
consideravelmente entre os paises. Diferencas nos pacientes, na doenca, na investigacao e no
tratamento explicam algumas reducgdes de sobrevida, mas ndo se sabe se as diferencas na
coleta ou no tratamento de dados também contribuem. Estudos internacionais de sobrevida em
5 anos para pacientes com cancer de pulmao variam de 5% a 16%. Os valores de sobrevida
citados na literatura sdo baseados em dados que variam amplamente em sua coleta e anélise
estatistica e esta informacdo nem sempre é de dominio publico. Dados dos EUA sugerem uma
taxa de sobrevida global em 5 anos de até 16%, embora este numero inclua apenas 1/4 da
populacdo e exclua pacientes sem confirmacdo histologica. Muitos paises europeus relatam
taxas de mortalidade mais elevadas, embora na maioria das vezes os dados incluam pacientes
sem histologia comprovada. Conjuntos de dados europeus tém cobertura da populacédo
variavel. Coleta de dados seletivo e cobertura da populacdo variavel pode ser responsavel por
algumas das diferencas na sobrevida de cancer de pulmao entre os paises. Descri¢des mais
transparentes de coleta e analise de dados seriam Uteis, mas um método uniforme de relatério

de dados é necessario a fim de fazer comparacdes validas das taxas de mortalidade®,

2.10- Politicas de Saude

O SUS desenvolve em paralelo a atengdo primaria (promocéo da saude e prevencéo de
doencas), a atencdo secundaria (diagndstico e tratamento) e a atencdo terciaria (reabilitacao)
dentro da rede publica propria ou conveniada, configurando a integralidade na atencédo a
satde®.

O habito de consumo de tabaco é o mais importante fator de risco para o
desenvolvimento do cancer de pulméo. Estima-se que 80% a 90% da incidéncia de cancer de
pulmé&o seja atribuida ao fumo. Comparados com os ndo fumantes, os tabagistas tém cerca de
20 a 30 vezes mais risco de desenvolver cancer de pulmao’.

Portanto o INCA que coordena, executa a¢Ges, campanhas e programas em ambito
nacional em atendimento a Politica Nacional de Atencdo Oncoldgica do Ministério da Saude,
desenvolve o Programa Nacional de Controle do Tabagismo que capacita profissionais das
secretarias estaduais e municipais de saude para orientar a populacdo sobre os males do
tabagismo em escolas, empresas, hospitais e comunidades. As ac¢Oes sdo desenvolvidas em

parceria nas trés instancias governamentais: Federal, Estadual e Municipal’.
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As acdes educativas dividem-se em pontuais e continuas. As a¢des pontuais envolvem
campanhas, Dia Mundial contra o Cancer (04 de fevereiro), o Dia Mundial sem Tabaco (31 de
maio), o Dia Nacional de Combate ao Tabagismo (29 de agosto) e o Dia Nacional de
Combate ao Céancer (27 de novembro), que tém como perspectiva comum a sensibilizacéo e
informacdo da comunidade e as liderancas em geral sobre o assunto, bem como a divulgagéo
através da midia e a realizagdo de eventos como congressos, seminarios e outros para chamar
a atencao de profissionais de salde sobre o tema. As acGes continuas objetivam manter um
fluxo continuo de informacBes sobre prevencdo do cancer, tanto em relacdo ao tabagismo
como aos demais fatores de risco de cancer. Considera-se que culturas e habitos sdo passiveis
de mudanca somente a longo prazo. Portanto, essas acOes utilizam canais para alcangar a
comunidade de forma continua e dentro da realidade de sua rotina. Dessa forma, por meio da
realizacdo de atividades sistematizadas em subprogramas dirigidos aos ambientes de trabalho,
escolas e as unidades de saude, o tema € inserido nas rotinas desses ambientes. Outro passo
importante nesse processo implica no desenvolvimento de agdes que apoiem o fumante que
queira parar de fumar. Desta forma, o0 Mddulo Ajudando seu Paciente a Deixar de Fumar
surge com o objetivo de capacitar profissionais de salde para que possam apoiar de forma
efetiva os fumantes da comunidade no processo de cessacéo de fumar’.

As acbes legislativas envolvem o apoio técnico a processos e projetos de lei, o
monitoramento da legislacéo e a informacéo sobre os maleficios do tabaco e outros fatores de
risco de cancer aos membros do Congresso Nacional. Outra acdo importante tem sido a
divulgacdo das leis de controle do fumo na comunidade assim como a identificacdo e
articulagdo de mecanismos que possibilitem a fiscalizac&o e o cumprimento das mesmas’.

As acdes econdmicas tiveram inicio em 1996 com um estudo para apurar dados sobre
producdo, precos, publicidade, consumo e arrecadacdo sobre o tabaco e seus derivados no
Brasil. O estudo também visou elaborar um modelo econométrico que envolvesse as diversas
variaveis do consumo e uma avaliacdo da relagdo custo/beneficio do tabaco e de seus
derivados para o Pais. Esses dados tém servido de subsidio as decisfes governamentais nas
areas de saude, legislacdo e na prépria &rea econdmica, visando a reducdo do consumo de
produtos fumigenos. A sensibilizacdo e mobilizacdo de diversos setores da sociedade para a
busca de culturas alternativas para substituir o plantio do tabaco sdo atividades fundamentais
para que os esforcos nessa area sejam coroados de sucesso. O importante é que se tenha uma
legislacdo forte, sobretudo no que tange as politicas tributaria e agricola’.

Segundo o INCA, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) é o 6rgao

responsavel por registrar os produtos derivados do tabaco, o que ndo significa que esta
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agéncia considere o tabaco adequado para o consumo. Por meio de normas internas, em geral
resolucdes, a ANVISA regulamenta, controla e fiscaliza a produgédo, comercializagdo e
publicidade de produtos derivados do tabaco’.

O Brasil ¢ signatario da Convencao Quadro para o Controle do Tabagismo (CQCT),
primeiro tratado internacional de saude publica, que, uma vez ratificado pelo pais, foi
incorporado ao ordenamento juridico nacional por meio do Decreto N° 5658, de 2 de janeiro
de 2006’

Vem sendo implementada gradativamente uma série de medidas cada vez mais
restritivas ao uso do tabaco e, em 15 de dezembro de 2011, o Governo Federal sancionou a lei
que proibe o fumo em locais fechados em todo o Pais, sejam eles publicos ou privados. A
sancdo da lei que proibe os fumddromos representa um avango, uma vez que deve contribuir
para frear o consumo de cigarros no Brasil’.

Por meio da Politica Nacional de Atencdo Oncoldgica, criou-se no SUS uma Rede de
Atencdo Oncoldgica regional e estadual, com o objetivo de adequar a prevencdo e o
tratamento do cancer as necessidades de cada regido. Visou também aumentar o0 acesso ao
diagnostico e tratamento do céancer, de modo a obter-se resultados que efetivamente
modifiquem o perfil da morbimortalidade por cancer que perdura por décadas em nosso Pais.
Dessa forma a Portaria SAS/MS n° 741/2005, estabeleceu as normas e 0s critérios para a
habilitacdo na alta complexidade na Rede de Atencdo Oncoldgica e definiu parametros
assistenciais para orientacéo do gestor do SUS®.

A alta complexidade na Rede de Atencdo Oncologica atual estd composta por
estabelecimentos habilitados como Unidade de Assisténcia de Alta Complexidade em
Oncologia (UNACON), Centro de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
(CACON) ou Hospital Geral com Cirurgia Oncoldgica. Estes estabelecimentos devem
oferecer assisténcia especializada e integral ao paciente com cancer, atuando no diagnostico e
tratamento do paciente. Essa assisténcia abrange sete modalidades integradas: diagnostico,
cirurgia oncologica, radioterapia, quimioterapia (oncologia clinica, hematologia e oncologia
pediatrica), medidas de suporte, reabilitacdo e cuidados paliativos®.

Assim, por meio da Rede de Atencdo Oncologica, o Ministério da Satde almeja que o
doente de cancer tenha um tratamento integral, pois raros sdo 0s casos de cancer que precisam
de apenas uma modalidade terapéutica oncologica (cirurgia, radioterapia, quimioterapia ou
iodoterapia). Normalmente os pacientes submetem-se a maltiplas modalidades, em diversas
combinagOes entre elas e em diferentes momentos da evolugdo de sua neoplasia maligna.

Também, os doentes de cancer necessitam de servicos gerais, ndo oncologicos, como
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consultas em diversas especialidades (clinica médica, endocrinologia, pneumologia etc.),
exames (laboratoriais, graficos e de imagem), suporte de outros profissionais da saude e
cuidados paliativos, dado que a assisténcia aos doentes de cancer envolve todas as areas
médicas e biomédicas, diagnosticas e terapéuticas, ambulatoriais e de internacéo, de adultos,
criangas e adolescentes. O melhor € que sejam atendidos em hospitais especificamente
credenciados e habilitados que reinam as condi¢es necessarias de infra-estrutura, de recursos
humanos e materiais e de equipamentos®

Em novembro de 2010, a alta complexidade na Rede de Atencdo Oncologica no Brasil
era composta por 41 hospitais habilitados como CACON, 210 hospitais habilitados como

UNACON e 9 hospitais gerais com cirurgia oncoldgica em todo o Pais®.

3- Objetivos

3.1- Objetivo Geral

Realizar a anélise de sobrevida global e especifica inferior a 1 ano e superior a 5 anos
em pacientes submetidos a radioterapia e/ou a quimioterapia com ou sem cirurgia associada,
para o tratamento do cancer de pulméo no SUS no periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003. Além
disso, realizar a analise dos fatores associados a sobrevida global e especifica de pacientes

com cancer de pulméo, os quais foram acompanhados por até 83 meses.

3.2- Objetivos Especificos

. Realizar uma analise descritiva do perfil socio-demogréafico e clinico dos
pacientes submetidos a radioterapia e/ou a quimioterapia com ou sem cirurgia associada, para
o tratamento do cancer de pulméo no SUS no periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003.

. Realizar a analise de sobrevida global e especifica inferior a 1 ano e superior a

5 anos dos pacientes submetidos a radioterapia e/ou a quimioterapia com ou sem cirurgia
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associada, para o tratamento do céncer de pulmdo no SUS no periodo de 01/01/2002 a
31/12/2003.

. Obter os fatores independentemente associados a sobrevida global e especifica
do céncer de pulmao.

4- Métodos

4.1- Delineamento do Estudo e Fonte de Dados

Trata-se de um estudo do tipo observacional, prospectivo ndo concorrente, que
utilizou, como fonte de dados, a Base Nacional em Oncologia, a Base Onco. Essa base foi
desenvolvida por meio da técnica de pareamento deterministico-probabilistico utilizando os
bancos de dados do Subsistema de Autorizagdo para Procedimentos de Alto
Custo/Complexidade (APAC) do Sistema de Informacdes Ambulatoriais do SUS (SIA/SUS),
de Autorizacdo de Internacdo Hospitalar (AIH) do Sistema de Informagbes Hospitalares do
SUS (SIH/SUS) e do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM) com o objetivo de
habilitar o seguimento de uma coorte historica que envolve pacientes submetidos a
radioterapia e/ou a quimioterapia com ou sem cirurgia associada, para o tratamento do cancer
de pulméo no SUS no periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003.

A primeira fonte de dados a ser utilizada foram informacdes disponibilizadas no
Subsistema APAC do SIA/SUS, selecionando especificamente os procedimentos de
relevancia para o estudo, procedimentos de radioterapia (codigo 28 da APAC) e quimioterapia
(codigo 29 da APAC), nos pacientes com cancer de pulmao (cédigo C34 da CID 10), através
do pareamento deterministico-probabilistico. Isto permitiu a geracdo de um cadastro unico de
pacientes que realizaram tratamento radioterapico e/ou quimioterapico no SUS no periodo de
2000 a 2006.

A seguir os dados relativos as cirurgias oncoldgicas, disponibilizadas nas bases de
dados de AIH do SIH/SUS, nos pacientes com cancer de pulméo (cédigo C34 da CID 10),
através do pareamento deterministico-probabilistico permitiu a geracdo de um cadastro Unico

de pacientes que realizaram tratamento cirtrgico no SUS no periodo de 2000 a 2005.
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Assim, através do pareamento deterministico-probabilistico, em um mesmo cadastro
foram reunidos todos os dados de tratamento oncoldgico prestados pelo SUS no periodo para
um mesmo paciente (cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia), sendo entdo criada a Base
Nacional em Oncologia, a Base Onco.

Os dados relativos a ocorréncia de obitos foram confirmados por meio de pareamento
deterministico-probabilistico entre a Base Onco e o SIM, disponibilizado com dados
completos para o periodo de 2003 a 2008.

As bases de dados do Subsistema APAC do SIA/SUS e as bases de dados de AIH do
SIH/SUS foram obtidas junto ao Departamento de Informatica do SUS (DATASUS) e junto a
Secretaria de Assisténcia a Salde do Ministério da Satde (SAS/MS); e as bases de dados do
SIM foram obtidas junto a Secretaria de Vigilancia em Salude do Ministério da Saude
(SVS/MS).

A utilizacdo da técnica de pareamento deterministico-probabilistico para composicao
da Base Onco seguiu as mesmas estratégias utilizadas pela Base Nacional em Terapia Renal

Substitutiva (TRS), desenvolvida pelo GPES anteriormente®.

4.2- Populacéo

Foram incluidos na presente investigacdo pacientes pertencentes a Base Onco,
diagnosticados como céancer de pulmao e submetidos a radioterapia e/ou a quimioterapia com
ou sem cirurgia associada, para o tratamento do cancer de pulm&o no SUS no periodo de
01/01/2002 a 31/12/2003 (cddigo C34 da CID 10 no momento do diagnostico). Os pacientes

com idade inferior ou igual a 18 anos foram excluidos.
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4.3- Variaveis

4.3.1- Variavel Resposta

A variavel dependente foi 0 tempo (em meses) decorrido entre a data de diagnostico

até data do 6bito do paciente ou do término do estudo.

4.3.2- Variaveis Explicativas

As variaveis independentes foram varidveis socio-demogréaficas e clinicas. As
variaveis socio-demograficas foram sexo, idade ao diagnéstico (19 a 49; 50 a 59; 60 a 69; 70
a 100 anos), regido de nascimento (Sudeste; Sul; Centro-Oeste; Norte; Nordeste;
Naturalizados e Estrangeiros) e regido de residéncia (Sudeste; Sul; Centro-Oeste; Norte;
Nordeste). As variaveis clinicas foram estadiamento no momento do diagnostico, modalidade
de tratamento (cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia), ocorréncia de metastase, tempo
entre diagndstico e ocorréncia de metastase, tempo entre diagndstico e entrada em tratamento,

ocorréncia de outro cancer principal.

4.4- Andlise de Dados

Foi realizada uma anélise descritiva por meio de distribui¢fes de frequéncias, medidas
de tendéncia central e de variabilidade para as caracteristicas estudadas.

Para as analises de sobrevida global foram consideradas falhas aqueles pacientes cujos
obitos estiveram relacionados a qualquer causa. Foram censurados 0S pacientes que
receberam alta ou que permaneceram vivos até o téermino do estudo. Os pacientes foram
acompanhados a partir da data de seu diagndstico até o término do estudo.

Para as andlises de sobrevida especifica por cancer de pulmado foram consideradas

falhas aqueles pacientes cujos obitos estiveram relacionados ao cancer de pulméo. Foram



44

censurados o0s pacientes que receberam alta ou que permaneceram vivos até o término do
estudo ou que foram a 6bito por outras causas. Os pacientes foram acompanhados a partir da
data de seu diagnostico até o término do estudo.

As funcdes de sobrevida foram calculadas utilizando o método de Kaplan-Meier,
segundo as variaveis explicativas do estudo e o teste de Log-Rank foi empregado para testar a
hipétese de igualdade entre as curvas de sobrevivéncia. Para avaliacdo dos fatores associados
a sobrevida, foi empregado o Modelo de Cox, computando-se os Hazard ratios com 0s
respectivos 1C 95% em um processo que se baseou nos seguintes aspectos: foram incluidas as
variaveis com significancia estatistica (p<0,05) na anélise de Kaplan Meier (teste de Log-
Rank) e que, por meio de andlise visual, ndo romperam o pressuposto de proporcionalidade
entre as curvas de sobrevivéncia. Em seguida, foi aplicado procedimento de delecdo
sequencial de varidveis no modelo de Cox. Permaneceram nos modelos finais (sobrevida
global e sobrevida especifica) as variaveis cujo valor de p foi inferior a 0,05.

As anélises foram realizadas no software SPSS versdo 20®, sendo adotado um nivel

de significancia de 5%.

4.5- Consideracdes Eticas

Este estudo ¢ parte do projeto “Avaliacdo Economico-Epidemioldgica do Tratamento
Oncologico no Sistema Unico de Saude, 2000-2006, conduzido no Grupo de Pesquisa em
Economia da Saude (GPES) da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG) que foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (COEP) da Universidade Federal de Minas
Gerais (UFMG) em 29 de abril de 2009 (ETIC 072/09).

5- Resultados

Foram analisados 11.157 pacientes diagnosticados como cancer de pulmdo e
submetidos a radioterapia e/ou a quimioterapia com ou sem cirurgia associada, para o
tratamento do cancer de pulméo no SUS no periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003. (Tabela 3).

A maior parte destes pacientes (n=7.605; 68,2%) era do sexo masculino. A idade variou de 19
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a 100 anos, com média de 61,7 anos. Quase a totalidade destes pacientes era de brasileiros
nato (98,8%), nascidos no Sudeste (47,9%), seqguido do Sul (26,4%), Nordeste (16,3%),
Centro-Oeste (5,1%) e Norte (3,1%). Além disto, a maioria destes pacientes residia a época
no Sudeste (49,5%) e no Sul (27,6%), os demais residiam no Nordeste (14,3%), no Centro-
Oeste (5,3%) ou no Norte (3,2%).

A grande maioria dos pacientes (88,8%) foi diagnosticada e tratada com doenca
avancada (estadios Ill e IV). Dentre os 11.157 (100%) pacientes, 4.128 (37,0%) pacientes
passaram por internacdes para a realizacdo de algum tipo de procedimento, sendo que destes,
214 (1,9%) pacientes passaram por internag0es para a realizagdo de cirurgia para tratamento
do cancer de pulmdo; mais especificamente, 206 pacientes realizaram 1 cirurgia para
tratamento do cancer de pulmédo e 8 pacientes realizaram 2 cirurgias para tratamento do
cancer de pulmdo totalizando 222 cirurgias para tratamento do cancer de pulméo; 7.077
(63,4%) receberam radioterapia e 8.009 (71,8%) receberam quimioterapia. Ocorreu metastase
a distancia em 5.576 pacientes (50,0%). O tempo entre o diagnéstico e a ocorréncia de
metastase a distancia variou de 0 a 47 meses, com média de 3,1 meses e mediana de 1,0 més.
O tempo entre o diagnostico e a entrada em tratamento variou de 0 a 1.461 dias, com média
de 73 dias e mediana de 31 dias. Quanto ao Obito, 74,4% dos pacientes tiveram desfecho
relacionado ao cancer de pulmao (n= 8.304; 74,4%).

Tabela 3- Caracteristicas dos Pacientes com Cancer de Pulmao Tratados no SUS entre 2002 e 2003

Caracteristicas n (%)
Total de pacientes 11.157 (100,0)
Sexo

Masculino 7.605 (68,2)
Feminino 3.552 (31,8)
Idade ao diagnostico (em anos)

19 a49 1.593 (14,3)
50 a 59 2.871 (25,7)
60 a 69 3.807 (34,1)
70 a 100 2.886 (25,9)

Regido de Nascimento

Sudeste 5.346 (47,9)
Sul 2.945 (26,4)
Centro-Oeste 564 (5,1)
Norte 350 (3,1)
Nordeste 1.822 (16,3)
Naturalizados e Estrangeiros 130 (1,2)
Regido de Residéncia

Sudeste 5.526 (49,5)

Sul

3.084 (27,6)
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Centro-Oeste 592 (5,3)
Norte 362 (3,2)
Nordeste 1.593 (14,3)
Estadiamento no momento do diagndstico

Doenca Precoce (Estadios 0, I e 1) 1.254 (11,2)
Doenca Avancada (Estadios 111 e 1V) 9.903 (88,8)
Modalidade de Tratamento

Internagdes para algum tipo de procedimento 4.128 (37,0)
Internacdes para cirurgia para tratamento do cancer de pulmao 214 (1,9)
Radioterapia 7.077 (63,4)
Quimioterapia 8.009 (71,8)
Ocorréncia de metastase

Né&o 5.581 (50,0)
Sim 5.576 (50,0)
Ocorréncia de outro cancer principal

Né&o 10.749 (96,3)
Sim 408 (3,7)
Obito relacionado ao cancer de pulméo

Né&o 2.853 (25,6)
Sim 8.304 (74,4)

Fonte: Base Nacional em Oncologia

A andlise de sobrevida global dos pacientes submetidos a radioterapia e/ou a
guimioterapia com ou sem cirurgia associada, para o tratamento do cancer de pulméo no SUS
no periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003 foi feita pelo método Kaplan-Meier (Tabela 4). Dos
11.157 pacientes acompanhados em 83 meses, houve 10.065 Obitos por qualquer causa
(90,2%).

Houve uma maior sobrevida global no sexo feminino (11,6%) comparativamente ao
masculino (8,9%) (Figura 2). A maior sobrevida global ocorreu entre os individuos com
menos de 50 anos (13,1%) e a menor entre individuos com 70 anos ou mais (8,5%) (Figura 3).
A sobrevida global também foi a maior naqueles pacientes nascidos na regido Norte (18,9%)
contrastando com aqueles nascidos na regido Sudeste (8,0%), excetuando-se 0s pacientes
naturalizados e estrangeiros (19,2%) (Figura 4). No caso da regido de residéncia, a maior
sobrevida global ocorreu entre os pacientes residentes na regido Norte (19,6%) e a menor
sobrevida global nos pacientes residentes na regido Sudeste (8,1%) (Figura 5). Houve ainda a
maior sobrevida global nos pacientes com doenca precoce (estadios O, | e 1l) (14,0%) e a
menor entre pacientes com doenca avancada (estadios Il e 1V) (9,2%) (Figura 6). Quanto a
sobrevida relativa a cirurgia, a maior sobrevida global ocorreu entre os pacientes com pelo
menos uma cirurgia para o cancer de pulmao (10,3%) e a menor nos pacientes sem cirurgia

para o cancer de pulmao (9,8%) (Figura 7). Houve uma maior sobrevida global nos pacientes
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com procedimento radioterdpico principal ou secundério (10,1%) comparativamente aqueles
ndo submetidos a procedimento radioterdpico principal ou secundario (9,3%) (Figura 8) e
estes valores foram, respectivamente, 9,2% e 11,3% no caso de presenca ou auséncia de
procedimento quimioterapico (Figura 9). Foi encontrada maior sobrevida global nos pacientes
sem metéstase a distancia (10,8%) comparativamente aquela dos pacientes com metastase a
distancia (8,8%) (Figura 10). Finalmente, houve maior sobrevida global nos pacientes que
tiveram outro cancer principal (22,1%) e menor sobrevida global nos pacientes que néo

tiveram outro cancer principal (9,3%) (Figura 11).

Tabela 4- Analise de Sobrevida Global pelo Método de Kaplan-Meier dos Pacientes com Cancer de

Pulméo Tratados no SUS entre 2002 e 2003

Variavel n Total (%) n Eventos (%) n Censurados (%)
Sexo

Feminino 3.552 (31,8) 3.139 (88,4) 413 (11,6)
Masculino 7.605 (68,2) 6.926 (91,1) 679 (8,9)
Idade

19a49 1.593 (14,3) 1.385 (86,9) 208 (13,1)
50 a59 2.871 (25,7) 2.557 (89,1) 314 (10,9)
60 a 69 3.807 (34,1) 3.481 (91,4) 326 (8,6)
702100 2.886 (25,9) 2.642 (91,5) 244 (8,5)
Regido de

Nascimento

Sudeste 5.346 (47,9) 4.917 (92,0) 429 (8,0)
Sul 2.945 (26,4) 2.695 (91,5) 250 (8,5)
Centro-Oeste 564 (5,1) 497 (88,1) 67 (11,9)
Norte 350 (3,1) 284 (81,1) 66 (18,9)
Nordeste 1.822 (16,3) 1.551 (85,1) 271 (14,9)
Naturalizados e 130 (1,2) 121 (93,1) 9(6,9)
Estrangeiros

Regido de

Residéncia

Sudeste 5.526 (49,5) 5.077 (91,9) 449 (8,1)
Sul 3.084 (27,6) 2.825 (91,6) 259 (8,4)
Centro-Oeste 592 (5,3) 519 (87,7) 73 (12,3)
Norte 362 (3,2) 291 (80,4) 71 (19,6)
Nordeste 1.593 (14,3) 1.353 (84,9) 240 (15,1)
Estadiamento

Doenca Precoce 1.254 (11,2) 1.078 (86,0) 176 (14,0)
(Estadios 0, 1 e 11)

Doenca Avancada 9.903 (88,8) 8.987 (90,8) 916 (9,2)
(Estadios 11 e 1V)

Cirurgia

Nenhuma cirurgia 10.943 (98,1) 9.873 (90,2) 1.070 (9,8)
para ca pulméo

Pelo menos uma 214 (1,9) 192 (89,7) 22 (10,3)




cirurgia para ca
pulméo
Radioterapia
Nenhum
procedimento
radioterapico
principal ou
secundério
Procedimento
radioterapico
principal ou
secundario
Quimioterapia
Nenhum
procedimento
quimioterapico
Procedimento
quimioterapico
Ocorréncia de
Metastase

Nao

Sim
Ocorréncia de
Outro Cancer
Principal

N&o teve outro
cancer primario

Teve outro cancer

primario

4.080 (36,6)

7.077 (63,4)

3.148 (28,2)

8.009 (71,8)

5.581 (50,0)
5.576 (50,0)

10.749 (96,3)

408 (3,7)

3.702 (90,7)

6.363 (89,9)

2.791 (88,7)

7.274 (90,8)

4.981 (89,2)
5.084 (91,2)

9.747 (90,7)

318 (77,9)

378 (9,3)

714 (10,1)

357 (11,3)

735 (9,2)

600 (10,8)
492 (8,8)

1.002 (9,3)

90 (22,1)

Fonte: Base Nacional em Oncologia

Nota: Teste de Log-Rank significativo para todas as variaveis: p<0,001
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Figura 11- Sobrevida Global Covariavel Ocorréncia de Outro Céancer Principal

Fonte: Base Nacional em Oncologia

A andlise de sobrevida especifica dos pacientes submetidos a radioterapia e/ou a
quimioterapia com ou sem cirurgia associada, para o tratamento do cancer de pulméo no SUS
no periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003 foi feita pelo método Kaplan-Meier (Tabela 5). Dos
11.157 pacientes acompanhados em 83 meses, houve 8.304 Obitos por cancer de pulméo
(74,4%).

Houve uma maior sobrevida especifica no sexo feminino (27,8%) comparativamente
ao masculino (24,5%) (Figura 12). A maior sobrevida especifica ocorreu entre os individuos
com menos de 50 anos (29,4%) e a menor entre individuos com 70 anos ou mais (24,4%)
(Figura 13). A sobrevida especifica também foi a maior naqueles pacientes nascidos na regiao
Norte (43,7%) contrastando com aqueles nascidos na regido Sul (20,8%), excetuando-se 0s
pacientes naturalizados e estrangeiros (19,2%) (Figura 14). No caso da regido de residéncia, a
maior sobrevida especifica ocorreu entre os pacientes residentes na regido Norte (45,6%) e a
menor sobrevida especifica nos pacientes residentes na regido Sul (20,7%) (Figura 15). Houve
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ainda a maior sobrevida especifica nos pacientes com doenca precoce (estadios 0, I e II)
(30,1%) e a menor entre pacientes com doenca avangada (estadios Il e 1V) (25,0%) (Figura
16). Quanto a sobrevida relativa a cirurgia, a maior sobrevida especifica ocorreu entre 0s
pacientes sem cirurgia para o cancer de pulméo (25,6%) e a menor nos pacientes com pelo
menos uma cirurgia para o cancer de pulmao (23,8%) (Figura 17). Houve uma maior
sobrevida especifica nos pacientes com procedimento radioterdpico principal ou secundario
(25,9%) comparativamente aqueles ndo submetidos a procedimento radioterapico principal ou
secundario (25,0%) (Figura 18) e estes valores foram, respectivamente, 24,2% e 11,3% no
caso de presenca ou auséncia de procedimento quimioterapico (Figura 19). Foi encontrada
maior sobrevida especifica nos pacientes sem metastase & distancia (25,7%)
comparativamente aquela dos pacientes com metastase a distancia (25,4%) (Figura 20).
Finalmente, houve maior sobrevida especifica nos pacientes que tiveram outro cancer
principal (55,1%) e menor especifica nos pacientes que ndo tiveram outro cancer principal
(24,4%) (Figura 21).

Tabela 5- Analise de Sobrevida Especifica pelo Método de Kaplan-Meier dos Pacientes com Céancer de
Pulméo Tratados no SUS entre 2002 e 2003

Variavel n Total (%) n Eventos (%) n Censurados (%0)
Sexo

Feminino 3.552 (31,8) 2.566 (72,2) 986 (27,8)
Masculino 7.605 (68,2) 5.738 (75,5) 1.867 (24,5)
Idade

19 a49 1.593 (14,3) 1.125 (70,6) 468 (29,4)
50a59 2.871 (25,7) 2.140 (74,5) 731 (25,5)
60 a 69 3.807 (34,1) 2.858 (75,1) 949 (24,9)
70 a 100 2.886 (25,9) 2.181 (75,6) 705 (24,4)
Regido de

Nascimento

Sudeste 5.346 (47,9) 4.131 (77,3) 1.215 (22,7)
Sul 2.945 (26,4) 2.333(79,2) 612 (20,8)
Centro-Oeste 564 (5,1) 411 (72,9) 153 (27,1)
Norte 350 (3,1) 197 (56,3) 153 (43,7)
Nordeste 1.822 (16,3) 1.127 (61,9) 695 (38,1)
Naturalizados e 130 (1,2) 105 (80,8) 25 (19,2)
Estrangeiros

Regido de Residéncia

Sudeste 5.526 (49,5) 4.271 (77,3) 1.255 (22,7)
Sul 3.084 (27,6) 2.446 (79,3) 638 (20,7)
Centro-Oeste 592 (5,3) 432 (73,0) 160 (27,0)
Norte 362 (3,2) 197 (54,4) 165 (45,6)
Nordeste 1.593 (14,3) 958 (60,1) 635 (39,9)

Estadiamento




Doenca Precoce 1.254 (11,2)
(Estadios 0, 1 e I1)

Doenca Avancada 9.903 (88,8)
(Estadios Il e 1V)

Cirurgia

Nenhuma cirurgia
para ca pulméo

10.943 (98,1)

Pelo menos uma 214 (1,9)
cirurgia para ca

pulméo

Radioterapia

Nenhum 4.080 (36,6)

procedimento
radioterépico principal
ou secundario
Procedimento
radioterapico principal
ou secundério
Quimioterapia
Nenhum 3.148 (28,2)
procedimento
quimioterapico
Procedimento
quimioterapico
Ocorréncia de
Metastase
Né&o 5.581 (50,0)
Sim 5.576 (50,0)
Ocorréncia de Outro
Cancer Principal
N&o teve outro cancer
primario

Teve outro cancer 408 (3,7)
primario

7.077 (63,4)

8.009 (71,8)

10.749 (96,3)

876 (69,9)

7.428 (75,0)

8.141 (74,4)

163 (76,2)

3062 (75,0)

5.242 (74,1)

2791 (88,7)

6.067 (75,8)

4.145 (74,3)
4.159 (74,6)

8.121 (75,6)

183 (44,9)

378 (30,1)

2.475 (25,0)

2.802 (25,6)

51 (23,8)

1018 (25,0)

1.835 (25,9)

357 (11,3)

1.942 (24,2)

1.436 (25,7)
1.417 (25,4)

2.628 (24,4)

225 (55,1)

Fonte: Base Nacional em Oncologia

Nota: Teste de Log-Rank significativo para todas as variaveis: p<0,001
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Figura 12- Sobrevida Especifica Covariavel Sexo

Fonte: Base Nacional em Oncologia
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Figura 13- Sobrevida Especifica Covariavel Idade

Fonte: Base Nacional em Oncologia
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Figura 14- Sobrevida Especifica Covariavel Regido de Nascimento

Fonte: Base Nacional em Oncologia
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Fonte: Base Nacional em Oncologia



Log Survival

Log Survival Function

66

0,07

0,5

1,0

A 57

2,0

CIRURGE, CAPULMAD RECODE_
TOTAL_ENNUTD

—MEMHUMA, CIRURGIA PARA
CA PULMAD
PELO MEMOS LiMA

HTCIRURGIA PARA CA
PULMAC

T T I
20 40 60 a0 100

TEMPO_ACOMP

Figura 17- Sobrevida Especifica Covariavel Cirurgia

Fonte: Base Nacional em Oncologia
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Figura 18- Sobrevida Especifica Covariavel Radioterapia

Fonte: Base Nacional em Oncologia
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Figura 19- Sobrevida Especifica Covariavel Quimioterapia

Fonte: Base Nacional em Oncologia
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Figura 21- Sobrevida Especifica Covariavel Ocorréncia de Outro Cancer Principal

Fonte: Base Nacional em Oncologia

Na analise multivariada relativa a sobrevida tanto global quanto especifica (Tabela 6),
as covariaveis modalidade de tratamento (cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia) foram
excluidas em funcdo dos pressupostos de proporcionalidade das curvas de sobrevivéncia ndo
terem sido atendidos. Apds delecdo sequencial, permaneceram no modelo final as seguintes
covariaveis: sexo, idade, regido de nascimento, regido de residéncia, estadiamento no
momento do diagnostico, ocorréncia de metastase, tempo entre diagnostico e entrada em
tratamento oncoldgico e ocorréncia de outro cancer principal. Estiveram positiva e
estatisticamente associados a maior sobrevida (p<0,05) o sexo feminino (HR=0,88 e 0,87,
respectivamente para sobrevida global e especifica), as idades inferiores a 70 anos (HR que
variaram de 0,84 a 0,94 para sobrevida global e de 0,84 a 0,93 para sobrevida especifica), as
regides Sudeste e Sul como regides de nascimento comparativamente aos naturalizados e
estrangeiros (HR variando de 0,67 a 0,69 para sobrevida global e de 0,62 a 0,65 para

sobrevida especifica), a residéncia na regido Norte e Nordeste comparativamente a regido Sul
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e Sudeste no caso de ambas as sobrevidas, global e especifica, a doenca precoce (estadio 0, | e
I1) com HR de 0,83 para sobrevida global e 0,82 para sobrevida especifica, a ndo ocorréncia
de metéstase com HR de 0,86 para sobrevida global e 0,88 para sobrevida especifica e a

ocorréncia de outro cancer primario para quaisquer das sobrevidas.

Tabela 6- Anélise de Sobrevida Global e Especifica pelo Método de Cox dos Pacientes com Cancer de

Pulmao Tratados no SUS entre 2002 e 2003

Sobrevida Global

Sobrevida Especifica

veres Ha(llzgggor/oa)tio Valor de p Hazlzggé(%[io Valor de p
Sexo

feminino 0,88 (0,84-0,91) <0,001*** 0,87 (0,83-0,91) <0,001***
masculino 1,00 1,00

Grupo de Idade

19a49 0,84 (0,79-0,90) <0,001*** 0,84 (0,78-0,90) <0,001***
50a59 0,91 (0,86-0,96) <0,001*** 0,93 (0,87-0,98) 0,011*

60 a 69 0,94 (0,89-0,98) 0,010* 0,93 (0,88-0,98) 0,009**
702100 1,00 1,00

Regido de

Nascimento

Sudeste 0,67 (0,55-0,82) <0,001*** 0,62 (0,50-0,77) <0,001***
Sul 0,69 (0,56-0,84) <0,001*** 0,65 (0,52-0,80) <0,001***
Centro-Oeste 0,81 (0,60-1,11) 0,187 0,72 (0,52-1,01) 0,058
Norte 0,76 (0,53-1,09) 0,141 0,76 (0,50-1,14) 0,179
Nordeste 0,64 (0,52-0,79) <0,001*** 0,59 (0,47-0,74) <0,001***

Naturalizados e
Estrangeiros

1,00

1,00
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Regido de Residéncia

no Inicio do

tratamento

Sudeste 1,20 (1,06-1,36) 0,004** 1,43 (1,25-1,64) <0,001***
Sul 1,18 (0,99-1,42) 0,073 1,41 (1,16-1,73) 0,001**
Centro-Oeste 0,93 (0,72-1,20) 0,579 1,13 (0,86-1,50) 0,383
Norte 0,75 (0,55-1,03) 0,072 0,68 (0,47-0,97) 0,036*
Nordeste 1,00 1,00

Estadiamento ao

diagnostico

Doenga Precoce 0,83 (0,78-0,89) <0,001*** 0,82 (0,76-0,88) <0,001***

Doenca Avancada 1,00

Ocorréncia de

metastase
Nao 0,86 (0,83-0,90) <0,001*** 0,88 (0,84-0,92) <0,001***
Sim 1,00

Tempo em meses do
diagndstico a entrada 0,998 (0,998- <0,001*** 0,998 (0,998- <0,001***
em tratamento 0,998) 0,998)

Ocorréncia de outro
cancer primario

Nao 1,51 (1,34-1,69) <0,001*** 2,08 (1,79-2,41) <0,001***
Sim 1,00 1,00

Fonte: Base Nacional em Oncologia

Finalmente, a sobrevida global para o cancer de pulméao inferior a 1 ano foi de 37% e
superior a 5 anos foi de 10% para os pacientes avaliados nesta populacdo (Figura 22). Ja a
sobrevida especifica para o cancer de pulmdo inferior a 1 ano foi de 45% e superior a 5 anos

foi de 16% para os pacientes avaliados nesta populacdo (Figura 23).
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Figura 23- Tabua da Vida da Sobrevida Especifica do Cancer de Pulméo
Fonte: Base Nacional em Oncologia
6- Discussao

Neste estudo, o cancer de pulmdo mostrou ser uma doenca com predilecdo pela 72
década de vida, mas acometendo também pessoas mais novas ou mais velhas. Foram
detectados maior nimero de casos no Sudeste e no Sul, provavelmente pela maior densidade
populacional e pela maior rede de servigos de salde ofertados nestas regides. A maioria dos
pacientes foi diagnosticada em estadios avancados (111 e 1V) e o 6bito por cancer de pulméo
foi o desfecho mais comum®"*843.

Quando se analisa o prognostico do cancer de pulméo relacionado ao sexo, nNosso
estudo evidenciou uma maior sobrevida especifica no sexo feminino. Desde a década de 1980,
alguns estudos haviam demonstrado que o sexo feminino poderia ser um fator preditor
independente favoravel, especialmente em casos de doenca precoce, contudo esta conclusdo

ainda pode ser considerada incipiente, sendo necessérias mais pesquisas nesse sentido®"*4.
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A idade mostrou-se como um fator independente na sobrevida nesta coorte. O melhor
prognostico do cancer de pulméo foi na faixa etaria < 50 anos e o pior progndstico do cancer
de pulmao foi na faixa etaria > 70 anos'’.

Em relacdo a regido de nascimento e a regido de residéncia, vé-se que o prognastico é
melhor no Norte seguido pelo Nordeste e pior no Sul seguido pelo Sudeste, excetuando-se 0s
pacientes naturalizados e estrangeiros, o que pode ser explicado pela precéria rede de servicos
de saude instalada no Norte e Nordeste, refletindo, provavelmente, uma baixa taxa de
diagnostico e tratamento, levando a ocorréncia de &bitos por cancer de pulmdo nao
notificados. Além disto evidencia-se a universalidade ao acesso no SUS, visto que sdo
encontrados pacientes estrangeiros em diagndéstico e tratamento para o cancer de pulméo no
Brasil*.

Em concordancia com a literatura, a comparacdo entre as curvas de sobrevida para

doenca precoce (estadios O, | e Il) e doenca avancada (estadios Il e IV), revelou
comportamento mais agressivo e evolucdo mais rdpida da doengca em estaddios mais
avancados®’*.

Com relacdo ao tipo de tratamento, houve um melhor progndstico nos pacientes
submetidos a radioterapia e/ou quimioterapia, porém ndo foi evidenciado o mesmo para
cirurgia. Como este banco de dados € principalmente de APAC e com interface nas AIH, ndo
foram incorporadas as cirurgias isoladas, portanto fica dificil concluir qualquer coisa a
respeito das cirurgias para tratamento do cancer de pulméo.

Com relacdo a metastase a distancia houve um melhor progndéstico nos pacientes sem
metastase a distancia, compativel com a literatura, onde o pior prognostico é nos estadios
mais avancados'’*®.

Com relagdo a outro cancer principal houve um melhor progndstico nos pacientes que
desenvolveram outro cancer principal.

Finalmente, cabe observar que a sobrevida do cancer de pulméo < 1 ano foi de 45% e
a sobrevida do cancer de pulméo > 5 anos foi de 16%, né&o evidenciando diferengas entre
paises desenvolvidos e paises em desenvolvimento, visto que o diagndstico € tardio e dificil, e

a sobrevida reduzida'”*.
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7- Conclustes

Neste estudo o cancer de pulmao foi de dificil detec¢do precoce, tendo sido detectado
em maior medida em estadios avangados (Il e 1V), sendo compativel com a literatura. A
maioria dos pacientes evoluiu para 6bito relacionado ao cancer. Conclui-se entdo que o cancer
de pulmdo é uma doenca grave, de dificil diagnostico e de dificil tratamento, sendo a
prevencdo a melhor conduta.

O hébito de consumo do tabaco é o maior fator de risco para o cancer de pulméo e o
sexo masculino apesar de ser o grande consumidor de tabaco e de ter a maior incidéncia do
cancer de pulmao no Brasil, vem apresentando uma tendéncia de desaceleracdo na curva de
mortalidade por cancer de pulmao, por outro lado, o sexo feminino vem aumentando o
consumo de tabaco e vem apresentando uma tendéncia de aceleragéo na curva de mortalidade
por cancer de pulmdo. Conclui-se entdo que o consumo de tabaco continua ocorrendo em
niveis alarmantes e que apesar do Brasil ter uma das legislacGes mais rigorosas do mundo no
combate ao tabaco, como por exemplo a proibicdo do consumo de tabaco em lugares
fechados, sejam estes publicos ou privados, e a extin¢do dos fumddromos, apesar da redugédo
do consumo de tabaco na populacdo em geral ter sido detectada pelo Ministério da Saude, que
relatou uma queda do consumo de tabaco na populagdo em geral entre 2006 e 2010 de 16,2%
para 15,1%, com reducdo mais expressiva no sexo masculino, ainda assim faz-se necessario
medidas mais duras para erradicarmos esta pandemia que é o consumo de tabaco.

Com relacdo ao asbesto, o Brasil € um dos maiores paises produtores, consumidores e
exportadores de amianto no Mundo, e ainda nos faltam leis e uma maior conscientiza¢éo do
grave problema de salde publica ocasionado por esta pratica comercial que deveria ser banida
do Brasil e do Mundo.

A0 mesmo tempo que devemos melhorar e expandir a rede SUS nas regides Norte,
Nordeste e Centro-Oeste, onde o diagnostico do cancer de pulmao, provavelmente na grande
maioria dos casos, deixou de ser feito, mas também ndo podemos nos esquecer da rede SUS
nas regides Sul e Sudeste, pois apesar de mais bem implantada ainda ha muitas deficiéncias a
serem sanadas.

Com relagdo aos Recursos Humanos no SUS, nds devemos implementar uma politica
de Estado para fixar os Médicos no interior, talvez com a construgdo de um Plano de Carreira,
Cargos e Salérios, nos moldes do que ocorre no Ministério Pablico e no Judiciario, nos

também devemos fomentar as Residéncias Médicas de Medicina de Familia e Comunidade
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para capacitar os Médicos nas Unidades Basicas de Saude (UBS) que é a porta de entrada do
SUS, visto que o diagnostico e o tratamento do cancer no SUS é feito tardiamente, em parte,
pela malformacéo do profissional da atencédo béasica, em parte, pela dificuldade de acesso aos
servicos especializados, em parte, pela superlotacdo na rede, em parte, pela caréncia de
equipamentos medicos diagnosticos e terapéuticos distribuidos de forma ndo equitativa pela
rede SUS.

Combinando prevencéo, diagnostico e tratamento mais eficazes contra o cancer de

pulméo, quem sabe ndo vencemos esta guerra que por hora estamos perdendo.
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Abstract

The aim of this study was to analyse survivorship in patients > 18 years undergoing
radiotherapy and/or chemotherapy with or without surgery for the treatment of lung cancer in
the Unified Health System from 01/jan/2002 to 31/dec/2003. We used a retrospective cohort
of patients undergoing cancer treatment, developed by deterministic-probabilistic record
linkage among data from APAC, SIA/SUS, SIH/SUS and SIM. Sociodemographic and clinical
variables were studied by statistical analysis (Kaplan Meier and Cox model). 11,157 were
obtained For those patients, the overall and specific (for lung cancer) survival <1 year was

37% and 45%, respectively. As for survival over five years was 10% and 16%, respectively.
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Factors that remained positive and statistically associated with higher survivorship ratio in
multivariate Cox model for overall and specific survival were: female sex, age <70 years, the
regions of birth Southeast, South and Northeast, region of residence other than Southeast,

early disease (stages 0, I and I1), no metastase, and another primary cancer.

Keywords: Lung Cancer, Unified Health System; Survivorship (Public Health)

Introducéo

Até recentemente, o cancer foi considerado uma doenca de paises ocidentais, 0s paises
industrializados. Hoje a situacdo mudou radicalmente, com a maioria do 6nus global do
cancer agora encontrada em paises em desenvolvimento, que muitas vezes tém um or¢camento
de saude limitado e um elevado nivel residual de doencas transmissiveis, onde as instalacbes
de tratamento de cAncer e as terapias n&o sdo universalmente disponiveis “%*.

O répido aumento da carga de cancer representa uma verdadeira crise de saude publica
mundial. Uma questdo importante para muitos paises, mesmo entre os paises desenvolvidos,
sera como encontrar recursos suficientes para tratar de forma eficaz e oferecer cuidados de
suporte para o grande niimero de pacientes que serdo diagnosticados nos proximos anos >,

No Brasil, as estimativas para o ano de 2012 apontam a ocorréncia de
aproximadamente 519 mil casos novos de cancer, incluindo os casos de pele ndo melanoma, e
ja representa a segunda causa de morte no Brasil, reforcando a magnitude do problema do
cancer no Pais “%*.

O céncer afeta criangas, adultos e idosos; homens e mulheres; sem qualquer
discriminacdo de classe social ou etnia. Representa uma carga enorme para 0s pacientes, suas
familias e para toda a sociedade 122,

Dentre os tipos de cancer, o cancer de pulmao é um dos tipos mais comuns no mundo.
No Brasil, apresenta-se como 0 segundo cancer mais comum em homens e 0 quinto em
mulheres, excetuando-se o0s canceres de pele ndo melanoma. Dentre os tipos de cancer de
pulmdo dois sdo mais frequentes, o Cancer de Pulméo de Células Ndo Pequenas (cerca de
65% a 75% do total) e o Cancer de Pulméo de Células Pequenas (cerca de 20% a 25% do
total) 1%,

O héabito de consumo de tabaco é o mais importante fator de risco para o
desenvolvimento do céancer de pulméo. Em geral, as taxas de incidéncia em um determinado

pais refletem seu consumo de cigarros. Ao final do seculo XX, o cancer de pulmao se tornou
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uma das principais causas de morte prevenivel. De fato, estima-se que 80% a 90% da
incidéncia de cancer de pulméo seja atribuida ao fumo. Comparados com os ndo fumantes, os
tabagistas tém cerca de 20 a 30 vezes o risco dos ndo fumantes de desenvolverem cancer de
pulmdo 2.

Devido a dificuldade para o diagnostico precoce, a maioria apresenta estadios
avancados no momento do diagnostico. Somente um terco dos pacientes submete-se a retirada
total cirdrgica do tumor e, portanto, a maioria ndo é candidato a tratamento curativo. A
maioria dos casos necessita de tratamentos paliativos: quimioterapia, radioterapia ou ambos.
Em decorréncia disso, o cancer de pulm&o permanece como uma doenca altamente letal °.

O grupo com sobrevida superior a 5 anos apresenta estadios mais precoces, doencgas
mais localizadas e capacidade funcional melhor, 0 que permite que 0s pacientes consigam as
condicdes adequadas para a cirurgia, ou seja, que o tumor seja tecnicamente ressecavel e, por
conseguinte, que sua sobrevida seja maior do que 5 anos ap6s o diagnéstico °.

Quanto as taxas de mortalidade por cancer de pulmao variam consideravelmente entre
0s paises. Uma das razdes para isso é que os valores de sobrevida citados na literatura sao
baseados em dados que variam amplamente em sua coleta e analise estatistica e esta
informac&o nem sempre € de dominio publico. Publica¢Ges internacionais de sobrevida em 5
anos para pacientes com cancer de pulmao variam de 5% a 16%. Dados dos EUA sugerem
uma taxa de sobrevida global em 5 anos de até 16%, embora este nimero inclua apenas 1/4 da
populacdo em geral e exclua pacientes sem confirmacdo histoldgica. Muitos paises europeus
relatam taxas de mortalidade mais elevadas, embora na maioria das vezes os dados incluam
pacientes sem histologia comprovada °.

Devido as altas taxas de mortalidade do céncer de pulméo tornam-se imperativas
estratégias de prevencdo e controle do céncer, assim como sdo importantissimas as
informagdes de qualidade sobre a distribuicdo de incidéncia e mortalidade para ampliar a
compreensdo da doenca e de seus determinantes. Um sistema de vigilancia estruturado
fornece informacdes sobre a magnitude e o impacto do cancer, bem como sobre a efetividade
dos programas de controle. Os registros de cancer de base populacional e hospitalar e as
informagdes sobre mortalidade sdo parte deste sistema de vigilancia 2,

O objetivo desse estudo foi realizar a anélise de sobrevida inferior a 1 ano e superior a
5 anos em pacientes maiores de 18 anos submetidos a cirurgia, a radioterapia e/ou a
quimioterapia para o tratamento do céncer de pulmédo no SUS no periodo de 01/01/2002 a
31/12/2003.
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Método

Trata-se de um estudo do tipo observacional, prospectivo ndo concorrente, que utilizou, como
fonte de dados, a Base Nacional em Oncologia (Base Onco). Essa base foi desenvolvida por
meio da técnica de pareamento deterministico-probabilistico utilizando os bancos de dados do
Subsistema de Autorizagdo para Procedimentos de Alto Custo/Complexidade (APAC) do
Sistema de Informacdes Ambulatoriais do Sistema Unico de Salde (SIA/SUS), de
Autorizacdo de Internacdo Hospitalar (AIH) do Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS
(SIH/SUS) e do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM) com o objetivo de habilitar
0 seguimento de uma coorte historica que envolveu pacientes submetidos a radioterapia e/ou a
quimioterapia com ou sem cirurgia associada, para o tratamento do cancer de pulméo no SUS.

A primeira fonte de dados utilizada foram informacdes disponibilizadas no Subsistema
APAC do SIA/SUS, selecionando especificamente os procedimentos de relevancia para o
estudo, procedimentos de radioterapia (codigo 28 da APAC) e quimioterapia (cddigo 29 da
APAC), nos pacientes com cancer de pulmao (codigo C34 da CID 10), através do pareamento
deterministico-probabilistico permitiu a geracdo de um cadastro Unico de pacientes que
realizaram tratamento radioterapico e/ou quimioterapico no SUS no periodo de 2000 a 2006.

Na sequéncia, os dados relativos as cirurgias oncoldgicas, disponibilizadas nas bases
de dados de AIH do SIH/SUS, nos pacientes com cancer de pulmao (codigo C34 da CID 10),
por meio do pareamento deterministico-probabilistico, permitiu a geracdo de um cadastro
unico de pacientes que realizaram tratamento cirdrgico no SUS no periodo de 2000 a 2005.

Assim, por intermédio do pareamento deterministico-probabilistico, em um mesmo
cadastro, foram reunidos todos os dados de tratamento oncologico prestados pelo SUS no
periodo para um mesmo paciente (cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia), sendo entéo
criada a Base Nacional em Oncologia, a Base Onco.

Os dados relativos as ocorréncias de 6bitos para os pacientes foram confirmados por
meio de pareamento deterministico-probabilistico entre a Base Onco e o SIM, disponibilizado
com dados completos para o periodo de 2003 a 2008. Foram considerados 6bitos individuos
que tivessem registro de 6bito no SIM.

As bases de dados do Subsistema APAC do SIA/SUS e as bases de dados de AIH do
SIH/SUS foram obtidas junto ao Departamento de Informatica do SUS (DATASUS) e junto a
Secretaria de Assisténcia a Saude do Ministério da Saiude (SAS/MS); e as bases de dados do
SIM foram obtidas junto & Secretaria de Vigilancia em Saude do Ministério da Salde
(SVS/MS).
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Os procedimentos metodoldgicos para composi¢do da Base Onco seguiu as mesmas
estratégias utilizadas pela Base Nacional em Terapia Renal Substitutiva (TRS), desenvolvida
pelo Grupo de Pesquisa em Economia da Satide (GPES) .

Foram incluidos na presente investigacdo pacientes pertencentes a Base Onco,
diagnosticados com cancer de pulméo e submetidos a radioterapia e/ou a quimioterapia com
ou sem cirurgia associada, para o tratamento do céncer de pulmdo no SUS no periodo de
01/01/2002 a 31/12/2003 (cddigo C34 da CID 10 no momento do diagnostico). Os pacientes
com idade inferior ou igual a 18 anos foram excluidos.

As variaveis estudadas foram socio-demogréaficas (sexo, idade ao diagndstico, regido
de nascimento e regido de residéncia ao inicio do tratamento) e clinicas (estadiamento no
momento do diagndstico, modalidade de tratamento - cirurgia, radioterapia e/ou
quimioterapia, ocorréncia de metastase, tempo entre diagnostico e ocorréncia de metastase,
tempo entre diagnostico e entrada em tratamento, ocorréncia de outro cancer principal).

Foi realizada uma analise descritiva por meio de distribuices de frequéncias, medidas
de tendéncia central e de variabilidade para as caracteristicas estudadas.

Para as analises de sobrevida global foram consideradas falhas aqueles pacientes cujos
Obitos estiveram relacionados a qualquer causa. Foram censurados 0s pacientes que
receberam alta ou que permaneceram vivos até o término do estudo. Os pacientes foram
acompanhados a partir da data de seu diagnostico até o término do estudo.

Para as andlises de sobrevida especifica por cancer de pulmédo foram consideradas
falhas aqueles pacientes cujos dbitos estiveram relacionados ao cancer de pulmdo. Foram
censurados 0s pacientes que receberam alta ou que permaneceram vivos até o término do
estudo ou que foram a Obito por outras causas. Os pacientes foram acompanhados a partir da
data de seu diagnostico até o término do estudo.

As funcbes de sobrevida foram calculadas utilizando o método de Kaplan-Meier,
segundo as variaveis explicativas do estudo e o teste de Log-rank foi empregado para testar a
hipotese de igualdade entre as curvas de sobrevivéncia. Para avaliagdo dos fatores associados
a sobrevida, foi empregado o Modelo de Cox, computando-se os hazard-ratios com 0s
respectivos 1C 95% em um processo que se baseou nos seguintes aspectos: foram incluidas as
variaveis com significancia estatistica (p<0,05) na analise de Kaplan Meier (teste de Log-
Rank) e que, por meio de andlise visual, ndo romperam o pressuposto de proporcionalidade
entre as curvas de sobrevivéncia. Em seguida, foi aplicado procedimento de delecéo
sequencial de variaveis no modelo de Cox. Permaneceram nos modelos finais (sobrevida

global e sobrevida especifica) as variaveis cujo valor de p foi inferior a 0,05.
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As andlises foram realizadas no software SPSS versdao 20®, sendo adotado um nivel
de significancia de 5%.

Resultados

Foram analisados 11.157 pacientes diagnosticados com céncer de pulméo e
submetidos a radioterapia e/ou a quimioterapia com ou sem cirurgia associada, para 0
tratamento do cancer de pulméo no SUS no periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003. (Tabela 1).
A maior parte destes pacientes (n=7.605; 68,2%,) era do sexo masculino. A idade variou de
19 a 100 anos, com média de 61,7 anos. Quase a totalidade destes pacientes era de brasileiros
nato (98,8%), nascidos na Regido Sudeste (47,9%). Além disto, a maioria destes pacientes
residiam a época também no Sudeste (49,5%).

A grande maioria dos pacientes (88,8%) foi diagnosticada e tratada com doenca
avancada (estadios Il e V). Dentre os 11.157 (100%) pacientes, 4.128 (37,0%) pacientes
passaram por internagdes para a realizacdo de algum tipo de procedimento sendo que, destes,
214 (1,9%) pacientes passaram por internacdes para a realizacdo de cirurgia para tratamento
do cancer de pulméo; mais especificamente, 206 pacientes realizaram 01 cirurgia para
tratamento do céancer de pulmé&o e 08 pacientes realizaram 02 cirurgias para tratamento do
cancer de pulméo totalizando 222 cirurgias para tratamento do cancer de pulmdo. De acordo
com a Tabela 1, observa-se que 7.077 pacientes (63,4%) receberam radioterapia e 8.009
(71,8%) receberam quimioterapia. Ocorreu metastase a distancia em 5.576 pacientes (50,0%).
O tempo entre o diagnostico e a ocorréncia de metastase a distancia variou de 0 a 47 meses,
com média de 3,1 meses e mediana de 1,0 més. O tempo entre o diagnostico e a entrada em
tratamento variou de 0 a 1.461 dias, com média de 73 dias e mediana de 31 dias. Quanto ao
Obito, 74,4% dos pacientes tiveram desfecho relacionado ao cancer de pulméao (n= 8.304;
74,4%).

Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes com cancer de pulméo tratados no SUS entre
2002 e 2003

Caracteristicas n (%)
Total de pacientes 11.157 (100,0)
Sexo

Masculino 7.605 (68,2)
Feminino 3.552 (31,8)
Idade ao diagnostico (em anos)

<50 1.593 (14,3)

50-59 2.871 (25,7)



60-69

>70

Regido de Nascimento

Sudeste

Sul

Centro-Oeste

Norte

Nordeste

Naturalizados e Estrangeiros

Regido de Residéncia

Sudeste

Sul

Centro-Oeste

Norte

Nordeste

Estadiamento no momento do diagndstico
Doenca Precoce (Estadios 0, | e 1)
Doenca Avancada (Estadios Il e 1V)
Modalidade de Tratamento

Internacdes para algum tipo de procedimento
Internacdes para cirurgia para tratamento do cancer de pulmao
Radioterapia

Quimioterapia

Ocorréncia de metastase

Né&o

Sim

Ocorréncia de outro cancer principal
Né&o

Sim

Obito relacionado ao cancer de pulméo
Né&o

Sim

3.807 (34,1)
2.886 (25,9)

5.346 (47,9)
2.945 (26,4)
564 (5,1)
350 (3,1)
1.822 (16,3)
130 (1,2)

5.526 (49,5)
3.084 (27,6)
592 (5,3)
362 (3,2)
1.593 (14,3)

1.254 (11,2)
9.903 (88,8)

4.128 (37,0)

214 (1,9)
7.077 (63,4)
8.009 (71,8)

5.581 (50,0)
5.576 (50,0)

10.749 (96,3)
408 (3,7)

2.853 (25,6)
8.304 (74,4)

Fonte: Base Nacional em Oncologia
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A analise de sobrevida global revelou que dos 11.157 pacientes acompanhados em 83

meses, houve 10.065 obitos por qualquer causa (90,2%) no periodo do estudo (Tabela 2). No

caso da sobrevida especifica, dos 11.157 pacientes acompanhados em 83 meses, houve 8.304

Obitos por cancer de pulméo (74,4%) (Tabela 3).
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Tabela 2. Andlise de sobrevida global pelo método de Kaplan-Meier dos pacientes com
cancer de pulmao tratados no SUS entre 2002 e 2003

Variavel n Total (%) n Eventos (%) n

Censurados
(%)

Sexo

Feminino 3.552 (31,8) 3.139 (88,4) 413 (11,6)

Masculino 7.605 (68,2) 6.926 (91,1) 679 (8,9)

Idade

19-49 1.593 (14,3) 1.385 (86,9) 208 (13,1)

50-59 2.871 (25,7) 2.557 (89,1) 314 (10,9)

60-69 3.807 (34,1) 3.481 (91,4) 326 (8,6)

70-100 2.886 (25,9) 2.642 (91,5) 244 (8,5)

Regido de Nascimento

Sudeste 5.346 (47,9) 4.917 (92,0) 429 (8,0)

Sul 2.945 (26,4) 2.695 (91,5) 250 (8,5)

Centro-Oeste 564 (5,1) 497 (88,1) 67 (11,9)

Norte 350 (3,1) 284 (81,1) 66 (18,9)

Nordeste 1.822 (16,3) 1.551 (85,1) 271 (14,9)

Naturalizados e Estrangeiros 130 (1,2) 121 (93,1) 9 (6,9)

Regido de Residéncia no

Inicio do Tratamento

Sudeste 5.526 (49,5) 5.077 (91,9) 449 (8,1)

Sul 3.084 (27,6) 2.825 (91,6) 259 (8,4)

Centro-Oeste 592 (5,3) 519 (87,7) 73 (12,3)

Norte 362 (3,2) 291 (80,4) 71 (19,6)

Nordeste 1.593 (14,3) 1.353 (84,9) 240 (15,1)

Estadiamento ao diagnostico

Doenca Precoce (Estadios 0, | 1.254 (11,2) 1.078 (86,0) 176 (14,0)

ell)

Doenca Avancada (Estadios 9.903 (88,8) 8.987 (90,8) 916 (9,2)

e lV)

Cirurgia

Nenhuma cirurgia para ca 10.943 (98,1) 9.873 (90,2) 1.070 (9,8)

pulméo

Pelo menos uma cirurgia para 214 (1,9) 192 (89,7) 22 (10,3)

ca pulmao

Radioterapia

Nenhum procedimento 4.080 (36,6) 3.702 (90,7) 378 (9,3)

principal ou secundario

Procedimento principal ou 7.077 (63,4) 6.363 (89,9) 714 (10,1)

secundario

Quimioterapia

Nenhuma 3.148 (28,2) 2.791(88,7) 357(11,3)

Procedimento quimioterapico 8.009 (71,8) 7.274 (90,8) 735(9,2)

Ocorréncia de Metéstase

Né&o 5.581 (50,0) 4.981 (89,2) 600 (10,8)

Sim 5.576 (50,0) 5.084 (91,2) 492 (8,8)

Ocorréncia de Outro Cancer
Principal



Né&o teve outro cancer 10.749 (96,3) 9.747 (90,7)
primario
Teve outro cancer primario 408 (3,7) 318 (77,9)

1.002 (9,3)

90 (22,1)
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Fonte: Base Nacional em Oncologia
Nota: Teste de Log-Rank significativo para todas as variaveis: p<0,001



Tabela 3. Analise de sobrevida especifica pelo método de Kaplan-Meier dos pacientes com

cancer de pulméo tratados no SUS entre 2002 e 2003

Variavel n Total (%) n Eventos n Censurados
(%) (%)

Sexo

Feminino 3.552 (31,8) 2.566 986 (27,8)
(72,2)

Masculino 7.605 (68,2) 5.738 1.867 (24,5)
(75,5)

Idade

19-49 1.593 (14,3) 1.125 468 (29,4)
(70,6)

50-59 2.871 (25,7) 2.140 731 (25,5)
(74,5)

60-69 3.807 (34,1) 2.858 949 (24,9)
(75,1)

70-100 2.886 (25,9) 2.181 705 (24,4)
(75,6)

Regido de Nascimento

Sudeste 5.346 (47,9) 4.131 1.215 (22,7)
(77,3)

Sul 2.945 (26,4) 2.333 612 (20,8)
(79,2)

Centro-Oeste 564 (5,1) 411 (72,9) 153 (27,1)

Norte 350 (3,1) 197 (56,3) 153 (43,7)

Nordeste 1.822 (16,3) 1.127 695 (38,1)
(61,9)

Naturalizados e Estrangeiros 130 (1,2) 105 (80,8) 25 (19,2)

Regido de Residéncia

Sudeste 5.526 (49,5) 4.271 1.255 (22,7)
(77,3)

Sul 3.084 (27,6) 2.446 638 (20,7)
(79,3)

Centro-Oeste 592 (5,3) 432 (73,0) 160 (27,0)

Norte 362 (3,2) 197 (54,4) 165 (45,6)

Nordeste 1.593 (14,3) 958 (60,1) 635 (39,9)

Estadiamento

Doenca Precoce (Estadios 0, 1 e I1) 1.254 (11,2) 876 (69,9) 378 (30,1)

Doenca Avancada (Estadios 111 e 9.903 (88,8) 7.428 2.475 (25,0)

V) (75,0)

Cirurgia

Nenhuma cirurgia para ca pulméo 10.943 (98,1) 8.141 2.802 (25,6)
(74,4)

Pelo menos uma cirurgia para ca 214 (1,9) 163 (76,2) 51 (23,8)

pulméo

Radioterapia

Nenhum procedimento principal ou 4.080 (36,6) 3062 (75,0) 1018 (25,0)

secundario

Procedimento principal ou 7.077 (63,4) 5.242 1.835 (25,9)
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secundario (74,1)

Quimioterapia

Nenhum procedimento 3.148 (28,2) 2791 (88,7) 357 (11,3)

quimioterapico

Procedimento quimioterapico 8.009 (71,8) 6.067 1.942 (24,2)
(75,8)

Ocorréncia de Metéastase

Né&o 5.581 (50,0) 4.145 1.436 (25,7)
(74,3)

Sim 5.576 (50,0) 4.159 1.417 (25,4)
(74,6)

Ocorréncia de Outro Cancer

Principal

N4o teve outro cancer primario 10.749 (96,3) 8.121 2.628 (24,4)
(75,6)

Teve outro cancer primario 408 (3,7) 183 (44,9) 225 (55,1)

Fonte: Base Nacional em Oncologia
Nota: teste de log-rank significativo: p<0,001

Apenas para a sobrevida especifica de cancer de pulmé&o sdo apresentadas as curvas de
sobrevivéncia (Figura 1). As Tabelas 2 e 3 indicam os resultados para o Kaplan Meier e testes
de Log Rank, sendo que os resultados da Tabela 2 (sobrevida global) sdo apenas
apresentados. Houve uma maior sobrevida especifica no sexo feminino (27,8%)
comparativamente ao masculino (24,5%) (Figura 1a); a maior sobrevida especifica ocorreu
entre os individuos com menos de 50 anos (29,4%) e a menor entre individuos com 70 anos
ou mais (24,4%) (Figura 1b); A sobrevida especifica também foi a maior naqueles pacientes
nascidos na regido Norte (43,7%) contrastando com aqueles nascidos na regido Sul (20,8%),
excetuando-se 0s pacientes naturalizados e estrangeiros (19,2%) (Figura 1c). No caso da
regido de residéncia, a maior sobrevida especifica ocorreu entre os pacientes residentes na
regido Norte (45,6%) e a menor sobrevida especifica nos pacientes residentes na regido Sul
(20,7%) (Figura 1d). Houve ainda a maior sobrevida especifica nos pacientes com doenca
precoce (estadios O, I e I1) (30,1%) e a menor entre pacientes com doenca avancada (estadios
Il e IV) (25,0%) (Figura 1le). Quanto a sobrevida relativa a cirurgia, a maior sobrevida
especifica ocorreu entre 0s pacientes sem cirurgia para o cancer de pulméo (25,6%) e a menor
nos pacientes com pelo menos uma cirurgia para o cancer de pulméo (23,8%) (Figura 1f).
Houve uma maior sobrevida especifica nos pacientes com procedimento radioterapico
principal ou secundario (25,9%) comparativamente aqueles ndo submetidos a procedimento
radioterapico principal ou secundario (25,0%) (Figura 1g) e estes valores foram,
respectivamente, 24,2% e 11,3% no caso de presenca ou auséncia de procedimento

quimioterapico (Figura 1h). Foi encontrada maior sobrevida especifica nos pacientes sem
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metastase a distancia (25,7%) e comparativamente aquela dos pacientes com metéstase a
distancia (25,4%) (Figura 1i). Finalmente, houve maior sobrevida especifica nos pacientes
que tiveram outro cancer principal (55,1%) e menor especifica nos pacientes que ndo tiveram
outro cancer principal (24,4%) (Figura 1j).

Figura 1

Curvas de sobrevida especifica em pacientes com cancer de pulmdo tratados no SUS
entre 2002 a 2003
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1d) Covariavel Regido de Residéncia
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1f) Covariavel Cirurgia
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1h) Covariavel Quimioterapia
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1j) Covariavel Ocorréncia de Outro Cancer Principal
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Fonte: Base Nacional em Oncologia

Na analise multivariada relativa a sobrevida tanto global quanto especifica (Tabela 4),
as covariaveis modalidade de tratamento (cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia) foram
excluidas em funcdo dos pressupostos de proporcionalidade das curvas de sobrevivéncia nao
terem sido atendidos. Apds delecdo sequencial, permaneceram no modelo final as seguintes
covariaveis: sexo, idade, regido de nascimento, regido de residéncia, estadiamento no
momento do diagnostico, ocorréncia de metastase, tempo entre diagnostico e entrada em
tratamento oncoldgico e ocorréncia de outro cancer principal. Estiveram positiva e
estatisticamente associados a maior sobrevida (p<0,05) o sexo feminino (HR=0,88 e 0,87,
respectivamente para sobrevida global e especifica), as idades inferiores a 70 anos (HR que
variaram de 0,84 a 0,94 para sobrevida global e de 0,84 a 0,93 para sobrevida especifica), as
regibes Sudeste e Sul como regides de nascimento comparativamente aos naturalizados e
estrangeiros (HR variando de 0,67 a 0,69 para sobrevida global e de 0,62 a 0,65 para
sobrevida especifica), a residéncia na regido Norte e Nordeste comparativamente a regido Sul
e Sudeste no caso de ambas as sobrevidas, global e especifica, a doenca precoce (estadio 0, | e
I1) com HR de 0,83 para sobrevida global e 0,82 para sobrevida especifica, a ndo ocorréncia
de metéstase com HR de 0,86 para sobrevida global e 0,88 para sobrevida especifica e a ndo

ocorréncia de outro cancer primario para quaisquer das sobrevidas.
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O modelo final foi testado para adequacgéo e ndo foi encontrado desvio do pressuposto
de proporcionalidade segundo andlise grafica e visual dos residuos parciais (Shoenfeld

residuals).



Tabela 4- Andlise de Sobrevida Global e Especifica pelo Método de Cox dos
Pacientes com Cancer de Pulméo Tratados no SUS entre 2002 e 2003

Sobrevida Global

Hazard ratio

Sobrevida Especifica

Hazard ratio

Variaveis (1C95%) Valor de p (1C95%) Valor de p
Sexo

feminino 0,88 (0,84-0,91) <0,001*** 0,87 (0,83-0,91) <0,001***
masculino 1,00 1,00

Grupo de Idade

19a49 0,84 (0,79-0,90) <0,001*** 0,84 (0,78-0,90) <0,001***
50a59 0,91 (0,86-0,96) <0,001*** 0,93 (0,87-0,98) 0,011*
60 a 69 0,94 (0,89-0,98) 0,010* 0,93 (0,88-0,98) 0,009**
70 + 1,00 1,00

Regido de

Nascimento

Sudeste 0,67 (0,55-0,82) <0,001*** 0,62 (0,50-0,77) <0,001***
sul 0,69 (0,56-0,84) <0,001*** 0,65 (0,52-0,80) <0,001***
Centro-Oeste 0,81 (0,60-1,11) 0,187 0,72 (0,52-1,01) 0,058
Norte 0,76 (0,53-1,09) 0,141 0,76 (0,50-1,14) 0,179
Nordeste 0,64 (0,52-0,79) <0,001*** 0,59 (0,47-0,74) <0,001***
Naturalizados e 1,00 1,00

Estrangeiros

Regido de Residéncia

no Inicio do

tratamento

Sudeste 1,20 (1,06-1,36) 0,004** 1,43 (1,25-1,64) <0,001***
Sul 1,18 (0,99-1,42) 0,073 1,41 (1,16-1,73) 0,001**
Centro-Oeste 0,93 (0,72-1,20) 0,579 1,13 (0,86-1,50) 0,383
Norte 0,75 (0,55-1,03) 0,072 0,68 (0,47-0,97) 0,036*
Nordeste 1,00 1,00
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Estadiamento ao
diagnostico

Doenca Precoce 0,83 (0,78-0,89) <0,001*** 0,82 (0,76-0,88) <0,001***
Doenca Avancada 1,00

Ocorréncia de

metastase
Nao 0,86 (0,83-0,90) <0,001*** 0,88 (0,84-0,92) <0,001***
Sim 1,00

Tempo em meses do

diagnostico a entrada

(continua) 0,998) 0,998)

Ocorréncia de outro
cancer primario

Nao 1,51 (1,34-1,69) <0,001*** 2,08 (1,79-2,41) <0,001***
Sim 1,00 1,00

Fonte: Base Nacional em Oncologia

Finalmente, a sobrevida especifica para o cancer de pulméo inferior a 1 ano foi de
45% e a sobrevida para o cancer de pulméo superior a 5 anos foi de 16% para 0s pacientes
avaliados nesta populacdo. Estes valores foram respectivamente de 37% e 10% para a
sobrevida global.

Discussao

O presente estudo utilizou-se da juncéo de bases de dados do SUS para a confecgédo da
historia de pacientes acometidos por cancer de pulmao, sendo o Unico estudo representativo
para pacientes atendidos no SUS no Brasil que possibilitou analise longitudinal por até 83
meses.

O cancer de pulmao é uma doenca que acomete ambos 0S sexos, porém vé-se neste
estudo que o sexo masculino foi o mais acometido. Além disto, neste estudo, o cancer de
pulmdo mostrou ser uma doenga mais associada a sétima década de vida. Foram detectados

maiores riscos de Obito ao longo do periodo analisado entre pacientes pela maior rede de
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servicos de salde ofertados nestas regibes, possibilitando uma maior proporcdo de
diagndsticos precisos. A maioria dos pacientes foi diagnosticada em estadios avancgados (Il e
IV) e o dbito por cancer de pulméo foi o desfecho mais comum comparativamente ao 6bito
por qualquer outra causa, corroborando estudos prévios®®.

Quando se analisa o progndéstico do cancer de pulm&o relacionado ao sexo, nosso
estudo evidenciou uma maior sobrevida especifica no sexo feminino. Desde a década de 1980,
alguns estudos haviam demonstrado que o sexo feminino poderia ser um fator preditor
independente favoravel, especialmente em casos de doenca precoce, mas Sa0 necessarias mais
pesquisas nesse sentido®®°.

A idade mostrou-se como um fator independente na sobrevida nesta coorte. O melhor
prognostico do cancer de pulméo foi na faixa etaria inferior a 50 anos e o pior prognéstico do
cancer de pulmao foi na faixa etaria > 70 anos, corroborando estudos anterior °.

Em relacdo a regido de nascimento e a regido de residéncia, vé-se que o prognostico é
melhor no Norte seguido pelo Nordeste e pior no Sul seguido pelo Sudeste, excetuando-se 0s
pacientes naturalizados e estrangeiros, o que pode ser explicado pela precaria rede de servicos
de salde instalada no Norte e Nordeste, refletindo uma baixa taxa de diagndstico e
tratamento. Além disto evidencia-se a universalidade ao acesso no SUS, visto que sdo
encontrados pacientes estrangeiros em diagndéstico e tratamento para o cancer de pulméo no
Brasil*™.

Em concordancia com a literatura, a comparacdo entre as curvas de sobrevida para
doenca precoce (estadios O, | e Il) e doenca avancada (estadios Il e V), revelou
comportamento mais agressivo e evolucdo mais rapida da doenca em estadios mais
avancados®®.

Com relagdo ao tipo de tratamento, houve um melhor progndstico nos pacientes
submetidos a radioterapia e/ou quimioterapia, porém ndo foi evidenciado o mesmo para
cirurgia. Como este banco de dados ¢ principalmente de APAC e com interface nas AlH, nao
foram incorporadas as cirurgias isoladas, portanto é limitado concluir-se acerca das cirurgias
para tratamento especifico do cancer de pulmao.

Com relacdo a metéstase a distancia houve um melhor progndstico nos pacientes sem
metastase a distancia, compativel com a literatura, onde o pior prognéstico € nos estadios
mais avancados®®.

Com relagdo a outro cancer principal houve um melhor progndstico nos pacientes que

desenvolveram outro cancer principal.
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A sobrevida do cancer de pulmé&o inferior a 1 ano foi de 45% e a sobrevida do cancer
de pulmdo superior a 5 anos foi de 16%, ndo evidenciando diferencas entre paises
desenvolvidos e paises em desenvolvimento, visto que o diagnostico é tardio e dificil, e a

sobrevida reduzida®®,

Resumo

O objetivo desse estudo foi realizar a analise de sobrevida em pacientes > 18 anos
submetidos a radioterapia e/ou quimioterapia com ou sem cirurgia, para o tratamento do
cancer de pulmédo no SUS no periodo de 01/01/2002 a 31/12/2003. Foi utilizada uma coorte
histérica de pacientes em tratamento oncoldgico, desenvolvida por meio de pareamento
deterministico-probabilistico entre os dados da APAC, SIA/SUS, SIH/SUS e SIM. As variaveis
sociodemograficas e clinicas foram estudadas por meio de andlise estatistica (Kaplan Meier
e modelo de Cox). Obteve-se 11.157 pacientes cuja sobrevida global < 1 ano foi 37% e
especifica 45%. Quanto a sobrevida superior a cinco anos foi de 10% e 16%,
respectivamente. Os fatores que se mantiveram positiva e estatisticamente associados a maior
sobrevida no modelo de Cox multivariado para a sobrevida global e especifica foram: sexo
feminino, idade < 70 anos, as regides de nascimento Sudeste, Sul e Nordeste, regido de
residéncia diferente da Sudeste, doenca precoce (estadios O, | e Il), ndo ocorréncia de

metastases e ocorréncia de outro cancer primario.

Palavras-chave: Cancer do Pulmao; Sistema Unico de Saude; Sobrevida
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