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RESUMO

Morais AQ. Avaliagdo de nodulos pulmonares subcentimétricos em
pacientes oncoldgicos pela tomografia computadorizada. Sao Paulo;
2017. [Dissertacao de Mestrado Fundagao Anténio Prudente].

Introducdo: O cancer tornou-se uma das mais importantes causas de morte
na populagdo mundial, e sabe-se que o diagndstico precoce € uma das
formas mais efetivas de se obter a cura. Os ndédulos pulmonares sdao um
problema clinico bastante frequente e geralmente sao identificados em
pacientes que se submetem a exames de Raio-X ou Tomografia
Computadorizada de Toérax. O fator mais importante que se segue a
deteccdo de nodulos pulmonares € a diferenciagcdo entre os de origem
benigna e maligna. Levando em consideragdo que as técnicas de
Tomografia Computadorizada vém avancando ao longo do tempo, a
detecgado de pequenos ndédulos pulmonares tornou-se fato muito comum,
seja em pacientes com histérico oncolégico ou ndo. Objetivo Principal:
Este trabalho se propds a avaliar o comportamento e caracteristicas clinicas
e radiolégicas de pequenos ndédulos pulmonares soélidos em pacientes
oncolégicos submetidos a exames de tomografia computadorizada seriada.
Materiais e Métodos: Foram estudados 100 pacientes com historico
oncoldgico confirmado, portadores de nddulos pulmonares indeterminados,
que realizaram estudos seriados de tomografia computadorizada do térax
entre 2015 e 2017. Resultados: 28 (28%) dos pacientes apresentaram
algum sinal de suspeicdo para metastase pulmonar, seja crescimento
nodular maior que 50%, crescimento seguido de reducdo em vigéncia de
quimioterapia ou simplesmente redugdo em vigéncia de quimioterapia. A
maioria (56%) dos nodulos pulmonares com evidéncias de crescimento
dimensional apresentaram o evento entre 3 e 6 meses do seguimento
tomografico. Uma maior taxa de crescimento foi evidenciada para ndédulos

com margens irregulares, lobuladas ou espiculadas em relagdo aos nédulos



com margens regulares. Conclusdes: Os achados deste estudo reforgcam a
necessidade de um seguimento tomografico diferenciado para pacientes
com histérico oncoldgico, devendo-se realizar estudo tomografico precoce,
adequando-se os intervalos entre os exames a depender da neoplasia de
base.



SUMMARY

Morais AQ. [Subcentimetric pulmonary nodules evaluation on oncologic
patients by computed tomography]. Sdo Paulo; 2017. [Dissertagdo de
Mestrado-Fundagéo Anténio Prudente].

Introduction: Cancer has become one of the most important causes of
death in the global population and it is well known that the early diagnosis is
the most effective way to reach cure. Pulmonary nodules are a major clinical
problem and are usually detected on patients submitted to X-Ray or Thoracic
CT scans. The most important factor that follows the detection of pulmonary
nodules is the differentiation between those of benign and malignant etiology.
Taking into account that CT techniques have improved over time, the
detection of small pulmonary nodules has become a commom fact
considering patients with or without oncologic history. Main Objective: This
study intended to evaluate the behavior and the clinical/radiological
characteristics of subcentimetric pulmonary nodules in oncologic patients
submitted to consecutive CT scans. Materials and Methods: The study
sample consisted of 100 patients with confirmed oncologic history with
indeterminate pulmonary nodules detected on consecutive thoracic CT scans
from 2015 to 2017. Results: Among the 100 patients of the sample 28 (28%)
showed at least one sign of suspicion for pulmonary metastasis, including
nodule growth greater than 50%, nodule growth followed by reduction in size
in patients undergoing chemotherapy or just reduction on the nodule size in
chemotherapy patients. The majority (56%) of the pulmonary nodules grew
within 3 to 6 months of CT scans follow-up. A higher growth rate was
evidenced for nodules with irregular, lobed or spiculated margins in relation
to nodules with regular margins. Conclusions: The findings of this study
reinforce the necessity of an individualized CT follow-up for patients with
oncologic history, as well as the importance of performing an early
tomographic study, adjusting the intervals of CT scans depending on the
base neoplasia.
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1  INTRODUCAO

O cancer tornou-se uma das mais importantes causas de morte na
populacdo mundial. As estatisticas apontam que no ano de 2012,
aproximadamente 14 milhdes de novos casos de cancer foram
diagnosticados e que 8,8 milhdes de pessoas morreram por cancer em todo
o mundo em 2015 (World Health Organization-WHO 2017). Sabe-se também
que o diagnéstico precoce € uma das formas mais efetivas de se curar o
cancer (FERLAY et al. 2012). No Brasil, de acordo com as estimativas
divulgadas pelo Instituto Nacional do Cancer (INCA), para o ano de 2016,
ocorreram cerca de 9596.070 casos novos de neoplasias malignas
distribuidos em 295.200 pacientes do sexo masculino e 300.870 pacientes
do sexo feminino. No sexo masculino as neoplasias mais frequentes sao de
prostata, pulmé&o e colorretal e no sexo feminino as neoplasias mais
frequentes sdo de mama, colorretal e colo uterino (Ministério da Saude
2016).

Um nddulo pulmonar € radiologicamente definido como uma
opacidade arredondada, com margens definidas e que nao ultrapassam 3
cm em seu maior didmetro. Nédulos pequenos com dimensdes inferiores ou
iguais a 3 mm sao classificados como micronddulos (PASTORINO et al.
2003; BACH et al. 2003).

Os noédulos pulmonares solitarios sao um problema clinico bastante

freqlente em nosso meio (LIBBY et al. 2004). Estudos de rastreamento para



cancer de pulméo que envolveram individuos com alto risco demonstraram
que a prevaléncia de ndédulos pulmonares solitarios variou de 8 a 51%.
(SANOFF et al. 2008). Os no6dulos geralmente sao identificados em
pacientes que se submetem a exames de Raio-X ou Tomografia
Computadorizada (TC) do Térax (OST et al. 2003). O fator mais importante
que se segue a detecgao de nédulos pulmonares é a diferenciagao entre os
de origem benigna e maligna. Pacientes com histérico de doengas malignas
que apresentam nédulos maiores que 5 mm tém uma chance aumentada de
seres portadores de nédulos malignos (TAKASHIMA et al. 2003; AHN et al.
2010). Os ndédulos pulmonares multiplos também podem ter origem benigna
ou maligna, sendo que em pacientes sem histéria de doenga maligna,
existem alguns critérios que ajudam nesta diferenciacdo. Nestes pacientes,
os noédulos multiplos superiores a 1 cm de didmetro ou detectados em
exames de Raio-X tém uma maior probabilidade de serem metastaticos.
Entretanto, os ndédulos pulmonares inferiores a 5 mm de didmetro,
justapostos a pleura visceral e fissuras interlobares, geralmente sdo de
origem benigna (cicatrizes, granulomas ou linfonodos intraparenquimatosos).

A tomografia computadorizada, ao longo dos anos, vem passando por
um processo de rapida evolugéo, desde sua criagdo em 1971, por Godfrey
Hounsfield. Atualmente, dispomos de aparelhos capazes de realizar exames
em um menor periodo de tempo, € com uma maior riqueza de detalhes;
além da possibilidade de obtermos imagens com cortes extremamente finos,
possibilitando a deteccdo de alteragdes sutis nos pacientes. Desde a

introducéo da tomografia computadorizada helicoidal, em meados da década



de 90, e das tomografias de sexta geragao, com a tecnologia multi-corte, a
detecgao de microndédulos pulmonares com até 1-2 mm de didmetro tem se
tornado algo corriqueiro. Em pacientes sem histérico oncolégico, em
algumas casuisticas mais de 99% de todos os nddulos pulmonares menores
ou iguais a 4 mm sao benignos (HOREWEG et al. 2014). Na auséncia de
fatores de risco como o tabagismo, habitualmente ndo é necessario um
acompanhamento destes nddulos (MACMAHON et al. 2005, 2017).

O manejo dos nddulos pulmonares nao deve se limitar a avaliagédo do
tamanho da opacidade apenas. Algumas caracteristicas como contornos
lisos, a presenga de alguns tipos de calcificagbes (difusa, central, laminada
ou em pipoca), de componentes de gordura nos nodulos e tempo de
duplicagao inferior a 30 dias ou superior a 720 dias reduzem a probabilidade
de diagndstico de malignidade, enquanto opacidades de aparéncia sélida e
contornos espiculados, e com tempo de duplicacdo entre 30 e 720 dias,
favorecem o diagndstico de malignidade.

Os nodulos pulmonares podem se apresentar como multiplos ou
solitéarios, e podem ter origem benigna, maligna primaria ou maligna
metastatica. Os nddulos metastaticos sdo originados mais comumente dos
canceres primarios de mama, cabeca e pescoco, melanoma, cdlon, rim,
sarcoma e células germinativas (SEO et al. 2001; OST e FEIN 2004).

Metastases pulmonares provenientes de malignidades
extrapulmonares geralmente sdo uma manifestacdo da disseminagéo
hematogénica da doenga. Entretanto, alguns pacientes ndo apresentam

qualquer evidéncia da doencga primaria (KIM et al. 2013).



Uma extensa experiéncia com a ressecgao cirurgica de metastases
pulmonares em diferentes tipos de neoplasias malignas confirmou que essa
medida pode prolongar substancialmente a taxa de sobrevida e de cura em
determinados pacientes (YOUNES et al. 2012). Baseado nesses achados, a
ressec¢cao dos noédulos pulmonares metastaticos isolados tornou-se um
tratamento amplamente aceito para alguns pacientes (PASTORINO et al.
1997).

Hoje, ja existem estudos relacionando o achado de nddulos
pulmonares em pacientes oncolégicos com sua efetividade cirurgica. O
sarcoma de partes moles, quando em estagio avangado, usualmente cursa
com metastase para pulmdes, e a cirurgia para ressecgao de tais lesdes é
um procedimento potencialmente curativo. A ressec¢cao dessas metastases
mostrou-se factivel em 30% dos pacientes com lesdo pulmonar isolada
(BILLINGSLEY et al. 1999). Em relagdo ao sarcoma na populagao
pediatrica, evidenciou-se que apenas dois parametros foram uteis na
predicdo de malignidade de nédulos pulmonares, tamanho maior ou igual a
5 mm e a presenca de calcificagdo (BRADER et al 2011; MURRELL et al.
2011).

No céancer colorretal, nos ultimos 10 anos foi visto um grande impacto
no aumento da sobrevida em pacientes com doenca metastatica devido ao
advento de novas drogas. Entretanto, a taxa de sobrevida em cinco anos
com o uso do mais recente esquema quimioterapico € de apenas 10%
(SANOFF et al. 2008). Resultados positivos com a cirurgia levaram a grande

aceitacdo da ressecgao agressiva das lesdes metastaticas pulmonares,



apresentando uma taxa de sobrevida em 5 anos que varia de 35 a 56%
(MCCORMACK et al. 1992; OKUMURA et al. 1996; SAITO et al. 2002;
YEDIBELA et al. 2006; RAMA et al. 2009; LIN et al. 2009; KANZAKI et al.
2011). No entanto, uma das dificuldades atuais € a falta de consenso na
classificagdo de nddulos pulmonares indeterminados pois geralmente tém
dimensdes muito pequenas para serem avaliados os paradmetros como
densidade e forma (GRIFFITHS et al. 2012). Pacientes com céancer
colorretal, portadores de quatro ou mais ndédulos pulmonares detectados no
estadiamento pré-operatério apresentam alta probabilidade de metastases
pulmonares, mesmo na auséncia de metastases em outros sitios (QUYN et
al. 2012). No caso do carcinoma de células renais, a ressecgcao de
metastases pulmonares pode oferecer uma taxa de sobrevida em 5 anos de
20% a 50% (MURTHY et al. 2005; HOFMANN et al. 2005). Em tumores
ginecoldgicos, a ressecgcao de metastases pulmonares apresentou
resultados positivos (ANRAKU et al. 2004). No melanoma, as metastases
pulmonares estdo associadas a uma baixa taxa de sobrevida devido ao
comportamento agressivo deste tumor e a probabilidade de apresentar
disseminagao para outros sitios além do pulmao. Apesar do progndstico
ruim nesses pacientes, a resseccao da metastase mostrou-se util para alivio
dos sintomas e pode até curar alguns pacientes (LEO et al. 2000;
PETERSEN et al. 2007). No céancer esofagico foi demonstrado que a
resseccao combinada do tumor primario esofagico e dos nddulos
pulmonares ndo aumentou o risco peri-operatério ou taxa de mortalidade em

relagdo aos pacientes submetidos a resseccao isolada do tumor primario.



(MADANI et al 2014). No cancer gastrico foi provado aumento da sobrevida
em alguns pacientes selecionados submetidos a ressecgdo de lesdes
pulmonares secundarias (KEMP et al. 2010). Uma parcela significativa das
lesdes metastaticas pulmonares de pacientes portadores de sarcoma de
partes moles e de cancer colorretal é passivel de ressecgdao, com impacto
positivo na sobrevida destes pacientes.

A presenca de cancer pode aumentar fortemente a probabilidade de
um pequeno nddulo pulmonar ser maligno baseado também na natureza e
no estadiamento da neoplasia primaria (QUINT et al. 2000). Pacientes com
cancer de estadio avancado devido a doenca linfonodal apresentam risco
aumentado de nédulos pulmonares de natureza maligna (NORDHOLM-
CARSTENSEN et al. 2013). Por esse motivo, o acompanhamento de
nodulos pulmonares inferiores a 1 cm e até inferiores a 5 mm pode ser
efetivo no melhor controle oncoldégico com impacto na sobrevida destes
pacientes. Entretanto, devemos ter em mente que mesmo em pacientes
oncolégicos a maioria dos nddulos pulmonares inferiores a 10 mm e
localizados a menos de 10 mm da pleura sera benigna (HANAMIYA et al
2012).

A tomografia computadorizada de térax costuma ser indicada
frequentemente no estadiamento e no acompanhamento pds-terapéutico em
varios casos de pacientes oncoldgicos, podendo levar a identificagdo de
micronédulos (MUNDEN et al. 2010). Atualmente, existem protocolos bem

estabelecidos no seguimento tomografico desses pacientes, sendo o estagio



e o tipo do cancer os principais fatores utilizados para o estabelecimento do
intervalo entre os exames (BAXlI e KORENSTEIN 2015).

Nao sao infrequentes os achados de seguimento que geram outros
exames de imagem e fluxos de investigagbes, causando ao paciente uma
maior exposi¢cao a radiagdo. Exames tomograficos no seguimento de alguns
pacientes com historico oncolégico exacerbam os sintomas de ansiedade e
o medo de recorréncia. Dessa forma, torna-se necessario o estabelecimento
de estratégias para otimizar o seguimento com exames de imagem e
melhorar a comunicagdo médico-paciente (THOMPSON et al. 2010;

MUNDEN et al. 2010; WIENER et al. 2013; BURKE et al. 2014).



2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO PRINCIPAL

Avaliar o comportamento e caracteristicas de pequenos nddulos
pulmonares sélidos em pacientes oncologicos submetidos a exames de

tomografia computadorizada.

2.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS

Determinar se existem fatores clinicos e radiolégicos capazes de
predizer quais pequenos nodulos devem ser acompanhados e quais devem

ser biopsiados



3 MATERIAIS E METODOS

3.1 DESENHO DO ESTUDO

Estudo observacional, longitudinal, retrospectivo, unicéntrico.

3.2 POPULACAO DO ESTUDO

Pacientes oncoldgicos, regularmente matriculados e acompanhados
ambulatoriamente no A.C.Camargo Cancer Center, e que tenham realizado
exames de Tomografia Computadorizada de Térax nesta instituicdo com

finalidades de estadiamento e seguimento.

3.3 METODOLOGIA

Foram analisadas Tomografias Computadorizadas de Térax
consecutivas realizadas em pacientes oncoloégicos em acompanhamento no
A.C.Camargo Cancer Center, entre os anos de 2015 e 2017. Foram
avaliados pacientes portadores de nddulos pulmonares subcentimétricos
que tiveram seguimento tomografico minimo de 1 ano (analises: 0 a 3
meses, 3 a 6 meses e 6 meses a 1 ano), segundo os critérios de incluséo e
exclusdo, sendo feito um levantamento estatistico sobre variacido das

dimensdes de tais nddulos no periodo em questao.
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A aquisicao de imagens foi feita utilizando-se aparelho de tomografia
computadorizada de 16 canais (Briliance CT Big Bore, Philips Medical
Systems (Cleveland), Inc., EUA), utilizando técnica com colimagdo de
16x0.75, pitch de 0.938, tempo de rotagdo de 0.5 segundos, espessura de
corte de 1 mm, incremento de 1 mm, Kv de 120 e mA de 200/corte.

Os pacientes estudados foram estratificados de acordo com critérios
epidemioldgicos, anatomo-clinicos e radiolégicos. Dentre os critérios
epidemioldgicos foram avaliados: sexo, idade, cor, naturalidade, procedéncia
e histéria de tabagismo. Dentre os critérios anatomo-clinicos foram
avaliados: diagndstico clinico, estadiamento, tipo histoldégico (sarcoma,
melanoma, cancer de mama e de cdlon), grau de diferenciagéo, status do
paciente (em tratamento/seguimento). Dentre os critérios radioldgicos foram
avaliados: tamanho (< 4 mm, 4,1-6 mm, 6,1-9 mm), taxa de crescimento (em
valores absolutos e percentuais, superior ou inferior a 50%), regularidade
das margens (regular/espiculado) e localizagéo (lobo / lateralidade / central /
periférico). Os dados foram registrados em uma ficha de coleta de dados,
conforme anexo |.

Foram utilizadas apenas imagens tomograficas com 1 mm de
espessura de corte, analisadas em janela pulmonar, utilizando calipers
eletrbnicos (régua digital), sempre no mesmo computador e mesmo
tomégrafo. As medi¢cdes foram realizadas sempre se utilizando o maior
didmetro transverso.

Os critérios definidores de malignidade utilizados no presente estudo

foram o diagndstico histolégico obtido através de bidpsia ou ressecgao
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cirargica. Os critérios utilizados para predizer necessidade de seguimento
com maior suspei¢cao para malignidade foram o crescimento das dimensdes
dos ndédulos em mais de 50% no maior didmetro transversal, crescimento
seguido de redugdo em vigéncia de quimioterapia, e aparecimento de
multiplos ndédulos com aspecto tomografico secundario. Os nddulos foram
estratificados em: ndédulos que cresceram, noédulos estaveis e nédulos que
reduziram de tamanho, em vigéncia de quimioterapia ou n&o.

Todos os exames foram revisados por nova analise das imagens
armazenadas no servidor Picture Archiving and Communication System
(PACS) por dois médicos especialistas em Radiologia e Diagndstico por
Imagem, um com 5 anos de experiéncia e outro com mais de 10 anos de
experiéncia em radiologia toracica, utilizando-se calipers eletronicos de alta
precisdo para medi¢cdo, sempre com 0 mesmo computador e mesmo

software. Os casos duvidosos foram resolvidos por consenso.

3.4 ELEGIBILIDADE

3.4.1 Critérios de Inclusao

- Pacientes com diagndstico oncoldgico confirmado histologicamente.

- Nddulos pulmonares com densidade de partes moles.

- Nédulos pulmonares inferiores a 10 mm.

- Pacientes que tenham realizado pelo menos trés exames de
tomografia computadorizada, em um periodo igual ou inferior a um

ano.
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3.4.2 Critérios de Excluséo

- Nédulos pulmonares com calcificagdes tipicamente benignas ou com
componente de gordura

- Nodulos ndo rodeados por parénquima pulmonar

- Presenca de artefatos que prejudiquem a interpretacdo dos achados

- Exames realizados com sedacéao

- Exames realizados fora do ACCCC

- Neoplasia primaria de pulmao

3.5 ASPECTOS ETICOS

O projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Fundacgao
Antbénio Prudente — Hospital A. C. Camargo, conforme carta e protocolo em
anexo, com registro CEP n° 1.291.437 (Anexo 1). Os procedimentos e
materiais citados neste projeto estdo de acordo com protocolos e estudos

controlados publicados na literatura.

3.6 ANALISE ESTATISTICA

Na analise dos dados foram aplicadas, além da analise exploratéria
dos dados como frequéncia absoluta e relativa, o teste Qui-quadrado e exato
de Fisher para independéncia entre variaveis e o teste de Qui-quadrado para

frequéncias.
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O teste de Qui-quadrado para independéncia de variaveis foi utilizado
na associagao entre variaveis cujos cruzamentos contém pelo menos 5
observagdes, em casos de ocorréncia de pelo menos um cruzamento com
menos de 5 observacgdes o teste utilizado foi o teste de exato de Fisher para
independéncia. Na comparagao entre as frequéncias de categorias de uma
mesma variavel o teste utilizado foi o teste de Qui-quadrado para
frequéncias.

Todos os dados obtidos foram armazenados em um banco de dados
para analise estatistica através do o programa SPSS versao 20.0.0. Foram
considerados estatisticamente significantes os resultados que tiverem

probabilidade de erro tipo | menor ou igual a 5% (p<0,05).
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4 RESULTADOS

Foram avaliados 100 pacientes, sendo 53 (53%) do sexo feminino e
47 (47%) do sexo masculino. Os tumores mais frequentemente encontrados
na amostra estudada foram: 18 (18%) neoplasias colorretais 17 (17%)
neoplasias de mama 17 (17%) neoplasias de cabeca e pescogo e 10 (10%)
sarcomas. Os dados estdo demonstrados nas Tabelas 1 e 2,

respectivamente.

Tabela 1 - Distribuicao da frequéncia do sexo dos pacientes estudados.

(n) %
Feminino 53 53,0
Masculino 47 47,0

Total 100 100,0




Tabela 2 - Distribuicdo da frequéncia

com o tipo de tumor primario.

15

dos pacientes estudados de acordo

~
=)
~

%

Colorretal 18 18,0
Mama 17 17,0
Cabeca e Pescoco 17 17,0
Sarcoma 10 10,0
Gastrico 7 7,0
Pancreas 5 5,0
Ovario 4 4.0
Urotelial 4 4.0
Linfoma 3 3,0
Melanoma 2 2,0
Testiculo 2 2,0
Colo Uterino 2 2,0
Vulva 1 1,0
Prostata 1 1,0
Desmoéide 1 1,0
Melanoma Coréide 1 1,0
Esofago 1 1,0
Tiredide 1 1,0
Pele Nao Melanoma 1 1,0
Endométrio 1 1,0
Pénis 1 1,0
Total 100 100,0

A idade média dos pacientes incluidos no presente estudo é de 57,81

anos, conforme demonstrado no histograma presente na Figura 1. A

mediana da amostra é de 59 anos.
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207 Mean =57 81

Std. Dev. =15.902
dade Minima: 123 M =100
dade Maxima: 57 -

157

Frequéncia
=]
1

Idade

Figura 1 - Histograma com distribuicdo etaria dos pacientes da amostra.

No total foram avaliados 251 ndédulos em 332 exames tomograficos, e

o tamanho médio dos nodulos foi de 4,767 mm, conforme exposto nas

Tabelas 3 e 4, respectivamente.

Tabela 3 - Numero de exames e de nodulos estudados por pacientes.

Total Média por Paciente

Numero de Nodulos 251 2,51
Numero de Exames 332 3,32
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Tabela 4 - Tamanho dos nédulos pulmonares estudados.

Nodulos Minimo Maximo Média Mediana Desvio Padrao
(n) (mm) (mm) (mm) (mm) (mm)

Tamanho 251 2,0 9,0 4,767 4,000 1,8608

Dos ndédulos estudados, 175 (69,7%) se mantiveram estaveis, sem
crescimento detectado, 50 (19,9%) apresentaram crescimento, 20 (8%)
apresentaram redugao de suas dimensoes, dos quais 14 (5,6%) estavam em
vigéncia de quimioterapia, e 6 (2,4%) apresentaram crescimento seguido de
reducao por quimioterapia. Em um dos pacientes com nddulos estaveis, em
algum momento do seguimento, houve surgimento de multiplos nédulos de
aspecto secundario a doenga de base. Nas tabelas 5 e 6 os nédulos foram
classificados em subgrupos baseados em suas dimensdes e critérios de

estabilidade/crescimento, respectivamente.

Tabela 5 - Distribuicdo da frequéncia dos nédulos pulmonares de acordo
com as suas dimensdes.

Dimensdes (n) %
<=4 mm 131 52,2
4,1 -6 mm 75 29,9
6,1 —9 mm 45 17,9

Total 251 100,0
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Tabela 6 - Distribuicao da frequéncia de subgrupos dos ndédulos pulmonares
em seguimento.

(n) %
Nodulos Estaveis 175 69,7
Nodulos em Crescimento 50 19,9
Nédulos em Redugao 20 8,0
Crescimento + Redugéo em Vigéncia de Quimioterapia 6 2,4
Total 251 100,0

Dos nédulos que apresentaram crescimento - 50 (100%), 44 (88%)
tiveram aumento de suas dimensdées em mais de 50%, e apenas 6 (12%)

apresentaram crescimento inferior a 50%.

Tabela 7 - Distribuicdo da frequéncia dos nédulos com alteragcao de
dimensdes e seus respectivos percentuais em relacdo ao numero total de
nddulos estudados.

(n) %

Crescimento > 50% 44 62,8
Crescimento < 50% 06 8,6
Reducéao > 50% 17 24,3
Reducéao < 50% 03 4,3
Total 70 100

Na Tabela 8 observa-se que ha associagao entre o crescimento e o
uso da quimioterapia (p-valor 0.0020), sendo que a presenga de
quimioterapia esta associada ao maior crescimento do tumor. A grande
maioria dos nodulos em crescimento, pertencentes a pacientes em vigéncia
de quimioterapia (97%), apresentaram crescimento > 50%, enquanto este

percentual foi de apenas 58% para os nédulos sem quimioterapia.
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Tabela 8 - Distribuicdo da frequéncia dos ndédulos em crescimento
estratificando os pacientes sem/com quimioterapia em curso no periodo do
seguimento tomogréfico, seguido do p-valor do teste exato de Fisher.

Quimioterapia

N&o Sim Total p-valor
Crescimento  Crescimento < 50% 5 (41,7%) 1(3%) 6 (12%)
Crescimento > 50% 7 (58,3%) 37 (97%) 44 (88%)
Total 12 (100%) 38 (100%) 50 (100%) 0,0020

Na Figura 2 é ilustrado um exemplo de nddulo pulmonar
subcentimétrico que apresentou crescimento de suas dimensdes em

paciente portador de adenocarcinoma de reto.

Figura 2 - Tomografia Computadorizada corte axial, janela de pulmé&o, altura

do lobo superior direito. Paciente de 28 anos, diagnosticado com adenocarcinoma de

reto, demonstrando nédulo pulmonar neste lobo. Em (A) baseline com 4,9 mm (Cabecga de
seta branca) e em (B) apos intervalo de 4 meses com 7,0 mm (Cabega de seta branca)

denotando crescimento dimensional.

Quanto aos ndédulo que apresentaram reducdo de suas dimensoes,
nao se observou nenhuma significancia estatistica uma vez que o p-valor foi

superior a 0.05 (p-valor 1.000).
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Tabela 9 - Distribuicdo da frequéncia dos nédulos com redugdo de suas
dimensdes estratificando os pacientes sem/com quimioterapia em curso no
periodo do seguimento tomografico, seguido do p-valor do teste exato de
Fisher.

Quimioterapia

N&ao Sim Total p-valor
Porcentagem  Reducéo < 50 % 0 (0%) 3 (18%) 3 (15%)
Redugao > 50 % 3 (100%) 14 (82%) 17 (85%)

Total 3(100%) 17 (100%) 20 (100%) 1,000

Na Figura 3 é ilustrado um exemplo de exame de tomografia
computadorizada de térax evidenciando ndédulo pulmonar com redugao

dimensional em paciente diagnosticado com tumor de pancreas.

Figura 3 - Tomografia Computadorizada corte axial, janela de pulmé&o, altura

do lobo superior esquerdo. Paciente de 72 anos, diagnosticado com adenocarcinoma

de pancreas, demonstrando nédulo neste lobo. Em (A) baseline com 4,4 mm (Cabeca de
seta branca) e em (B) ap6s intervalo de 6 meses apresentando redugao de suas dimensdes

ao ponto de ndo mais ser detectado ao método, apos intervalo de 6 meses.

Para a associagao entre crescimento nodular e estadiamento dos
pacientes também n&o houve significAncia uma vez que o p-valor foi

superior a 0.05, conforme visto nas Tabelas 10 e 11.
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Tabela 10 - Distribuigdo da frequéncia dos nodulos em crescimento
estratificando os pacientes de acordo com o estadiamento inicial, seguido do
p-valor do teste exato de Fisher.

Estadiamento Inicial dos Pacientes

I Il [l \ Total p-valor

Porcentagem Crescimento < 50% 0 (0%) 1 (16,7%) 3(50%) 2(33,3%) 6 (100%)
Crescimento > 50% 5 (11,4%) 3(6,8%) 20 (45,4%) 16 (36,4%) 44 (100%)

Total 5(10%) 4 (8%) 23(46%) 18 (36%) 50 (100%) 0,7385

Tabela 11 - Distribuicdo da frequéncia dos nddulos em crescimento
estratificando os pacientes de acordo com o estadiamento inicial, agrupados
em estadiamentos inicial e avangado, seguido do p-valor do teste exato de

Fisher.
Estadiamento Inicial dos Pacientes
Inicial  Avangado Nao Total p-valor
Porcentagem Crescimento 1 (16,7%) 5 (83,3%) 0 (0%) 6 (100%)
<50 %
Crescimento 6 (13,6%) 35 (79,5%) 3(6,8%) 44 (100%)
>50 %
Total 7 (14,0%) 40 (80,0%0) 3(6,0%) 50 (100%) 1,000

Foi observado que a maioria dos nodulos estudados apresentaram
crescimento de suas dimensdes principalmente no intervalo entre 3 e 6
meses de seguimento, e esse resultado apresentou-se estatisticamente

significativo (p-valor < 0,0001).

Tabela 12 - Distribuicdo da frequéncia dos nodulos pulmonares com
crescimento de acordo com o tempo, excluindo-se os nodulos com
crescimento seguido de reduc&o por quimioterapia, seguido do p-valor do
teste de Qui-quadrado para frequéncias.

Momento do Até 3 Meses 3 -6 Meses Apo6s 6 Meses Total p-valor
Crescimento

(n) 3 (6%) 28 (56%) 19 (38%) 50 (100%) < 0,0001
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Onze (91,7%) dos doze (100%) ndédulos que foram submetidos a
procedimento de bidpsia ou intervengao cirurgica resultaram positivo para
malignidade (metastases) e, dentre eles 10 (90,9%) estavam em
crescimento, e 1 (9,1%) era nodulo estavel, destacando-se que essas
diferencas foram estatisticamente significativas (p-valor 0,0067). Tais dados

sao representados nas Tabelas 13 a 15.

Tabela 13 - Distribuicdo da frequéncia dos nédulos com bidpsia/cirurgia
positiva para malignidade, seguido do p-valor do teste de Qui-quadrado para
frequéncias.

Nédulos com  Noédulo em Noédulo Total p-valor
Biopsia/Cirurgia Crescimento Estavel
(n) 10 (90,9%) 1(9,1%) 11 (100%) < 0,0067

Tabela 14 - Histologia dos nédulos submetidos a biopsia.

Biopsia/ Cirurgia

Negativo Positivo c/ Positivo s/ Total
Crescimento Crescimento

Metastase Sarcoma 0 (0%) 1(10%) 0 (0%) 1(8,3%)

Adenocarcinoma de Reto 0 (0%) 0 (0%) 1 (100%) 1(8,3%)
Adenocarcinoma de Célon 0 (0%) 5 (50%) 0 (0%) 5 (41,7%)

Adenocarcinoma Renal 0 (0%) 1(10%) 0 (0%) 1(8,3%)

CEC Mucosa Jugal 1(100%) 0 (0%) 0 (0%) 1(8,3%)

CEC Seio Piriforme 0 (0%) 1 (10%) 0 (0%) 1(8,3%)
Endométrio 0 (0%) 2 (20%) 0 (0%) 2 (16,7%)

Total 1(100%) 10 (100%) 1 (100%) 12 (100%)
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Tabela 15 - Tamanho inicial dos nédulos submetidos a bidpsia/procedimento
cirurgico.

Biopsia/ Cirurgia

Negativo Positivo c/ Positivo s/ Total
Crescimento Crescimento

Tamanho (mm) 3,0 0 (0%) 2 (20%) 0(0%) 2(16,7%)
4,0 1 (100%) 2 (20%) 0 (0%) 3 (25%)

6,0 0 (0%) 4 (40%) 0(0%) 4(33,3%)

7,0 0 (0%) 1(10%) 1(100%) 2 (16,7%)

9,0 0 (0%) 1(10%) 0(0%) 1(8,33%)

Total 1 (100%) 10 (100%) 1 (100%) 12 (100%)

Na Figura 4 ¢é ilustrado um exemplo de nddulo pulmonar
subcentimétrico que apresentou crescimento de suas dimensdes, sendo
realizado procedimento de bidpsia percutanea guiado por TC em paciente

com tumor de reto, sendo diagnosticado metastase de adenocarcinoma.
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Figuras 4 - Tomografia Computadorizada corte axial, janela de pulméao,

altura do lobo inferior esquerdo. Paciente de 18 anos, diagnosticado com
adenocarcinoma de coélon, demonstrando nddulo neste lobo. Em (A) baseline com 8,6 mm
(Cabeca de seta branca), e em (B) ap6s intervalo de 3 meses com 12,6 mm (Cabeca de
seta branca), denotando crescimento dimensional. Em (C) procedimento de bidpsia
percutanea guiada por Tomografia Computadorizada, com posterior diagnéstico de

metastase.

Dos 20 ndédulos que apresentaram reducao de suas dimensdes, 17

(85%) estavam em vigéncia de quimioterapia, conforme Tabela 16.
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Tabela 16 - Distribuicdo da frequéncia dos nédulos com redugdo de suas
dimensdes, seguido do p-valor do teste de Qui-quadrado para frequéncias.

NOdulos em Redugdao Com QT Sem QT  Total p-valor
(n) 17 (85%) 3 (15%) 20(100%) 0,0017

Os ndédulos pulmonares que apresentaram crescimento superior a
50% de acordo com o intervalo de seguimento estdo demonstrados na

Tabela 17.

Tabela 17 - Distribuicdo da frequéncia dos ndodulos pulmonares com
crescimento superior a 50% de acordo com o intervalo de seguimento,
seguido do p-valor do teste de Qui-quadrado para frequéncias.

Momento do Até 3 Meses 3 -6 Meses Apébs 6 Meses Total p-valor
Crescimento
(n) 2 (4,5%) 27 (61,4%) 15 (34,1%) 44 (100%) < 0,0001

Na presente casuistica, os tumores primarios mais prevalentes foram
o cancer de mama e colorretal. Observou-se que ha associagao
estatisticamente significativa (p-valor <0.0001) entre crescimento/reducéao e
tipo de tumor primario, sendo que os nédulos pulmonares de pacientes com
tumores colorretais apresentaram maior tendéncia de crescimento maior que
50%, e os nodulos pulmonares pertencentes a pacientes com tumores de
mama apresentaram maior tendéncia a redugdo > 50% e estabilidade de

suas dimensodes, conforme demonstrado na Tabela 18.
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Tabela 18 - Distribuicdo da frequéncia dos ndédulos em crescimento /
reducéo de acordo com o tipo do tumor primario: Cancer de Mama e Cancer
Colorretal, seguido do p-valor do teste exato de Fisher.

Cancer Colorretal Cancer de Mama p-valor
Crescimento > 50% 16 (35,6%) 0 (0%) < 0,0001
Crescimento < 50% 1(2,22%) 0 (0%) 1,000
Redugéao > 50% 0 (0%) 8 (20%) 0,0016
Reducéo < 50% 2 (4,44%) 0 (0%) 0,4958
Estaveis 26 (57,8%) 32 (80%) 0,0364
Total 45 (100%) 40 (100%) <0,0001

A maioria dos pacientes estdo classificados nos estadiamentos Il e
IV, porém existe uma certa inconsisténcia nas informacdes do prontuario
eletrénico em cerca de 14 (14%) pacientes. Tais dados estdo demonstrados

na Tabela 19.

Tabela 19 - Distribuicdo da frequéncia do estadiamento dos pacientes da
amostra, seguido do p-valor do teste de Qui-quadrado para frequéncias.

Estadiamento I Il 1 v Sem Total p-valor
Informacéo
(n) 14 (14%) 19 (19%) 25 (25%) 28 (28%) 14 (14%) 100 (100%) 0,0880

Os nédulos submetidos a procedimento de bidpsia ou excisao
cirurgica foram organizados de acordo com o tipo histolégico e contornos,

conforme demonstrado na Tabela 20.
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Tabela 20 - Distribuicdo dos nédulos metastaticos submetidos a bidpsia ou
excisdo cirurgica, classificados quanto as suas margens.

Margens

Regulares Irregulares Espiculadas Lobuladas Total

Metastase Sarcoma 0 1 0 0 1
(%) (0%) (25%) (0%) (0%) (9,1%)
Adenocarcinoma de Reto 1 0 0 0 1
(%) (25%) (0%) (0%) (0%) (9,1%)
Adenocarcinoma de Célon 3 2 0 0 5
(%) (75%) (50%) (0%) (0%) (45,4%)
Adenocarcinoma Renal 0 0 0 1 1
(%) (0%) (0%) (0%) (50%) (9,1%)
CEC Seio Piriforme 0 0 1 0 1
(%) (0%) (0%) (100%) (0%) (9,1%)
Endométrio 0 1 0 1 2
(%) (0%) (25%) (0%) (50%) (18,2%)
Total 4 4 1 2 11
otal (100%) (100%) (100%) (100%) (100%)

Cada nddulo foi classificado de acordo com suas variaveis
radiolégicas e seguimentos tomograficos. No cruzamento entre seguimento
e margens, observou-se significancia estatistica para a associagao (p-valor
0.0010), sendo que ha uma tendéncia das margens regulares terem mais
chances de seguimento estavel do que os demais, ja as margens
irregulares, espiculadas e lobuladas apresentaram maior chance de

crescimento. Tais dados sdo demonstrados na Tabela 21.
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Tabela 21 - Distribuicdo dos ndédulos pulmonares correlacionando-se
margens e seguimento, seguido do p-valor do teste exato de Fisher.

Margens
Regulares Irregulares Espiculadas Lobuladas Total p-valor
Estaveis 156 (75%) 11 (36,7%) 3(60%) 5(62,5%) 175 (69,7%) <0,0001
Seguimento Crescimento 32 (15,4%) 13 (43,3%) 2 (40%) 3 (37,5%) 50 (19,9%) 0,0011
Reducéo 17 (8,2%) 3 (10%) 0 (0%) 0 (0%) 20 (8%) 0,9091
Crescimento + 3 (1,4%) 3 (10%) 0 (0%) 0 (0%) 6 (2,4%) 0,0826
Redugéo em
Vigéncia de QT
Total 208 (100%) 30 (100%) 5 (100%) 8 (100%) 251 (100%) 0,0010

Os pacientes/nddulos foram classificados de acordo com suas
variaveis clinicas correlacionando-se o seguimento tomografico, conforme
Tabelas 22 a 25.

Observou-se que o sexo feminino apresentou maior ocorréncia de
estabilidade dos nédulos do que o sexo masculino, notando-se que 87% dos
pacientes do sexo feminino apresentaram nodulos com estabilidade
enquanto apenas 70% dos pacientes do sexo masculino apresentaram esta

caracteristica, conforme Tabela 22.

Tabela 22 - Distribuicdo dos pacientes de acordo com sexo e seguimento
tomografico, seguido do p-valor do teste de Qui-quadrado para
independéncia.

Seguimento Nédulos

Estavel Crescimento Total p-valor
Sexo Feminino 46 (58,2%) 7 (33,3%) 53 (53%)
Masculino 33 (41,8%) 14 (66,7%) 47 (47%)

Total 79 (100%) 21 (100%) 100 (100%) 0,0422
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No cruzamento entre estadiamento e seguimento dos pacientes,
excluindo-se os sem dados de estadiamento, ndao foi observado diferenca

estatisticamente significativa conforme demonstrado na Tabela 23.

Tabela 23 - Distribuicdo dos pacientes de acordo com estadiamento e
seguimento tomografico, excluindo-se o0s pacientes sem dados de
estadiamento no prontuario eletrénico, seguido do p-valor do teste de Qui-
quadrado para independéncia.

Seguimento Nodulos

Estavel Crescimento Total p-valor
Estadiamento Inicial 28 (41,8%) 5 (26,3%) 33 (38,4%)
Avangado 39 (58,2%) 14 (73,7%) 53 (61,2%)

Total 67 (100%) 19 (100%) 86 (100%) 0,2208

Inicial: Estadiamento | e Il
Avangado: Estadiamento lll e IV

Para o cruzamento entre estadiamento e seguimento dos nddulos
individualmente, incluindo-se os pertencentes a pacientes sem estadiamento
informado, observou-se significancia estatistica (p-valor <0.0001), sendo que
0s noddulos pertencentes a pacientes em estadiamento avancgado
apresentaram maiores chances de crescimento do que os ndédulos
pertencentes a pacientes em estagio inicial ou ndo informado. Estes por sua
vez apresentam maiores chances de estabilidade e reducdo, conforme

demonstrando na Tabela 24.
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Tabela 24 - Distribuicdo dos ndédulos pulmonares de acordo com
estadiamento e seguimento tomografico, excluindo-se os pacientes sem

dados de estadiamento no prontuario eletrénico, seguido do p-valor do teste
exato de Fisher.

Seguimento
Estaveis Crescimento Reducdo Crescimento Total p-valor
+ Reducgéo
em Vigéncia
de QT
Estadiamento Inicial 55 (31,4%) 7 (14%) 11 (55%) 4 (66,7%) 77 (30,7%)

Avangado 87 (49,7%) 40 (80%) 3 (15%) 2(33,3%) 132 (52,6%)

Nao 33 (18,9%) 3 (6%) 6 (30%) 0(0%) 42 (16,7%)
Informado

Total 175 (100%) 50 (100%) 20 (100%) 6 (100%) 251 (100%) < 0,001

Tabela 25 - Distribuicdo dos pacientes com noédulos pulmonares em
crescimento subdivididos em nédulo unico ou ndédulos multiplos.

Crescimento

Estavel Crescimento Total p-valor
Quantidade Unico  31(39,2%) 2 (9,5%) 33 (33%)
de Nodulos  Multiplos 48 (60,8%) 19 (90,5%) 67 (67%)

Total 79 (100%) 21 (100%) 100 (100%)  0,0087
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5 DISCUSSAO

O achado incidental de pequenos nodulos pulmonares (<1 cm) em
estudos de tomografia computadorizada do torax realizados no manejo de
pacientes com doenga oncolégica vem se mostrando cada dia mais
frequente. Habitualmente, os nédulos pulmonares sao seguidos através de
novos exames de forma sequencial, gerando excessiva ansiedade por parte
dos pacientes (MUNDEN et al. 2010).

WOOD et al. (2012) relataram em detalhes as recomendacdes para
avaliagdo e seguimento de pacientes com noédulos indeterminados
detectados em estudos tomograficos, sendo considerara alta a probabilidade
de benignidade os ndédulos que apresentem estabilidade de suas
dimensdes.

MACMAHON et al. (2017) relataram que na populagdo geral, em
pacientes sem histérico oncologico, o seguimento demonstrou baixa
incidéncia de malignidade, inferior a 1% para ndédulos de dimensdes
inferiores a 5 mm, n&o justificando assim um seguimento tomografico para
pacientes de baixo risco, € seguimento tomografico em 12 meses para
pacientes de alto risco.

HANAMIYA et al. (2012) referiram que ha evidéncias de que a
incidéncia de nddulos subcentimétricos de etiologia maligna é maior em
pacientes com diagnostico oncoldgico prévio que na populagdo geral de
baixo risco.

MANHIRE et al. (2003) relataram como critérios de indicacao de
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bidpsia pulmonar percutanea o aparecimento de novos nédulos, crescimento
dos nodulos pré-existentes e o surgimento de novos multiplos noédulos.
Dessa forma, nddulos subcentimétricos com estabilidade de suas dimensdes
nao atendem a tais critérios, e os pacientes oncolégicos na maioria das
vezes nao podem esperar 1-2 anos para definirem a etiologia de um nodulo.

O presente estudo avaliou 100 pacientes, totalizando um numero de
251 nédulos pulmonares, que foram subdivididos de acordo com o tipo
histologico da neoplasia, o estadiamento e a vigéncia ou n&o de
quimioterapia. Foi decidido incluir também pacientes em vigéncia de
tratamento quimioterapico devido as evidéncias de nddulos pulmonares
malignos com aumento ou reducdo de suas dimensdes nesse cenario. Os
resultados demonstraram que dentre os 251 nédulos estudados, 44 (17,5%)
apresentaram crescimento superior a 50%, sendo que destes, 37 (84,1%)
eram referentes a pacientes em vigéncia de quimioterapia. Para evitar o viés
de selecao, os pacientes foram subdivididos de acordo com a presenca de
nodulos em crescimento, e foi visto que a maioria dos ndédulos foi
classificada nos estadiamentos Il (n = 20) e IV (n = 16). Foram realizadas
bidpsias de doze nddulos pulmonares, resultando 1 negativo e 11 positivos,
sendo que dos nodulos metastaticos, apenas 1 nado havia apresentado
crescimento.

GOULD et al. (2007) demonstraram em suas publicagdes que a
probabilidade de malignidade para nédulos menores que 3 mm é de 0,2% e
para nédulos entre 4 mm e 7 mm é de 0,9%. Porém esse estudo toma como
base pacientes de baixo risco, sem histérico oncolégico prévio. O estudo

atual envolve pacientes com histérico oncoldgico, com amostra composta de



33

131 ndédulos menores ou iguais a 4 mm e 75 nodulos medindo entre 4,1 mm
e 6 mm, havendo crescimento de suas dimensdes em 13% e 22,7%
respectivamente, demonstrando a diferenca de comportamento entre
pacientes de baixo risco e pacientes oncoldgicos.

HOREWESG et al. (2014) realizaram estudo com pacientes tabagistas
de alto risco submetidos a screening por tomografia computadorizada de
baixa dose e demonstram em seus resultados que nodulos pulmonares
menores que 5 mm e medindo entre 5 mm e 10 mm possuiam taxa de
malignidade de 0,4% e 1,3% respectivamente. Entretanto no estudo atual,
foi evidenciado um percentual maior, considerando-se o aumento
dimensional dos nodulos, atingindo até 35,6% para nodulos pulmonares
medindo entre 6,1 mm e 9 mm.

NORDHOLM-CARSTENSEN et al. (2013) avaliaram ndédulos
pulmonares indeterminados em pacientes portadores de cancer colorretal
em sua revisao sistematica. Relataram que a presenca de metastase
linfonodal e multiplos nodulos pulmonares indeterminados predizem
malignidade, e que calcificagdo dos ndédulos indicam lesbées benignas. Os
autores reportam que 1% dos pacientes do estudo que foram submetidos a
estudo tomografico apresentaram achado de malignidade em nddulo
pulmonar. Essa revisao inclui trabalhos com nodulos de diversos tamanhos,
nao se tratando de ndédulos subcentrimétricos apenas. No presente estudo
foi decidido por ndo se incluir pacientes portadores de apenas ndédulos
pulmonares com calcificagdes tipicamente benignas. Na amostra, dos 21
pacientes portadores de nddulos pulmonares em crescimento 19 (90,5%)

apresentavam 2 ou mais nodulos, e apenas 2 (9,5%) apresentavam nédulo
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unico.

MUNDEN et al. (2010) realizaram um estudo com amostra de 102
pacientes, subdivididos em dois grupos: o primeiro grupo com seguimento
tomografico de até 365 dias, com 47 pacientes, e 0 segundo grupo com
seguimento tomografico de mais de 365 dias, com 55 pacientes. Somando-
se os casos, de forma combinada, € reportado que 29 (28%) dos pacientes
com noédulos medindo até 4 mm apresentaram crescimento de suas
dimensdes, sugerindo malignidade. O presente estudo avaliou 100 pacientes
oncolégicos portadores de nodulos medindo até 9 mm de diametro,
excluindo-se pacientes portadores de neoplasia pulmonar primaria. Foram
encontrados 18 (18%) pacientes portadores de nodulos pulmonares
subcentimétricos (2 — 9 mm) com taxas de crescimento superior a 50%. Para
nodulos pulmonares medindo até 4 mm, de 4,1 mm a 6 mm, e de 6,1 mm a
9 mm, obteve-se uma taxa de crescimento superior a 50% em 16 (12,2% de
131) 13 (17,3% de 75) e 15 (33,3% de 45) nddulos, respectivamente. Dos
nddulos pulmonares com crescimento superior a 50%, 37 (84,1% de 44) se
referiam a pacientes em vigéncia de quimioterapia. Considerando que o
presente estudo se limitou a analise por um periodo de tempo de 01 ano,
inferior ao tempo de estudo aqui citado, a taxa de crescimento dos nddulos
atingiu valores inferiores, entretanto, proporcionalmente semelhante,
reforcando a necessidade de seguimento tomografico nos pacientes
oncologicos. Estes autores avaliaram também que o periodo em que ocorreu
o crescimento dos nédulos foi de 90% entre 63-355 dias 25% nos primeiros
203 dias, e 14% em menos de 14 dias. Dos pacientes com o seguimento

maior que 365 dias, apenas 3 (5%) apresentaram nédulos pulmonares em
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crescimento. No presente estudo os nodulos pulmonares também foram
classificados de acordo com o momento do crescimento. A maioria dos
nddulos 28 (56%), apresentou aumento de suas dimensdes entre 3 e 6
meses do inicio do seguimento, em concordancia com o estudo supracitado.

Na casuistica atual foram avaliados também pacientes em vigéncia de
quimioterapia. Foi evidenciado que a maioria dos ndédulos que apresentou
reducéo 17 (85%) estava em vigéncia de quimioterapia, inferindo-se uma
provavel etiologia maligna dos mesmos.

BROTHERS et al. (2016) realizaram estudo retrospectivo avaliando
estudos de TC de Térax em pacientes com diagndstico de cancer de mama
em estagio Il e lll. Esse estudo revela achados indeterminados, e a maioria
desses achados ndo estdo associados com recorréncia da doenca. Afirmam
também em sua publicagdo que a associagao entre nddulos pulmonares e
recorréncia da doenca requer validacdo com estudo de coorte independente.
NORDHOLM-CARSTENSEN et al. (2016) realizaram reviséo sistematica de
estudos com pacientes diagnosticados com cancer colorretal que realizaram
TC de térax na ocasidao do estadiamento e reporta que do total de nédulos
pulmonares indeterminados encontrados 10,8% mostraram ser de origem
metastatica. No presente estudo houve um maior numero de casos de
tumores de mama e tumores colorretais. Observou-se uma maior incidéncia
de pacientes com nodulos pulmonares em crescimento e nédulos malignos
metastaticos nos tumores colorretais em relagdo aos tumores de mama,
demonstrando diferengca estatisticamente significativa. Neste ultimo
observou-se apenas um paciente com redugao significativa das dimensdes

do nodulo em vigéncia de quimioterapia e um paciente que apresentou
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surgimento de multiplos nddulos de aspecto suspeito.

Atualmente, é frequente o questionamento sobre a real incidéncia de
metastase pulmonar no seguimento dos pacientes oncolégicos portadores
de nddulos pulmonares subcentimétricos indeterminados. EVANGELISTA et
al. (2014) realizaram um estudo com Tomografia por Emiss&o de Pdsitrons
(PET-CT). Os autores concluiram que este método melhora a estratificacéo
dos pacientes oncologicos com nodulos pulmonares indeterminados. Nosso
estudo confirma a necessidade de uma avaliacido diferenciada destes
pacientes em relacdo ao seguimento destes noddulos pulmonares
comparando-se com a populagao geral de baixo risco.

Uma das limitagdes do presente estudo esta no fato de o mesmo ser
retrospectivo, ndo havendo uma padronizacdo nos intervalos dos exames
realizados, além de informagdes incompletas referentes ao estadiamento de
alguns pacientes da amostra. Uma outra limitagado foi o pequeno numero de
biépsias pulmonares realizadas, provavelmente relacionado as pequenas
dimensbdes dos noédulos estudados, o que dificulta o procedimento e
aumenta a chance de insucesso na coleta de material adequado. Sendo
assim, a maioria dos pacientes foi seguida apenas com estudos
tomograficos seriados, inferindo-se malignidade dos nédulos com
crescimento significativo ou mediante surgimento de multiplos nodulos de
aspecto suspeito. Como limitacdo podemos apontar também a utilizagao de
calipers eletronicos (régua digital) para nédulos de dimensdes milimétricas,

onde facilmente pode haver discreta super ou subestimagao dimensional.
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CONCLUSOES

Cerca de um terco dos pacientes da amostra apresentaram algum
sinal de suspeigdo para metastase pulmonar, seja crescimento
nodular maior que 50%, crescimento seguido de redugao em vigéncia
de quimioterapia ou simplesmente redugdo em vigéncia de
quimioterapia.

A maioria dos nédulos pulmonares com evidéncias de crescimento
dimensional apresentaram o evento entre 3 e 6 meses do seguimento
tomografico, alertando a necessidade de seguimento tomografico
precoce no primeiro ano.

Quase todos os ndédulos pulmonares em crescimento pertencentes a
pacientes em vigéncia de quimioterapia apresentaram crescimento
superior a 50%, sugerindo maior probabilidade de ndodulos
metastaticos em pacientes com doenca em tratamento em outros
sitios.

Foi evidenciada maior taxa de crescimento para noédulos com
margens irregulares, lobuladas ou espiculadas em relagdo aos
nddulos com margens regulares.

Os resultados deste estudo reforcam a necessidade de um
seguimento diferenciado para pacientes com histérico oncoldgico,
devendo-se realizar estudo tomografico precoce, adequando-se os

intervalos entre os exames a depender a neoplasia de base.
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Apéndice 1 - Ficha de Coleta de Dados

NOME:

SEXO:

NATURALIDADE:

DATA DE NASCIMENTO: __ /|
PRONTUARIO:

DIAGNOSTICO:

DATA DO DIAGNOSTICO: /|
ANATOMO-PATOLOGICO:

GRAU DE DIFERENCIACAO:
SINTOMAS:

ESTADIO CLINICO INICIAL:

MOTIVO DA SOLICITACAO DA TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA:

() SEGUIMENTO () ESTADIAMENTO ( ) INVESTIGACAO
SINTOMA

TABAGISMO: ( )ATUAL ( ) EX-FUMANTE ( ) NAO

CARGA TABAGICA: macos / ano

TEMPO DE CESSAGAO DO TABAGISMO:

HISTORICO FAMILIAR DE NEOPLASIA:

RADIOTERAPIA: ( ) SIM ( ) NAO ( ) EM ANDAMENTO
DATA: | |

QUIMIOTERAPIA: () SIM ( ) NAO ( ) EM ANDAMENTO
DATA: | |

OUTROS ACHADOS:

LINFONODOMEGALIA: () SIM ( ) NAO

LESOES NA PAREDE TORACICA: () SIM ( ) NAO

NODULOS PULMONARES SUPRACENTIMETRICOS: ( ) SIM () NAO

NODULOS PULMONARES SUSPEITOS ( ) SIM () NAO
ALTERACOES FIBROCICATRICIAIS () SIM () NAO



NOME:
PRONTUARIO:

NODULO 1 TAMANHO DENSIDADE
DIA 1
DIA 2
DIA 3

DIA 4

NODULO2 TAMANHO DENSIDADE
DIA 1
DIA 2
DIA 3
DIA 4

NODULO  TAMANHO DENSIDADE
8

DIA 1
DIA 2
DIA 3

DIA 4

CRESCIMENTO

CRESCIMENTO

CRESCIMENTO

MARGENS

MARGENS

MARGENS

LOCALIZACAO

LOCALIZACAO

LOCALIZACAO

BIOPSIA/CIR

BIOPSIA/CIR

BIOPSIA/CIR



