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CANCER DE PULMAO
Epidemiologio

® Brasil, INCA (estimativa 2014)
® 27330 casos [/ 22424 mortes (2011)
® 16400 casos/ano sexo masc
® 10930 casos/ano sexo fem

® 39 neoplasia mais frequente em homens; 5 em mulheres
Fatores de risco — tabagismo 85% dos casos

® Fumantfe fem 20 x mais risco de desenvolver Ca. pulmdo que o
ndo fumante

® Razdo mortalidade/ incidéncia (M/1) = 0,86 (altamente letall)

Taxa de incidéncia anual de neoplasias malignas por 100.000 habitantes, por localizacdo, segundo Regido e UF
Sexo masculino

Brasil, 2008 e 2009

Regido e UF Pulmao, traquéia e | Esdfago | Estomago Colon, juncao Prostata Labio e Melanoma Outras neoplasias
bronqums ret055|gn10|de reto e danus cavidade oral maligno da pele malignas da pele
r

Taxa de incidéncia anual de neoplasias malignas por 100.000 habitantes, por localizacdo, segundo Regido e UF
Sexo feminino
Brasil, 2008 e 2009

Regido e UF Pulmao, traquéia | Eséfago | Estomago Colon, juncao Colo do Labio e Melanoma Outras neoplasias
e bronquios retossigmoide, reto e itero cavidade oral | maligno da pele malignas da pele
GTES
i r r r r

14,88 50,71 19,18




Cancer de Puimao
Distribuicdo etdria
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varkin DM, Whelan SL, Ferlay J et al — Cancer incidence in five continents — International
Agency for Research on Cancer 1997




Cancer de Puimado e Tabaco

® Maior risco para fumantes de cigarro que em
outros tipos de fumo.

® Hd relacdo dose-resposta.
® O risco aumenta se maior o tempo de exposicdo.

ISCO muito maior se uso do fumo precoce (antes
dos 15 anos).

® Fumo passivo. aumenta o risco (35 a 53%)

® Oufros carcindgenos: arsenico, cadmium,
radonio, eter cromoetilico.



Oncogenes

Oncogene |Associagao

K-ras Tabagismo
Carcinogénese precoce para adenocarcinomas
Evento precoce e irreversivel no desenvolvimento de
adenocarcinoma em tabagistas.

/

Gene Associacao

Supressor

o 53 Comuns e detectadas no estagio precoce CCE

Carcinogénese precoce para adenocarcinomas




Aspectos histologicos




Tipos histologicos comuns oms2o1s)
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Tipos histoldgicos comuns oms - 2015
EPITELIO RESPIRATORIO NORMAL
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Tipos histoldgicos comuns oms - 2015

Adenocarcinoma

LesOes pré-invasivas e minimamente invasivas:
NAO-mucCinoso, MUCINOSO, Mistas.

Invasivos:

Lepidico, acinar, papilar, micropapilar, solido
Variantes:

Mucinoso-invasivo, coloide, fetal (baixo e alto
grau), entérico
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Tipos histoldgicos comuns oms - 2015

IndlferenC|ado de grandes celulas
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Tipos histoldgicos comuns oms - 2015
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Imunohistogquimica

» CCE

» P40, CK 5/6, CK5 e pé3: mais de 90% sdo positivos para cada um destes
marcadores.

» Adenocarcinoma de pulmdo
= TTF1 e Napsin A: encontrados em 85-90%

» 50% apresenta positividade para proteinas do surfactante pulmonar
(diferencia o adenoCa primdrio de metdstases)

» EGFR (epidermal growth factor): a presenca de sua mutacdo define a
resposta a terapia com inibidores da firosinaquinase de primeira
geracdo.

arcinoma neuroendocrino

» CDS56: 90% de positividade, cromograning, sinaptofising.



Imunohistoguimica

) AdenoCa + para TTF1

) AdenoCa + para napsin A
) CCE: + para p40
) CCE + para p 63
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Correlagao clinico-patologica

Tipo |Casos|Fumo| Lesbdes | Localizadas | Sobrevida
(%) | (%) |centrais (%) (%) 5 anos (%)
CEC 30 | 98 64 21,5 15,4
Adeno | 31 | 82 5 22,2 16,6%
CCP 19 | 99 4 38,2 4,6
Qutros| 15 | 95 42 15 11,5

* Lepidico (antigo carcinoma bronquiolo-alveolar) apresentou 42% de
sobrevida em 5 anos

Colby TV, Dechamps C — The lung and pleura
WB Saunders, 1996




Queixa e duracdo

® 2/% sinfomas devido ao fumor primario

® 32% por sinfomas relacionados a metdstases

® 34% sinfomas inespecificos

® 5% assinftomdticos com Rx alterado (nodulos)



Nodulos pulmonares

Tumores “assintomaticos”




TUMORES ASSINTOMATICOS

NODULO PULMONAR SOLITARIO
DEFINICAO

LESAO DE ATE 3cm

» TOTALMENTE CIRCUNDADA POR
PARENQUIMA PULMONAR

» AUSENCIA DE ATELECTASIA ADJACENTE
» NPS cldssico: didmetro >10 mm
» NPS subcentimétrico: didmetro até 8-10 mm




Nodulo pulmonar solitario



NODULQOS SOLITARIOS MALIGNOS

FATORES DE RISCO

» [DADE » TAMANHO/FORMA

a: RARO > >3cm: 80099 %de
75a: 96 % MALIGNIDADE

»/ TABAGISMO » NEOPLASIA PREVIA

MODERADO: 10 x - MELAN,OMA
—s INTENSO: 20 x — TU TESTICULO

(CEC / OAT CELL ) —> SARCOMA



DULOS SOLITARIOS BENIGNOS

» GRANULOMAS: > 50% NODULOS BENIGNOS
— HISTOPLASMOSE, TB, COCCIDIODOMICOSE

COIDOSE, ARTRITE REUMATOIDE,
ANULOMATOSE DE WEGENER

DIROFILARIA
» BOOP, ATELECTASIA REDONDA

HAMARTOMAS: TUMOR BENIGNO MAIS COMUM
(gordura ou condrdide)
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DIAGNOSTICO

TAXA DE CRESCIMENTO DO NODULO
»\/= 473/ 3

~m = 30 DUPLICACOES ( 1 BILHAO DE
CELULAS )

» 10 cm = 40 DUPLICACOES

TEMPO DE DUPLICACAO
e <20 OU > 465 DIAS: BENIGNO
e > 37 0OU <280 DIAS: MALIGNO




DIAGNOSTICO RADIOLOGICO

» RADIOGRAFIA DE TORAX >0,8-1,0 cm

» TOMOGRAFIA

CONTORNOS ESPICULADOS: 87% MALIGNO
ENOPATIA MEDIASTINAL

EFORCO AO CONTRASTE

Probabilidade de

Tamanho do nodulo malignidade

<3 mm 0,2%
4-7 mm 0,9%
8-20 mm 18%

>20 mm 50%



Podroes de calcmcac;ao do nodulo pulmonar

Padroes sugestivos de benignidade  Padrées sugestivos de malignidade

A. CENTRAL E. DISPERSA
B. DIFUSA F. EXCENTRICA
C. LAMINAR

D. PIPOCA



Manifestacoes clinicas

neoplasias pulmonares




Manifestacoes
clinicas

L]

Central Tumors Peripheral Tumors
Cough Pain

Hemoptysis Shortness of breath
Shortness of breath Pleural effusion
Wheezing Cough

Postobstructive pneumonia

Superior vena cava obstruction (superior vena cava syndrome)
Recurrent laryngeal nerve palsy (hoarseness)

Phrenic nerve palsy (elevated hemidiaphragm and worsening dyspnea)
Sympathetic n. compromised (Horner syndrome)

Brachial nerve root compression by superior sulcus tumors
Esophageal compression (dysphagia)

Airway compression (dyspnea and superior)

Sitios mais comuns de metastases:
SNC: 20 a 50% dos casos

Brain metastases
Spinal cord compression

Bone pain Ossos: até 25%
Liver metastases Adrenais: 2 a 21%
Hepatomegaly Figado: em doengas muito avangadas

Hypercalcemia Squamous cell carcinoma

Trousseau syndrome Adenocarcinoma

Clubbing All types

Hypertrophic pulmonary Non-small cell carcinoma
osteoarthropathy

SIADH Small cell carcinoma

Ectopic ACTH production Small cell carcinoma

Eaton-Lambert syndrome
Central nervous system

Small cell carcinoma
Multiple

SIADH: Syndrome of inappropriate secretion of antidiuretic hormone
ACTH: Adrenocorticotropic hormone



Derrame pleural neopldsico
Dor téracica

Dispnéia




Sindrome de Veia Cava Superior

Observe a circulacdo colateral em parede tordcica e
a estase jugular bilateral.

Aparéncia pletdrica, distensdo venosa de MMSS e pescoco, edema
da face, pescoco e bracos.

Diagndstico diferencial com tamponamento pericdrdico.



Tumor de Pancoast

9\“ »

Sindrome de Horner

— miose, ptose palpebral e
enoftalmia pelo envolvimento
da cadeia simpatica
cervicotoracica.




Diagndstico e Estadiamento

NAO-INnvasivo

Historia e exame fisico
Radiografia de torax
Tomografia

RNM

Cinfilografia d¢ssea

Pet scan / Pet-CT

INvasivo

® Bidpsia transtordcica
® Broncoscopia

® Mediastinoscopia

® Toracoscopia

® Toracotomia



Neoplasia em lobo inferior direit












Tumor de
Pancoast



Cintilografia ossea
TC cranio com contraste
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FDG - PET

TRANSVEREE | 182




PET

detectors

coincidence
electronics
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image
reconstruction

nucleus




DIAGNOSTICO

POSITRON EMISSION TOMOGRAPHY (PET)

» 2-FLUOR-DESOXI-D-GLICOSE
» FSTADIAMENTO MEDIASTINAL

EM CONJUNTO COM CT:
SENS. =94 % ESPEC.=82%

» METODO ISOLADO
SENS. =69 % ESPEC.=91 %

» DIAGNOSTICO DE METASTASE OCULTA

» FALSOS POSITIVOS: DOENCAS
INFLAMATORIAS / INFECCIOSAS




DIAGNOSTICO

POSITRON EMISSION TOMOGRAPHY (PET)

»SUV (Sfandardized Uptake Value)

» Medida semigquantitativa: considera a
atenuacao do tecido, dose injetada e medida
o tamanho do doente (peso ou area corporal)

Valor corte = 2,5



FDG — PET/CT

o dB

biépsias a céu aberto revelaram:
1) Adenocarcinoma
2) Area de infarto por embolizac¢&o tumoral
3) Hamartoma

http://www.wvm.petctmobile.com/zportal/portals/phys/clinical/petct_case_studies/lung, acesso em maio/2008




Estadiamento linfonodal PET-CT

LU

1) Tumor em lobo inferior esquerdo — T2
2) Linfonodo subcarinal (7) — N2
3) Linfonodo contralateral (4R) — N3

http://www.wvm.petctmobile.com/zportal/portals/phys/clinical/petct case studies/lung, acesso em maio/2008



http://www.wvm.petctmobile.com/zportal/portals/phys/clinical/petct_case_studies/lung

Diagndstico e Estadiamento

NAO-INnvasivo

® Historia e exame fisico
® Radiografia de torax
® Tomografia

® RNM

® Cintilografia dssea

® Petftscan /Pet-CT

INnvasivo

Bidpsia transtoracica
Broncoscopia
Mediastinoscopia
Toracoscopia

Toracotomia



Estadiamento

® TNM (Denoix, 1946)

® - Tumor
® N- Linfonodo
- Metdstase

® Union Internationale Contre Cancer
(UICC)

American Joint Comittee on Cancer
(AJCC)

® Mountain CF, 1974

® Modificacoes em 1986, 1997 e 2009
(oroxima 2016).




Estadiamentio TNM
Significado

®T.tumor (Tla, Tlb, T2a, T2b, T3, T4)
N: “lymph node”= linfonodo ( NO, N1, N2,

. metdastase ( MO, M1a, M1Db)



Estadiamento - Tumor

Tla Tu<2cm T1b | Tu>2cm e <£3cm

T2a Tu>3cme <5cm; ou 2b |Tu>5cme<7cm
invade pleura visceral; ou
provoca atelectasia; ou se
extende para a regido
hilar distando >2cm da
caring

T3 Tu> 7cm; Invasdo da parede tordacica, diafragma, pericardio,
pleura mediastinal; ou tumor localizado <2cm carina. Dois
nodulos no mesmo lobo.

T4 Invade mediastino: coracdo, traquéia, esdéfago, corpo
vertebral ou carina; nodulo adicional em um outro lobo
ipsilateral.




Estadiamento - Linfonodo

NO  Auséncia de metdstases linfonodais
N1 Linf. Peribronquicos e/ou hilares ipsilaterais
N2 Linf. Mediastinais ipsilaterais ou subcarinais

N3 Linf. Confralaterais hilares ou mediastinais e/ou
cervicais e pré-escalénicos.




Estadiamento - Metdstase

MO AUSENCIia

Mla Nodulos fumorais separados no pulmao
contralateral; fumor com nddulos pleurais
ou derrame pleural /pericardico maligno

Presenca de metdastase a distGncia

ead POS CONTRASTE FH 38 head
Scé A
SEM
SL 20




Estadiaomento TNM

Associacao T+N+M forma grupo TNM que
define o estadio
Exemplo:

® T1aNOMO = Estadio IA ( tumor < 2cm, sem linfonodos
Infrapulmonares ou mediastinais comprometidos e
sem metdastases a distancia.

* O/ESTADIAMENTO DEFINE A MODALIDADE DE



Stage groups according to TNM descriptor and subgroups.

T/M | Subgroup
T1 Tla
Tlb
T2 T2a
T2b
T3 T3 5
13 1
T3 aren
T4 T4 .,
T4 14 Nod
Ml M1a ¢opra Nod
Mla ) pigem
MIlb

Detterbeck F C et al. Chest 2009;136:260-271

©2009 by American College of Chest Physicians



Estadiamento TNM
Define estadio da doenca

® EC = Estadios Clinicos

® Estadiol (IA,IB)

® Estadioll (1A, IIB)

* SGo estadios ndo-avancados da doenca

® Estadio Il (1A, IR )
® Estadio IV
** Sao estadios avancados
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STAGE GROUPING

Deaths /N MST5-Year

50%
3%
6%
1} :' )

19%
%
2%

3%
58%

6%
36%
24%

9%
13%

1A 443/831 60
ox B 750/1284 43
A M8/483 34
wC‘ - ”” “){\." :’;‘ 34} 18
J WA  2528/3175 14
e 676 /758 10
%% 2627/2151 6
%
20%
0‘ T T T ] 1
0 2 4 o 8 10
Survival, Years
B Deaths /N MST5-Year
1A 1168 / 3666 119
I8 1450 /3100 8
A 1485 / 2678 19
100% 1B 1502 / 2252 31
na 2896 /3792 22
113 263 /1297 13

2009 by Amerigan\College of Chest Physicians
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Detterbeck F C et al. Chest 2009;136:260-271

A: ESTADIO CLINICO

B: ESTADIO PATOLOGICO




Estadiamento Oat-Cell

Estagio | Descricdo

Doenca Doenca confinada a um hemitorax; inclui

Localizada envolvimento de linfonodos mediastinais, hilares
contralaterais e/ou supraclaviculares e escalenos.
Derrame pleural maligno esta ausente.

Doenca Doenca afinge aléem das definicdes do estagio de
Disseminada doenca limitada ou hd presenca de derrame
pleural.



SMALL CELL CARCINOMA
CLINICAL STAGE
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Cumulative Percent Surviving

20+

Months After Treatment




Conduta

Neoplasias Pulmonares




Algoritmo de
conduta no
nodulo
pulmonar
solitario

8 a 30 mm

M adulo {3-20 )
|dentificado em Bx ou T

Calcificagdo henigna?
au
E=stabilidade =2 anos?

Sim

Estahelecer disgndstico par

hidpsia sempre que possivel.

Considerar RDT ou
manitarar sintamas para
cuidados paliativos

R Risco cirdrgico

r

aceitavel?

Sim

Avaliar probahilidade
clinica para cancer

mlenhiuma interveng &0 necessaria,
exceto se nodulo de opacidade em
widro despalido, nos quais indica-se
sequimento anual

h

Baixa
(=5%]

i

TCAR serdada
3-F-12 e 24 meses
'y

r

Intermedisris
(5-H0%0

Testes adicionais
1. PET =& acessivel
2. TC com estudo
Dinamico de contraste
3. Fungéo transtoracica
(nadulos perfaicos)
4. Broncoscopia
(hroncograma 2eren
presente ou experiéncia
etn hidpsia guiada
par radios copia)

Y

Alta
=60 %)

¥

Yideotoracoscopia
comm bidpsia de
congelagdo, seguida
de ressecgan 58 0
hiddula for maligho
&




Algoritmo de conduta no nddulo pulmonar
solitario menor gue 8 mm

Madulo =8 rmim
de difmetro

|

W

Avaliar de acordo com
o tamanho do nadulo

0 paciente term fatores
de fisco para cancer?

Sim

Avaliar de acordo com
0 tamanho do nodulo

¥ ¥ ¥ ¥ ¥ ¥
=4 mm =4 a b mm =F a8 mm =4 mim =4 a6 mm =6 28 mm
L N
L4 Seqguimento Sequimento Sequimento SequUimento Sequimento
Sequirmento em 12 meses. em B e 12 m. erm 12 meses. emBe 12 m. em 3 e Bim.
e opcional Fenhum autro Se estavel, Fenhum autro Se estavel, Se estavel,
se estavel até 18-24 m. se estavel até 18-24 m. BT F12-24 m.




Cancer de Pulmao:
Tratamento

® Cirurgia
® Lobectomia

® Pneumectomia
® Segmentectomia
® ResseccoOes ampliadas

® Esvaziamento linfonodal *
® Quimiotferapia

® Neo-adjuvante

® Adjuvante

® Radioterapia
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Estadio A ( N2)
Modalidade terapéutica QT
neoadjuvante

S, ALEXANDRINA A




A, Tratamento — Cirurgia apos
QT neoadjuvante

obectomia




Prognostico

® Estadiamento TNM

® Escala de Karnofsky

® Tipo histoldgico

® Emagrecimento >10% do peso inicial.




Escala de Performance Status
Karnofsky

100

Normal. Sem queixas e sem evidéncia de doenca

90 Capaz de realizar atividade normal. Pequenos sinais e
sintomas de doenca.

80 Atividade normal com esforco e alguns sinais e sintomas da
doenca

70 Cuida de si mesmo. Incapaz de realizar um atividade ou
trabalho

60 Requer assisténcia ocasional mas é capaz de cuidar de suas
necessidades

50 Necessita de boa assisténcia e frequentes cuidados

40 Incapacitado, requer assisténcia e cuidados especiais

30 Grande incapacidade. Indicada internacao.

20 Muito grave, necessario tratamento intensivo

10 Moribundo. Rapido progresso da doenca.
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