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RESUMO
Este artigo teve como objetivo conhecer o perfil epidemioldgico dos pacientes com nddulos
pulmonares descobertos de forma acidental e seu desfecho durante o acompanhamento no ambulatério
de pneumologia de Criciima/SC entre os anos de 2013 a 2015. Realizou-se um estudo observacional,
longitudinal, retrospectivo, de abordagem quantitativa, com coleta de dados de 250 prontuarios de
pacientes com diagndstico de nddulo pulmonar ao acaso. As caracteristicas clinicas estudadas foram:
género, idade, tabagismo, carga tabagica e o exame de diagndstico. As caracteristicas radiograficas
avaliadas em relacdo ao nodulo foram: presencga de margens espiculadas, tamanho nodular, localizagdo
anatdémica e, posteriormente, os nddulos foram classificados em: provavelmente benigno, maligno ou
indeterminado. Como resultado, percebeu-se que 58,8%dos casos de nddulo pulmonar foram
observados em mulheres, sendo a faixa etaria mais comum, independente de género, entre 51-70 anos.
Em 60,6% dos pacientes, o raio-X de torax foi o exame que detectou esses nddulos. Observou-se,
também, que 60,8% dos nodulos foram classificados como provavelmente benigno e 44,8% dos
nodulos localizaram-se em lobos superiores. Houve associagdo significativa entre malignidade do
noédulo e tamanho do mesmo (p = 0,001).Portanto, conclui-se que a prevaléncia dos ndédulos
incidentais foi maior na faixa etaria de 51-70 anos, sendo que as mulheres alcangaram porcentagem
17,6% superior ao sexo masculino. Verificou-se predominio da distribuigdo dos nédulos em lobos
superiores e da categorizagdo dos nddulos como provavelmente benignos. Além disso, significancia
estatistica foi constatada em relacdo aos maiores tamanhos nodulares e provavel desfecho maligno (p
=0,001).

Descritores: Nodulo pulmonar solitario. TC de térax. Cancer de pulmao.

ABSTRACT

This article had as objective to know the epidemiological profile of patients with accidentally
discovered pulmonary nodules and their outcome during the follow-up in the Criciima/SC
pneumology clinic between 2013 and 2015. An observational, longitudinal, retrospective study, with
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guantitative approach was performed with data collection of 250 medical records of patients with
diagnosis of incidental pulmonary nodules. The clinical characteristics studied were: gender, age,
smoking, smoking load and diagnostic examination. The radiographic characteristics evaluated in
relation to the nodule were: presence of spiculated margins, nodular size, anatomical location and,
later, the nodules were classified in: probably benign, malignant or undetermined. As a result, it was
observed that 58,8% of the cases of pulmonary nodule were observed in women, being the most
common age group, independent of gender, between 51-70 years. In 60,6% of the patients, the chest x-
ray was the test that detected theses nodules. It was also observed that 60,8% of the nodules were
classified as probably benign and 44,8% of the nodules were located in upper lobes. There was a
significant association between nodule malignancy and size of the nodule (p = 0.001). Therefore, it is
concluded that the prevalence of incidental nodules was higher in the age group of 51-70 years, and
women reached percentage 17.6% higher than male sex. There was a predominance of nodal
distribution in upper lobes and the categorization of nodules as probably benign. Furthermore,
statistical significance was observed in relation to the larger nodular sizes and probable malignant
outcome (p = 0.001).

Keywords: Solitary Pulmonary Nodule. Thorax CT. Lung Cancer.

INTRODUCAO

O nbdulo pulmonar é definido como uma opacidade arredondada ou irregular, bem ou mal
definida, medindo até 3 cm de diametro™?. O nédulo deve ser circundado apenas por tecido pulmonar,
ndo estando associado a outros achados relevantes, tais como, atelectasias, adenopatias, pneumonia ou
doenca pleural®.

Grande parte dos pacientes é assintomatica e cerca de 90% dos nédulos encontrados sdo
achados radiolégicos acidentais, devido a exames solicitados para investigacdo de outras patologias®.
A incidéncia dos nédulos pulmonares é um achado frequente na tomografia computadorizada de térax
(TC) e, na maioria dos casos, 0 acompanhamento cuidadoso destes nddulos € justificado para excluir o
crescimento maligno. Com o advento de melhores técnicas de varredura e,também,devido a maior
triagem para o cancer de pulmao, é encontrado um namero crescente de nodulos pulmonares que
necessitam de acompanhamento®.

Uma vez que um nddulo é descoberto, caracteristicas clinicas e radiol6gicas podem ser usadas
para determinar a probabilidade de malignidade®. Alguns parametros s&o utilizados para caracterizar
a lesdo morfologica, como: didmetro do nodulo, presenca de espiculacdo, calcificagdo, atenuagédo e o
acompanhamento do seu crescimento ao longo dos anos™®.

Corroboram para um achado de malignidade, as seguintes caracteristicas: presenga de lesdes
acima de 8 mm, espiculadas, com calcificacOes assimétricas, padrdo de densidade em vidro fosco ou

ndo solido na TC, encontradas, principalmente, em lobo superior, com tempo de duplicac¢do do volume
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em torno de 400 dias®"?.Quando o nédulo estiver presente, a malignidade deve ser prontamente
identificada para permitir uma resseccéo oportuna®.

Em contrapartida, os nddulos benignos possuem padrdes de calcificacdo caracteristicos, tais
como: difusos, centrais, laminados e em pipoca. Além disso, a estabilidade radiografica por um
periodo de dois anos ou mais implica fortemente em uma etiologia benigna”.0 nédulo que néo possui
caracteristicas claramente associadas a uma etiologia benigna ou maligna é definido como
indeterminado, necessitando de maior investigacao para seu desfecho™"*?.

O presente estudo visa conhecer o perfil dos pacientes com nodulos pulmonares descobertos
de forma acidental e seu desfecho durante o acompanhamento no ambulatério de pneumologia de
Criciuma entre os anos de 2013 a 2015.

METODOS

Aspectos éticos: Este estudo foi iniciado apds a aprovacio pelo Comité de Etica e Pesquisa da
UNESC, de Criciuma-SC, sob protocolo nimero: 1.871.210

Tipo de estudo: Este estudo caracteriza-se por ser observacional, longitudinal, retrospectivo,
de abordagem quantitativa, com coleta de dados secundarios documentados em prontuéarios médicos
de pacientes com diagnostico de nédulo pulmonar ao acaso, atendidos no ambulatério de Pneumologia
do Centro de Especialidades em Saude (CES) de Criciima, no sul do estado de Santa Catarina.

Desenho experimental: Fizeram parte deste estudo os prontuarios de pacientes com
diagndstico de nédulo pulmonar, assintomaticos, com idade acima de 18 anos que realizaram
acompanhamento entre janeiro de 2013 a dezembro de 2015, sendo excluidos os prontuarios com
diagndstico de cancer - atual ou prévio — e também aqueles os quais os nodulos estavam
concomitantes com outras patologias pulmonares, tais como: atelectasias, linfadenopatias, pneumonias
ou derrames pleurais. A pesquisa teve uma amostra de 250 pacientes com diagnéstico ao acaso de
nédulo pulmonar.

A caracterizagdo do provavel desfecho clinico do nédulo pulmonar foi realizada de acordo o
diagndstico descrito no prontuario realizado pelo meédico assistente ou pelas associagBes das
caracteristicas nodulares encontradas:

Nodulos com padrfes de calcificagdo caracteristicos (difuso, central, laminado e em pipoca),
estabilidade radiografica por um periodo minimo de dois anos foram classificados com etiologia

provavelmente benigna.
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Nodulos provavelmente malignos foram assim determinados quando se evidenciou associacao
de caracteristicas suspeitas, tais como: didmetro acima de 8 mm, bordas espiculadas, com calcificacBes
assimétricas, padrdo ndo sélido na TC ou de densidade em vidro fosco, com surgimento de metéstases
ou evidente aumento do crescimento durante o seguimento (tempo de duplicagdo do volume em torno
de 400 dias).

Nodulos sem alteragGes caracteristicas classicas de benignidade/malignidade ou pacientes que
abandonaram o seguimento foram classificados como indeterminados.

Estatistica: As caracteristicas radiolégicas de malignidade e benignidade dos nddulos
pulmonares foram consideradas como variaveis dependentes e a idade, faixa etaria, género, tabagismo,
carga tabagica, abandono do acompanhamento e exame de imagem em que o nédulo foi descoberto,
como variaveis independentes.

Os dados coletados foram analisados com auxilio do software IBM Statistical Package for the
Social Sciencies (SPSS) versdo 22.0. As variaveis quantitativas foram expressas por meio de valores
minimo e maximo, mediana e amplitude interquartil (com correcdo de Tukey) e por média e desvio
padrdo. As variaveis qualitativas foram expressas por meio de frequéncia e porcentagem.

Os testes estatisticos foram realizados com um nivel de significancia a = 0,05 e, portanto,
confianca de 95%. A distribuicdo dos dados quanto a normalidade foi avaliada por meio da aplicacdo
dos testes de Shapiro-Wilk e Kolmogorov-Smirnov. A comparagdo da média das variaveis
guantitativas, entre as categorias das varidveis qualitativas politdmicas, foi realizada por meio da
aplicagdo do teste H de Kruskal-Wallis seguido do post hoc teste de Dunn quando observada
significancia estatistica. A comparagdo da média das varidveis quantitativas pareadas foi realizada por

meio da aplicacdo dos testes T de Wilcoxon e Friedman.

RESULTADOS

Na tabela 1 podem ser observadas as caracteristicas da amostra. A média de idade encontrada
no presente estudo foi de 56,94 + 13,03 anos. Nota-se que a presenca de nddulos teve uma prevaléncia
maior na faixa etaria entre 51 até 70 anos de idade, correspondendo a 55,2% da amostra, com
predominio no sexo feminino (58,8%). Quanto a informacdo sobre tabagismo, somente 226
prontuarios continham essa informacao, sendo que 36,7% eram ndo tabagistas e 63,3% tinham histéria
de tabagismo, atual ou prévia. Foram encontrados 60,6% dos nddulos ao acaso a partir de raio-X (RX)
de térax e 39,4% a partir de tomografia computadorizada de térax. Em relacdo a continuidade do

acompanhamento, 35,6% abandonaram o mesmo.
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A tabela 2 mostra que 44,8% dos nddulos se localizavam nos lobos superiores pulmonares,
33,2% nos lobos inferiores, 4,4% no lobo médio e 17,6% tinham o local impreciso. Quanto a presenca
de espiculacdo, somente 29 prontuarios forneceram essa informacédo, sendo que 13,8% dos nodulos
continham essa caracteristica e 86,2% ndo possuiam a mesma. O desfecho do acompanhamento do
nodulo se dividiu em: 60,8% provavelmente benigno, 5,2% provavelmente maligno e 34% foram
caracterizados como indeterminados.

A tabela 3 demonstra os valores referentes aos tamanhos dos nodulos avaliados nos exames de
acompanhamento. Foi observado que, dos 250 prontudrios, 126 constavam o tamanho do nédulo no
exame de diagnostico inicial, com didmetros entre 0,2 e 3,00 cm (média de 0,79 + 0,50). Destes,
apenas 44 prontuarios obtinham a informacdo em dois exames consecutivos, sendo que ndo houve
significancia estatistica no tamanho do nddulo, quando comparado o exame inicial e o segundo exame.
Dos 44 prontuérios, apenas 18 descreviam o didametro nodular em trés exames seguidos, mas apos
comparagdo dos mesmos, ndo se encontrou resultado estatisticamente significativo. Meramente, seis
prontuarios apresentavam quatro exames com o tamanho nodular, os quais nao apresentaram diferenca
estatisticamente significativa em relacdo ao tamanho do nédulo. Ja quando analisado o tamanho
nodular em cinco exames consecutivos, somente dois prontudrios continham essa informacgéo, também
nédo havendo diferencas estatisticamente significativas.

Na tabela 4 pode ser observado que a maioria dos nédulos foi encontrada no lobo superior;
entretanto, ndo foi encontrada diferenca estatisticamente significativa quando avaliado a relagdo entre
o tamanho do nédulo e sua localizagdo. Entretanto, pode-se observar uma diferenca estatisticamente
significativa quando comparado o provavel diagnéstico com os tamanhos nodulares (p<0,01).

A tabela 5 demonstra que, no lobo superior, 46,1% dos nddulos sdo provavelmente benignos,
com os malignos correspondendo a 69,2% e os de diagnostico indeterminado 38,8%. No lobo inferior,
foi encontrada predominancia dos diagnosticados como benignos (32,3%), assim como nos de local
impreciso no parénguima pulmonar (18,4%). Ja no lobo médio, a maioria dos nédulos foi classificada
como indeterminado, com 7,1%. Outra informacdo que pode ser observada na tabela 5 é a provavel
relacdo entre o possivel diagndstico e a localizagdo do n6dulo; entretanto, ndo foi encontrada diferenca

estatisticamente significativa apds essa andlise.

DISCUSSAO

O presente estudo fornece estimativas sobre a prevaléncia de nédulos pulmonares em uma

parcela de uma populagdo do sul do estado de Santa Catarina. A média de idade, em anos, encontrada
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no estudo foi de 56,94 + 13,05 (com uma idade minima de 24 e méaxima de 90 anos), sendo que a faixa
etaria de maior prevaléncia se encontrou entre 51 a 70 anos de idade. Em concordancia, um estudo
realizado nos Estados Unidos obteve uma média de idade semelhante (65 + 14 anos), apds estudo de
uma amostra de 7.112 pessoas com presenca de nédulos pulmonares incidentais®?.

As taxas de identificacdo de nédulos aumentam dramaticamente com a idade, pelo menos até a
idade de 89 anos. Entretanto, 0 aumento relacionado a idade ndo foi combinado por aumentos
proporcionais em diagnésticos novos de cancer pulmonar®®.

De acordo com estudos®?™, a incidéncia de nédulos pulmonares é ligeiramente superior em
mulheres do que em homens, fato este, observado também em nossos dados (58,8%).

A maioria dos nddulos pulmonares solitarios é encontrada de modo incidental em exames de
imagem do térax, abdome e extremidades superiores®. Os nédulos pulmonares, observados neste
estudo, foram mais comumente detectados em RX de torax realizados ao acaso (60,62%). Entretanto,
esse exame dificilmente detecta nddulos menores que 9 mm, diferentemente da TC helicoidal, onde
nédulos de apenas 1-2mm conseguem ser visualizados">'®). Estudos evidenciaram que nédulos
pulmonares foram observados em 0,09-0,2% dos RX de torax®*”, ja as TC de térax constataram
nédulos incidentais em cerca de 29% dos exames™. Por essa razéo, a TC consegue detectar mais
nédulos e canceres de pulmao, incluindo os canceres em estagio inicial, do que a RX de térax“'?. Isso,
portanto, pode refletir um provavel subdiagndéstico na populacédo estudada neste artigo.

De acordo com a literatura®®, a identificacdo de nddulos na TC de torax tem aumentado ao
longo dos anos, porém, ndo houve elevagdo na incidéncia de diagnostico de cancer de pulméo em 2
anos de seguimento, sugerindo, entdo, que esses achados produziram resultados mais falsos positivos e
ndo identificaram casos adicionais de cancer de pulméo. Em nosso estudo, 60,8% dos nédulos foram
classificados como provavelmente benignos. A grande maioria dos resultados falso-positivos na TC
resultam da acumulacao de alteragdes adquiridas com a idade, como: infecgdes indolentes,
granulomas, formaco de cicatrizes e aumento dos linfonodos intrapulmonares reativos ™2,

Embora a maioria dos nddulos indeterminados sejam benignos, as atuais ferramentas
preditivas para discriminar os nédulos benignos de malignos sdo subétimas, levando a um grande
numero de TC de acompanhamento, bidpsias invasivas desnecessarias com morbidade e mortalidade
raras, gerando ansiedade nos pacientes e refletindo em um desperdicio em gastos de satide®. No
entanto, nesse estudo apenas 2% dos pacientes realizaram avaliacdo mais invasiva.

O tamanho de um nédulo na TC confere a estimativa mais valiosa de malignidade, com
diametro do nédulo relacionado a probabilidade de cancer, respectivamente: <5 mm: 0-1%; 5-10 mm:

6-28%; 11-20 mm: 37-64%; >20mm: 64-82%** No presente estudo, observou-se uma significancia
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estatistica em relacdo aos maiores tamanhos nodulares e um provavel desfecho maligno (p = 0,001).
Porém, essa relacdo, em outro estudo, apds analise foi considerada como nao-linear®.

No presente estudo, embora a amostra sugira 0 aumento no tamanho do nédulo no decorrer do
seguimento observado, a diferenca estatistica ndo foi significativa (p < 0,05). Segundo a nova diretriz

da Fleischner Society®?

, proposta em 2017, sobre o manejo de nddulos pulmonares incidentais, 0
acompanhamento de nédulos menores que 6 mm, em pacientes de baixo risco, é considerado
desnecessario.

H& um maior nimero de nddulos nos lobos superiores do que em lobos inferiores ou no lobo
médio direito®?®, o0 que pode ser observado em nossos dados, onde 44,8% dos nédulos se localizam
em lobos superiores. Entretanto, um recente estudo® sugere que, em paises onde ha alta prevaléncia
de tuberculose, doenga com predilecédo pelos apice pulmonares, a localiza¢do de um nédulo pulmonar
solitario em lobos superiores ndo seria considerada de risco para malignidade.

Além disso, nos pacientes em que houve um maior detalhamento do seguimento (n = 126), 0s
nodulos presentes em lobos superiores tinham uma maior média (0,90 + 0,58mm), o que sugere uma
associacado entre as variaveis, entretanto, ndo houve significancia estatistica (p = 0,062). Em relagdo a
malignidade, nosso estudo também observou uma presenga maior dos nddulos provavelmente
malignos em lobos superiores, com 69,2% dos mesmos nessa regido. Uma hipotese sugerida é a de
que o fluxo de ar no inicio da respiracdo é maior em dire¢éo ao brénquio do lobo superior direito.
Como resultado, a deposigdo de particulas ap6s o fumo do tabaco e seus posteriores efeitos
carcinogénicos s&o os maiores nesse lobo®.

Certas limitagdes do estudo devem ser mencionadas: Alguns dados, como a historia de
tabagismo, primeiro exame de detecgdo do nodulo e informagdes das caracteristicas dos mesmos néo
puderam ser obtidas devido falha de preenchimento dos prontuarios. Além disso, houve grande
namero de pacientes que abandonaram o seguimento do nddulo no ambulatério acompanhado
(35,6%).

Infere-se, portanto, que a prevaléncia dos nddulos descobertos ao acaso foi maior entre 51-70
anos de idade, sendo que as mulheres alcangcaram uma porcentagem 17,6% superior ao sexo
masculino. Observou-se, também, uma diferenca estatisticamente significativa (p = 0,001) entre o
tamanho dos n6dulos e o seu provavel desfecho maligno em comparacdo com os nddulos benignos e
indeterminados, concluindo que, quanto maior o tamanho nodular, maior a probabilidade do
diagndstico de malignidade se confirmar posteriormente.

Houve predominio dos nédulos qualificados como provavelmente benignos, por conseguinte,
faz-se necessario uma adequada avaliacdo do nédulo pulmonar, a fim de evitar gastos desnecessarios

com exames de imagem e condutas invasivas durante o acompanhamento.
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TABELAS

Tabela 1. Caracteristicas Clinicas dos Pacientes

Variavel

Média + Desvio Padréo ou n (%)

n =250

Idade (anos) 56,94 + 13,03
Faixa Etéaria (anos)

18-30 7(28)

31-50 70 (28)

51-70 138 (55,2)

71-90 35 (14)
Sexo

Masculino 103 (41,2)

Feminino 147 (58,8)
Tabagismo (n=226)

Sim 70 (31,0)

Né&o 83 (36,7)

Ex-tabagista 73 (32,3)
Carga tabagica (magos/ano) (n = 55) 34,38 £ 20,91
Exame de Diagnostico (n = 193)

Raio-X de torax 117 (60,6)

Tomografia Computadorizada de torax 76 (39,4)
Abandono do acompanhamento/seguimento

Sim 89 (35,6)

N&o 161 (64,4)

Fonte: Dados da Pesquisa, 2016.

Tabela 2. Caracteristicas Radiol6gicas dos Nodulos

Média + Desvio Padrdo ou n (%)

Variavel n = 250
Localizacdo
Lobo Superior 112 (44,8)
Lobo Inferior 83 (33,2)
Lobo Médio 11 (4,4)
Local Impreciso 44 (17,6)
Espiculagdes (n = 29)
Sim 4(13,8)
Né&o 25 (86,2)
Desfecho
Provavelmente benigno 152 (60,8)
Provavelmente maligno 13 (5,2)
Indeterminado 85 (34)

Fonte: Dados da Pesquisa, 2016.
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Tabela 3. Acompanhamento do Tamanho Nodular (mm)

N Média + DP Minimo Mediana Maximo P25 P75 Valor — p
TO 126 0,79+0,50 0,20 0,60 3,00 0,40 1,10 -
TO 44 0,88+ 0,55 0,30 0,70 3,00 0,50 1,10 0,104*
Tl 44 1,00+ 1,06 0,10 0,75 6,90 0,50 1,20
TO 18 0,86 + 0,47 0,30 0,75 2,00 0,50 1,10 0,250**
T1 18 0,90 + 0,47 0,40 0,85 1,90 0,50 1,30
T2 18 0,91+0,54 0,40 0,85 2,40 0,50 1,20
TO 6 0,65+0,33 0,30 0,55 1,10 0,40 1,00 0,053**
T1 6 0,71+0,30 0,40 0,70 1,10 0,40 1,00
T2 6 0,73+0,33 0,40 0,70 1,20 0,40 1,00
T3 6 0,73+0,33 0,40 0,70 1,20 0,40 1,00
TO 2 0,85+0,35 0,60 0,85 1,10 0,60 1,10 0,406**
Tl 2 0,85+0,35 0,60 0,85 1,10 0,60 1,10
T2 2 0,90+0,42 0,60 0,90 1,20 0,60 1,20
T3 2 0,90+0,42 0,60 0,90 1,20 0,60 1,20
T4 2 0,90+0,42 0,60 0,90 1,20 0,60 1,20

Fonte: Dados da Pesquisa, 2016.

DP: Desvio padrdo; TO: Tamanho inicial do nédulo; T1: Tamanho do nédulo no 2° exame; T2:
Tamanho do nédulo no 3° exame; T3: Tamanho do nddulo no 4° exame, T4: Tamanho do nédulo no 5°
exame

*Valor obtido apds aplicacdo do teste T de Wilcoxon.

**Valor obtido ap0s aplicagdo do teste de Friedman.

Tabela 4. Relagdo do Tamanho Nodular (mm) com Local e Desfecho

n Média + DP Mediana (AIQ) Valor —p

Localizacdo

Lobo Superior 56 0,90 + 0,58 0,75 (0,45-1,15) 0,062*

Lobo Inferior 46 0,70+ 0,40 0,60 (0,40-0,90)

Local Impreciso 19 0,80 £ 0,44 0,90 (0,30-1,10)

Lobo Médio 5 0,40 £ 0,10 0,40 (0,30-0,50)
Provavel Diagnéstico

Benigno 68 0,75+ 0,42 0,60 (0,40-1,00) 0,001*

Indeterminado 49 0,68 + 0,37" 0,50 (0,40-1,00)

Maligno 9 1,64 + 0,80° 1,50 (1,10-2,00)

Fonte: Dados da Pesquisa, 2016.

DP: Desvio padrédo; AlQ: Amplitude Interquartil

* Valores obtidos ap6s aplicacdo do teste H de Kruskal-Wallis.

a,b Letras distintas representam diferencas estatisticamente significativas ap6s aplicagdo do teste de
Dunn (p <0,01)
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Tabela 5. Relacéo do Local do Nodulo com Desfecho

Provavel Diagnostico, n(%)

Benigno Maligno Indeterminado Valor — p
Localizacdo
Lobo Superior 70 (46,1) 9 (69,2) 33(38,8) 0,345*
Lobo Inferior 49 (32,2) 3(23,1) 31 (36,5)
Local Impreciso 28 (18,4) 1(7,7) 15 (17,6)
Lobo Médio 5(3,3) 0(0,0) 6(7,1)

Fonte: Dados da Pesquisa, 2016.
* Valor obtido ap6s realizacdo do teste da razdo de verossimilhanca.
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