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RESUMO

Objetivos: O presente estudo teve como objetivo avaliar morfologicamente a presenca de
invasdo muscular (IM), invaséo linfovascular (ILV), invasdo perineural (IPN) e a profundidade
do tumor (PT), em Carcinomas de células escamosas de lingua (CCEL) entre pacientes jovens
e idosos, associando-as com parametros clinicos Metodologia: Foi uma pesquisa observacional
caracterizado pela analise clinica e histoquimica de 60 casos de CCEL (30 casos em jovens e
30 casos em idosos). Os parametros clinicos (idade, tamanho do tumor, metéstase linfonodal,
metastase a distancia, estadiamento clinico, tratamento, recidiva e sobrevida) foram obtidos
através dos prontuarios. Para avaliagdo morfoldgica considerou-se IM presente quando
observado células tumorais adjacentes ou em regido profunda de feixes musculares; ILV foi
classificada de acordo com a presenca de células neoplésicas na parede ou no interior dos vasos
sanguineos ou linfaticos; IPN foi considerada em presenca/auséncia, quantidade de focos de
IPN e localizagdo no tumor. e a PT foi determinada pela mensuracdo vertical da linha da
mucosa até o ponto mais profundo de invasao. Para a andlise estatistica utilizaram-se os testes
do Qui-quadrado e Exato de Fisher, com valor de p < 0,05. Resultados: Dos casos avaliados,
observou-se que 0s homens (n=34; 56,7%) foram mais acometidos em ambos 0s grupos etarios.
Em relacdo a presenca dos habitos nocivos observou-se que foi maior nos jovens (p=0,049),
comparado aos idosos. Observou-se que a presenca de metastases a distancia (M) (p=0,020) e
estadiamento clinico mais avancado (I11/1V) (p=0,024) foi maior nos idosos. Em relacdo aos
demais parametros clinicomorfoldgicos, ndo houve diferenca significativa entre os grupos
etarios. Em ambos os grupos, o tratamento de escolha mais prevalente foi a Cirurgia associada
a Radioterapia e Quimioterapia (n=31; 51,6%), auséncia de recidiva em sua maioria (n=49;
81,6%) e com taxa de sobrevida <60 meses em 66,6% (n=40) em todos os casos. Em relagéo a
analise morfoldgica, no grupo etario dos pacientes jovens houve associacao significativa da
presenca da IPN com menor sobrevida (p=0,033) e também da IM com casos de CCEL de alto
grau de malignidade (p=0,003). No grupo etario dos pacientes idosos observou-se associacdo
significativa da presen¢a da IM com tamanho de tumor T3/T4 (p=0,046), e houve também
associacdo significativa da presenca da ILV com casos de CCEL moderadamente/pobremente
diferenciado (p=0,006), com auséncia de recidiva (p=0,028) e menor taxa de sobrevida
(p=0,013). Conclusdes: Sugere-se que a IPN e IM em CCEL de pacientes jovens e que a IM e
a ILV em CCEL de pacientes idosos possam estar relacionadas a casos mais agressivos.

Palavras-Chave: Carcinoma de Células Escamosas Oral. Jovem. ldoso. Achados

morfologicos e microscopicos. Prognostico.
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ABSTRACT

Objectives: This study aimed to evaluate morphologically the presence of muscle invasion
(MI), lymphovascular invasion (LV1), perineural invasion (PNI) and tumor depth (TD), in cases
of tongue squamous cell carcinomas (TSCC) among young and elderly patients, associating
them with clinical parameters. Methodology: It was an observational study characterized by
clinical and histochemical analysis of 60 cases of TSSC (30 cases in young patients and 30
cases in the elderly). The clinical parameters (age, tumor size, lymph node metastasis, distant
metastasis, clinical staging, treatment, recurrence and survival) were obtained from medical
records. For morphological evaluation, MI was considered present when observing adjacent
tumor cells or in a deep region of muscle bundles; LVI was classified according to the presence
of neoplastic cells on the wall or inside the vascular or lymphatic vessels; PNI was considered
in presence / absence, number of PNI foci and tumor location. and TD was determined by
measuring the mucosa line up to the deepest point of invasion. For the statistical analysis, the
Chi-square and Fisher's Exact tests were used, with a value of p <0.05. Results: It was observed
that men (n = 34; 56.7%) were more affected in both age groups. Regarding the absence of
harmful habits, it was observed that it was higher in young people (p = 0.049), compared to the
elderly. Regarding the presence of distant metastases (M) (p = 0.020) and more advanced
clinical staging (111 / 1V) (p = 0.024), it was observed that it was higher in the elderly group. In
relation to the other clinical and morphological parameters, there was no significant difference
between the age groups. In both groups, the most prevalent chosen treatment was Surgery
associated with Radiotherapy and Chemotherapy (n = 31; 51.6%), with a majority of
recurrences (n = 49; 81.6%) and with a rate of survival <60 months in 66.6% (n = 40) of cases.
Regarding the morphological analysis, in the age group of young patients there was a significant
association between the presence of PNI with shorter survival (p = 0.033) and also of MI with
cases of TSSC with a high degree of malignancy (p = 0.003). In the age group of elderly
patients, a significant association was observed between the presence of MI and tumor size T3
/ T4 (p = 0.046), and there was also a significant association between the presence of LVI and
cases of TSSC moderately / poorly differentiated (p = 0.006), with no recurrence (p = 0.028)
and lower survival rate (p = 0.013). Conclusions: It is suggested that the PNI and Ml in CCEL
of young patients and that the IM and LVI in TSCC of elderly patients may be related to more
aggressive cases.

Keywords: Oral Squamous Cell Carcinoma. Young. Old. Morphological and Microscopic
Findings. Prognosis.
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LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

CCE: Carcinoma de Ceélulas Escamosas.

CCEL: Carcinoma de Células Escamosas de Lingua.
CCEO: Carcinoma de Células Escamosas Oral.

HPV: Do inglés Human Papillomavirus, traduzido como Papilomavirus humano.
ILV: Invasdo Linfovascular.

IM: Invasdo Muscular.

INCA: Instituto Nacional de Cancer.

IPN: Invasdo Perineural.

OMS: Organizacdo Mundial da Saude.

PT: Profundidade do Tumor.

SGHM: Sistema de Gradacdo Histoldgica de Malignidade.

SPSS: Do inglés Statistical Package for Social Sciences, traduzido como Programa Estatistico

para Ciéncias Sociais.
UEPB: Universidade Estadual da Paraiba.

UICC: Do inglés Union for International Cancer Control, traduzido como Uni&o para o

Controle Internacional do Céancer.
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1 INTRODUCAO

O céncer de boca é um problema de salde significativo e considerado a principal causa
de morte por doencas bucais em muitos paises. Estimativas globais recentes revelaram 354.864
novos casos de cancer bucal e 177.384 mortes provenientes desta doenca no ano de 2018
(ALMANGUSH et al., 2020). No Brasil, estima-se 15.190 novos casos em 2020, sendo 11.180
homens e 4.010 mulheres, segundo o Instituto Nacional do Céncer (INCA). O carcinoma de
células escamosas oral (CCEQ) é o principal subtipo histopatoldgico do cancer de boca, sendo
considerado a sexta neoplasia mais prevalente na populacdo mundial (ALKHADAR et al.,
2020), responsavel por mais de 91% de todas as neoplasias de cabeca e pescoco e 90% dos
tumores malignos da boca (CHANG et al., 2019; YAMASAKI et al., 2020; CAPOTE-
MORENQO et al., 2020; GUPTA; KAMBOJ; NARWAL, 2020).

Acomete principalmente individuos do sexo masculino (HONORATO et al., 2015;
FRIEMEL et al.,2016), entre a sexta e sétima décadas de vida (KAMINAGAKURA et al.,
2016; FRIEMEL et al., 2016) e que possuem algum habito nocivo, como o tabagismo e/ou o
alcoolismo. Todavia, estudos recentes demonstram um aumento no desenvolvimento do CCEO
em mulheres, fato que pode estar relacionado as mudangas de habitos, como também a fatores
genéticos e a exposicdo ao Papilomavirus Humano (HPV) (CHI; DAY, 2015; HUSSEIN et al.,
2017). A incidéncia de CCEO também tem aumentado em pacientes mais jovens. Diversos
estudos sdo realizados com o intuito de mostrar possiveis diferencas no comportamento
biolégico do CCEO entre pacientes jovens e idosos (SOUDRY et al., 2010; ZHANG et al.,
2017; OLIVER et al., 2019; CHEN et al., 2020) através de analises morfolégicas (MESQUITA
et al., 2016, SANTOS et al.,, 2016), imuno-histoquimicas (MESQUITA et al., 2016;
BARNABE et al., 2019) e alteractes moleculares (DOS SANTOS COSTA et al., 2018). O sitio
anatdbmico mais acometido € a lingua (JO; KIM; YUN, 2016; BUGSHAN; FAROOQ, 2020),
com as bordas laterais e os dois tergos anteriores sendo os locais mais comumente afetados,
representando entre 25% a 50% de todos os casos de CCEO, seguida pelo assoalho da boca e
gengiva (SELVAMANI et al., 2015; CAPOTE-MORENO et al., 2020).

Alguns dos parédmetros morfologicos que vém sendo estudados em carcinoma de
células escamosas de lingua (CCEL) sdo a invasdo muscular (IM) (BITTAR et al., 2016; MIN
et al., 2016), invasao linfovascular (ILV), profundidade do tumor (PT) (PIMENTA AMARAL
etal., 2004; LI et al., 2019) e invaséo perineural (IPN) (NAIR et al., 2018). A presenga de IM,
ILV e IPN em casos de CCEL e invasdo neoplésica acima de 4 mm tém sido associados a casos
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mais agressivos clinicamente e com menor taxa de sobrevida dos pacientes (YANG et al., 2018;
Lletal., 2019; MICHALEK et al., 2019; GUPTA; KAMBOJ; NARWAL, 2020).

Entretanto, existem na literatura poucos estudos que avaliem estes parametros
morfologicos considerando as diferentes faixas etarias dos pacientes acometidos pelo CCEL.
Baseado neste contexto, 0 objetivo desta pesquisa foi avaliar morfologicamente a IM, PT, ILV

e IPN em casos de CCEL entre jovens e idosos, associando-0s com parametros clinicos.
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2 METODOLOGIA

2.1 Desenho do Estudo

A amostra foi constituida por 30 casos de CCEL em pacientes jovens (<45 anos de
idade) e 30 casos de CCEL em pacientes idosos (>60 anos de idade). Todos os casos foram
diagnosticados e tratados em um hospital de referéncia em oncologia no Brasil, entre o periodo
de 2000 a 2018. Foram incluidos na pesquisa 0s pacientes submetidos a cirurgia, onde 0s
prontudrios continham as informagdes clinicas necessarias & pesquisa e cujas laminas
histologicas apresentaram material suficiente para anélise morfoldgica. Pacientes submetidos
previamente a radioterapia ou quimioterapia foram excluidos. Este estudo foi realizado apds
aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa (No. 4.290.981), cujo parecer consta em anexo
(ANEXO A).

2.2 Estudo Clinico

Informacdes gerais do paciente como a idade, sexo e habitos nocivos (tabagismo e/ou
alcoolismo) foram coletados. Em relacdo as caracteristicas do CCEL, foram consideradas:
tamanho do tumor, presenca de metastase linfonodal regional, metastase a distancia,
estadiamento clinico (TNM), tratamento, recidiva e sobrevida. Todos esses dados foram
coletados dos prontudrios dos pacientes e anotadas em uma ficha de obtencéo de dados clinicos
do projeto (APENDICE A). Para o estadiamento clinico foram utilizados os parametros
elencados pela Unido Internacional Contra o Cancer (UICC) na classificacdo TNM dos tumores

malignos.

2.3 Estudo Morfolégico

Os cortes histoldgicos fixados em formol a 10% e incluidos em parafina, submetidos a
cortes com 5um de espessura e corados em hematoxilina e eosina. Posteriormente, todas as
laminas foram escaneadas em equipamento especifico (Scanner de Laminas 3DHISTECH®,
Budapeste, Hungria) e analisadas no software CaseViewer 2.4 (3DHISTECH®, Budapeste,
Hungria), por dois examinadores previamente treinados. Em aumento de 20x, realizou-se a
andlise das lesbes quanto ao Sistemas de Gradagdo Histologica de Malignidade (SGHM),
propostos por Bryne et al. (1992) e adaptado por Silveira et al. (2007), classificando-as em

lesGes de baixo e alto grau de malignidade, e quanto ao SGHM proposto pela OMS (2005),
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classificando-as em lesdes bem diferenciadas, moderadamente diferenciadas e pobremente
diferenciadas.

Para a avaliacdo da IM, PT e ILV foi considerada a metodologia preconizada por Pimenta
Amaral et al. (2004). A IM foi considerada presente quando observadas células tumorais
adjacentes ou na regido profunda de feixes musculares; a ILV foi classificada de acordo com a
presenca de células neoplésicas na parede ou no interior dos vasos sanguineos ou linfaticos. A
PT foi determinada seguindo a metodologia proposta por Pimenta Amaral et.al (2004) e Li et
al. (2019), pela mensuracao vertical da linha da mucosa até o ponto mais profundo de invasédo
neoplésica e classificada em < 4mm e > 4mm. A avaliacdo da IPN seguiu a metodologia
proposta por Nair et al. (2018) considerando a presenga de IPN quando > 33% da circunferéncia
de um feixe nervoso era envolto por células neoplasicas ou auséncia de IPN quando < 33% da
circunferéncia de um feixe nervoso encontrou-se envolto por células neoplasicas. Nos casos
onde a IPN encontrou-se presente, foi avaliada a quantidade de feixes nervosos atingidos,
classificando-a em simples (quando apenas um feixe nervoso exibia IPN) ou multipla (> 2 feixes
nervosos exibiam IPN). A IPN também foi classificada quanto a sua localizacdo (dentro do
tumor, no front de invasdo e distante do tumor). Posteriormente, todos os dados morfoldgicos
obtidos foram anotados em uma ficha previamente elaborada pela propria pesquisadora
(APENDICE B).

2.4 Anélise estatistica

Para a andlise estatistica foi utilizado o programa IBM SPSS (versao 22.0; IBM Corp.,
Armonk, NY, USA). Os dados descritivos foram analisados pelos célculos de proporcéo.
Associaces entre variaveis clinicas e morfologicas dos grupos etarios foram realizadas
utilizando-se os testes de Qui-quadrado e Exato de Fisher, considerando significativo o valor
de p < 0,05.
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3 RESULTADOS

Nos 60 casos de CCEL avaliados, observou-se que os homens (n=34; 56,7%) foram
mais acometidos em ambos 0s grupos etarios (Tabela 1). Em relacdo a presenca de habitos
nocivos, observou-se que foi maior nos jovens (p=0,049), comparado aos idosos. Em relacéo
a presenca de metastases a distancia (M) (p=0,020) e estadiamento clinico mais avangado
(11/1V) (p=0,024), observou-se que foi maior nos idosos. Em relagdo aos demais parametros
clinicomorfoldgicos, ndo houve diferenca significativa entre os grupos etarios. Em ambos os
grupos, o tratamento de escolha mais prevalente foi a cirurgia associada a radioterapia e
quimioterapia (n=31; 51,6%), auséncia de recidiva em sua maioria (n=49; 81,6%) e com taxa
de sobrevida <60 meses em 66,6% (n=40) em todos os casos. No que diz respeito aos SGHM,
a maior parte dos casos foi classificado como bem diferenciado (n=34; 56,6%) e de alto grau

de malignidade (n=46;76,6%), em ambos 0s grupos etarios.

Tabela 1. Caracterizacdo da amostra dos casos de CCEL entre pacientes jovens e idosos.

Variavel Jovem Idoso P
Feminino 13 13
Sexo Masculino 17 17 1,000
Habitos Ausente 8 4
Nocivos* Presente 20 17 0,049
T1/T2 18 12
T T3/T4 12 18 0.121
NO 17 10
N N1/N3 13 20 0,069
MO 30 25
M M1 0 5 0,020
Estadiamento 111 13 5
clinico /v 17 25 0,024
Cirurgia 7 7
Tratamento Cir + Rxtou Cir + QT 5 10 0,290
Cir + Rxt + QT 18 13
. Sim 5 6
Recidiva NEo o5 24 0,739
. <60 meses 22 16
Sobrevida global > 60 meses 8 14 0,090
Bem diferenciado 18 16

Moderadamente/pobremente 0,650

diferenciado 12 14

SGHM (OMS)
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Baixo grau 6 8
SGHM (Bryne) Alto grau 24 2 0,542

* Dado ndo presente em todos 0s casos da amostra.

Em relacdo a analise morfoldgica da IPN, pode se observar presenca em 60% (n=36) de
todos os casos, sendo a maior parte (n=32; 88,8%) localizada no interior e front tumoral e do
tipo maltiplo (n=24; 66,6%), porém sem diferenca estatisticamente significativa entre os grupos
etarios (p>0,05) (Tabela 02).

Tabela 2. Comparacdo do parametro morfolégico IPN nos casos de CCEL entre jovens e
idosos.

Faixa
Etaria IPN
Interior do Regido . _
Presente  Ausente P wmor/front  profunda P Simples  Mdltiplo P
Jovens 20 10 18 2 9 11
0,292 0,147 0,147
Idosos 16 14 14 2 3 13

Conforme mostra a tabela 3, verifica-se que a IM foi observada em 88,3% (n=53) de
todos os casos, ILV presente em 68,3% (n=41) dos casos e a PT de >4 mm presente em 88,3%
(n=53) dos casos. Em nenhum desses parametros morfoldgicos avaliados observou-se diferenca
significativa entre 0s grupos etarios.

Tabela 3. Comparacdo dos parametros morfoldgicos IM, ILV e PT nos casos de CCEL entre
jovens e idosos.

Faixa IM ILV PT
etaria
Presente  Ausente P Presente  Ausente P <4mm >4mm P
Jovens 28 2 20 10 3 27
0,228 0,781 0,688
Idosos 25 5 21 9 4 26

No grupo etario dos pacientes jovens houve associagéo significativa da presenca da IPN
com menor sobrevida (p=0,033) e também da IM com casos de CCEL de alto grau de
malignidade (p=0,003) (Tabela 4). No grupo etéario dos pacientes idosos observou-se associagdo
significativa da presenca da IM com tamanho de tumor T3/T4 (p=0,046), e houve também

associacdo significativa da presenca da ILV com casos de CCEL moderadamente/pobremente
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diferenciado (p=0,006), com auséncia de recidiva (p=0,028) e menor taxa de sobrevida
(p=0,013).

Figura 1. A) Fotomicrografia exibindo ninhos neoplasicos circundando vasos sanguineos
quase por completo. (HE, 20X). B) Proliferagdo de ninhos neoplasicos em area profunda de
feixes musculares, com presenca de intenso infiltrado inflamatdrio cronico e presenca de
pérolas de ceratina. (HE, 10x). C) Feixe nervoso envolto por células neoplésicas, com presenca
de intenso infiltrado inflamatdrio (HE, 20x). D) Mensuragao da PT a partir da linha da mucosa

até a regido mais profunda de invasdo tumoral (HE, 5x).



Tabela 4. Associacdo dos parametros morfologicos IPN, IM, ILV e PT com os parametros clinicos de casos de CCEL entre jovens e idosos.
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IPN IM ILV PT
Grupo Parametros
P Presente  Ausente P Presente  Ausente P Presente  Ausente P <4mm >4mm P
Jovens
T1/T2 13 5 0,429 17 1 0,765 13 5 0,429 3 15 0,136
T T3/T4 7 5 11 1 7 5 0 12
NO 11 6 16 1 12 5 1 16
N NL/N3 9 4 0,794 12 1 0,844 8 5 0,602 5 11 0,390
. 11 9 4 12 1 9 4 1 12
Estadiamento NV 11 6 0,794 16 1 0,844 1 6 0,794 5 15 0,713
Bem diferenciado 11 8 17 2 14 5 1 18
Moderadamente e
SGHM (OMS) Pobremente 9 2 0,180 1 0 0,265 6 5 0,284 5 9 0,256
diferenciado
Baixo grau 3 3 4 2 3 3 1 5
SGHM (Bryne) Alto Grau 17 7 0,333 24 0 0,003 17 7 0,333 5 29 0,543
. Sim 3 2 5 0 4 1 0 5 0,414
Recidiva NZo 17 8 0,729 23 2 0,513 16 9 0,488 3 29
brevida Global < 60 meses 13 10 21 2 m 15 8 2 3 20 1
Sobrevida Global >60 meses 7 0 0,033 7 0 0,419 5 2 0,760 0 7 0,319
Idosos
T1/T2 4 8 8 4 8 4 1 11
T T3/T4 12 6 0,073 17 1 0,046 13 5 0,745 3 15 0,511
NO 5 5 7 3 6 4 1 9
N NL/N3 1 9 0,796 18 2 0,166 15 5 0,398 3 17 0,704
. 11 1 4 3 2 2 3 0 5
Estadiamento . 15 10 0,102 29 3 0,125 19 6 0,109 4 21 0,337
Bem diferenciado 9 10 15 4 10 9 4 15
SGHM (OMS) Moderadamente/ 7 4 0,389 10 1 0,397 11 0 0,006 0 11 0,102
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4 DISCUSSAO

O CCEO é reconhecido como uma neoplasia maligna que afeta principalmente
individuos entre a 5% e 72 décadas de vida. Porém, a incidéncia da doenca em individuos com
menos de 45 anos e do sexo feminino vem crescendo nos Gltimos anos (SANTOS et al., 2016).

E possivel perceber, em nossos resultados, que a maioria dos pacientes jovens relataram
0 uso do tabaco e/ou alcool (p= 0,049). Xu et al. (2019) apontam que pacientes jovens
desenvolvem habitos nocivos mais precocemente do que pacientes mais velhos e consomem
mais tabaco e alcool, aumentando assim a incidéncia de casos neste grupo etario. Chen et al.
(2020), avaliando casos de CCEO entre pacientes jovens e idosos, por sua vez, ndo encontraram
diferengas estatisticas entre os grupos etarios quando associados aos habitos nocivos,
sugerindo, assim, que outros fatores etioldgicos possam estar relacionados ao desenvolvimento
desta neoplasia.

No presente estudo observou-se que 83,3% dos pacientes idosos apresentaram-se com
tamanhos de tumores maiores T3/T4 (p=0,024). Associado a estes achados, verificou-se
também uma diferenca significativa entre ambos 0s grupos etarios com a auséncia de metastase
a distancia (MO0), a qual apresentou uma maior taxa de ocorréncia nos pacientes idosos
(p=0,020). Siriwardena et al. (2016), ao avaliarem um total de 989 pacientes com CCEO,
constataram que 391 apresentaram metastase a distancia, sendo 80,05% destes casos vistos em
pacientes maiores que 41 anos. De maneira semelhante, Oliver et al. (2019) observaram que
dos 22.930 pacientes diagnosticados com CCEL avaliados, apenas 65 apresentaram metastases
a distancia, e destes, 92,03% (n=60) pertenciam ao grupo de individuos com mais de 40 anos
de idade, validando os achados do presente estudo. Desta forma, pode-se sugerir que o0 grupo
de idosos apresenta uma maior severidade nas lesbes de CCEL que o grupo de jovens
(MACEDO FILHO, 2018).

Em nosso estudo, pdde-se observar maior frequéncia de CCEL em estagios avancados
(I11/1V) em pacientes idosos (p= 0,024). Pesquisas recentes apontam que em pacientes mais
jovens o CCEO apresenta-se de forma semelhante ou com melhores taxas de sobrevida do que
em pacientes mais velhos (MIRANDA GALVIS et al.,, 2017; CHEN et al.,, 2020).
Diferentemente, alguns estudos relataram que o CCEO em pacientes jovens apresentou
comportamento mais agressivo quando comparados aos pacientes idosos (BENEVENUTO et
al., 2012; FRARE et al., 2016; MESQUITA et al., 2016). Frare et al. (2016), ao avaliarem 28
casos de CCEO em pacientes jovens e idosos, constataram que, apesar dos tumores terem

apresentado graus histolégicos semelhantes em ambos os grupos e mais modalidades
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terapéuticas terem sido utilizadas no grupo jovem (p=0,022), os tumores em pacientes jovens
apresentaram maior incidéncia de recidiva/metastase, apresentando tendéncia a um
comportamento mais agressivo. No estudo de Benevenuto et al. (2012), o CCEL esteve
associado a um estagio clinico mais avancado (estagios 111/ 1V) em pacientes jovens (p= 0,039),
sugerindo assim um comportamento mais agressivo destes casos. Resultados semelhantes
foram encontrados por Mesquita et al. (2015) ao avaliarem CCEL em 32 pacientes jovens (<45
anos de idade), onde a maior proporc¢do dos pacientes apresentou tumores em estagio IV e alto
grau de malignidade (40,6% e 65,6% respectivamente).

No que diz respeito a sobrevida entre pacientes jovens e idosos com CCEL, alguns
estudos demonstram que existem divergéncias (JEON et al., 2017; OLIVER et al., 2019;
SURESH et al., 2019). Jeon et al. (2017) observaram que pacientes jovens com CCEL exibiram
maior indice de recidiva e metastases a distancia (30,4% e 26%, respectivamente) e menor taxa
de sobrevida global (p=0,033) comparada aos idosos. Em nosso-estudo, a sobrevida global,
menor que 60 meses, foi maior nos pacientes jovens, comparado aos pacientes idosos embora
nenhum dos pacientes jovens apresentaram metastase a distancia e a maioria nao apresentaram
recidiva. Diferentemente, Oliver et al. (2019) e Suresh et al. (2019) observaram uma maior taxa
de sobrevida em adultos jovens com CCEO em comparacgéo aos adultos de meia idade (79,6%
e 69,5%, respectivamente). Acredita-se, portanto, que essas possiveis diferencas de prognostico
do CCEL entre jovens e idosos possam estar relacionadas a variados fatores clinicos e
morfoldgicos.

Neste estudo, ao comparar os parametros morfoldgicos IPN, IM, ILV e PT entre 0s
grupos etarios, ndo foi encontrada nenhuma diferenca estatisticamente significativa. Todavia,
pode se observar associacdo significativa dos parametros morfol6gicos com alguns dos
parametros clinicos em cada grupo etario. Nos pacientes jovens, houve associacdo significativa
da presenca de IPN com uma menor sobrevida global. Na literatura, observa-se um aumento na
incidéncia da IPN em jovens, sendo considerado um dos fatores de risco da recidiva regional
de CCEO, relacionada a baixa sobrevida dos pacientes (SOUDRY et al., 2010; MICHALEK et
al., 2019; SUBRAMANIAN et al., 2020). Também se observou associacao significativa da
presenca de IM com casos de CCEL de alto grau de malignidade em pacientes jovens. No grupo
dos idosos, a presenca de IM exibiu associacao significativa com tumores de tamanhos maiores
(T3/T4). Embora nédo tenha sido encontrada na literatura avaliacdo da IM em CCEO entre
grupos etarios, a partir dos nossos resultados, pode-se sugerir que a presenca da IM esta

correlacionada aos tumores que apresentam comportamento bioldgico mais agressivo em
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ambos os grupos etarios, podendo ser considerada um possivel fator prognoéstico nos casos de
CCEL.

A ILV tem sido descrita na literatura como um bom indicador de progndstico em CCEOQ,
pois esta associada a baixa taxa de sobrevida e aumento do risco de recorréncia (Wang et al.,
2013; LI et al., 2019; GUPTA; KAMBOJ; NARWAL, 2020). No presente estudo, no grupo
dos idosos, houve associagédo significativa da ILV com casos de CCEL classificados como
moderadamente e pobremente diferenciados, com auséncia de recidivas e com menor taxa de
sobrevida global. Semelhantemente, Jardim et al. (2015) observaram que a ILV mostrou relacao
significativa com a gradacéo histolégica da OMS em casos de CCEO, embora sem considerar
o fator idade dos pacientes. Diferentemente dos nossos achados, Wang et al. (2013) observaram
que a presenca de ILV estava relacionada significativamente a um maior nimero de casos de
CCEOQ recorrentes.

Em relagéo a PT, nossos resultados ndo demonstraram associagdo com nenhum dos
pardmetros clinicos. No entanto, Bittar et al. (2016), Caldeira et al. (2019) e Li et al. (2019) em
seus estudos, concluiram que a PT pode ser considerado um bom fator prognéstico do CCEO
em estagios iniciais, associados a recorréncias e menores taxas de sobrevida.

Diante dos achados desta pesquisa, sugere-se que o CCEL apresenta um comportamento
bioldgico mais agressivo em pacientes idosos. Todavia, ao avaliar a sobrevida global de ambos
grupos etarios, nota-se que 0s pacientes jovens apresentam uma menor taxa de sobrevida.
Sugere-se ainda que a IPN e IM em CCEL de pacientes jovens e que a IM e a ILV em CCEL

de pacientes idosos possam estar relacionadas ao desenvolvimento de casos mais agressivos.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Diante dos achados desta pesquisa, sugere-se que a IPN e IM em CCEL de pacientes
jovens e que a IM e a ILV em CCEL de pacientes idosos possam estar relacionadas a casos
mais agressivos. Entretanto, faz-se necessario investigacdes adicionais acerca destes resultados,
uma vez que na literatura ndo hd uma homogeneidade das pesquisas quanto a categorizacao de
pacientes jovens, havendo diferencgas nos padrdes de idade adotados por cada estudo.
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Biobanco

Declaragéo de TAIl_TermoAutorizacaolnstitucional.pdf 10/09/2020 |POLLIANNA MUNIZ | Aceito
Instituicdo e 15:44:50 |ALVES

Endereco: Av. das Baraunas, 351- Campus Universitario

Bairro: Bodocongd CEP: 58.109-753
UF: PB Municipio: CAMPINA GRANDE
Telefone: (83)3315-3373 Fax: (83)3315-3373 E-mail: cep@uepb.edu.br
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gt

Infraestrutura TAI_TermoAutorizacaolnstitucional.pdf 10/09/2020 | POLLIANNA MUNIZ | Aceito
15:44:50 |ALVES

Declaracéo de DECLARACAO_CONCORDANCIA_PR | 10/09/2020 |POLLIANNA MUNIZ | Aceito

concordancia OJETOPESQUISA.pdf 15:42:39 |ALVES

TCLE / Termos de | JUSTIFICATIVA_DISPENSATCLE.pdf 10/09/2020 |POLLIANNA MUNIZ | Aceito

Assentimento / 15:40:41 |ALVES

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado / | ProjetoCEP.pdf 10/09/2020 |POLLIANNA MUNIZ | Aceito

Brochura 15:36:26 |ALVES

Investigador

Folha de Rosto Folhaderostoassinada.pdf 10/09/2020 |POLLIANNA MUNIZ | Aceito
15:34:29 |ALVES

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

Endereco:
Bairro: Bodocongd
UF: PB

Telefone:

Municipio:
(83)3315-3373

CAMPINA GRANDE, 21 de Setembro de 2020

Assinado por:

Valeria Ribeiro Nogueira Barbosa

(Coordenador(a))

Av. das Baraunas, 351- Campus Universitario

CEP: 58.109-753
CAMPINA GRANDE

Fax: (83)3315-3373 E-mail:

cep@uepb.edu.br
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APENDICES

APENDICE A. Ficha para Obtencio de Dados dos Aspectos Clinicos

Ficha para Obtencéo de Dados - Aspectos Clinicos
Variavel Caso 1 Caso 2 Caso 3
Idade
Sexo () Feminino () Feminino () Feminino
() Masculino () Masculino () Masculino
() Presente () Presente () Presente
Habitos
NOGIVOS () Ausente () Ausente () Ausente
() Néo Relatado () Néo Relatado () Néo Relatado
Estadiamento () () ()
Clinico () NIV ( ) mnv ( ) mnv
() Néo Relatado () Néo Relatado () Néo Relatado
() Apenas Cirurgia () Apenas Cirurgia () Apenas Cirurgia
() Cirurgia + () Cirurgia + () Cirurgia +
Radioterapia Radioterapia Radioterapia
Tratamento | ( ) Cirurgia + () Cirurgia + () Cirurgia +
Quimioterapia Quimioterapia Quimioterapia
() Cirurgia + Radio + |( ) Cirurgia + Radio + |( ) Cirurgia + Radio +
Quimio Quimio Quimio
(_ ) Néo Relatado (_ ) Ndo Relatado (_ ) Ndo Relatado
() Presente () Presente () Presente
Recidiva |( ) Ausente () Ausente () Ausente
() Néo Relatado () Ndo Relatado () Ndo Relatado
T ( )TLUT2 ( )TLUT2 ( )TUT2
( )T3/T4 ( )T3/T4 ( )T3/T4
N () Presente () Presente () Presente
() Ausente () Ausente () Ausente
M () Presente () Presente () Presente
() Ausente () Ausente () Ausente
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Ficha para Obtencéo de Dados - Aspectos Morfologicos

) Néo informado

N° Caso Variavel Categoria
() Bem Diferenciado
SGHM - OMS (2017) () Moderadamente diferenciado
() Indiferenciado
() Baixo Grau de Malignidade
SGHM - Brynne (1992) .
() Alto Grau de Malignidade
() Presente
Invasdo Muscular () Ausente
() Néo informado
() Presente
Invasdo Linfovascular () Ausente
Caso 1 (_ ) Néo informado
() Presente
Invasdo Perineural () Ausente
(
(
(
(
(
(
(
(

) _ ) Front
Invasao P_er|n~eural ) Dentro do Tumor
(Localizagéo) _
) Distante
Invasio Perineural ) Simples
(Feixes Atingidos) ) Mdltiplo
<
Profundidade do Tumor )< 4mm
) >4mm




