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Introdugao: O carcinoma pulmonar, confor-
me definido pela IASLC (Associagao Interna-
cional para Estudo do Cancer de Pulmao), é
uma neoplasia maligna originada da prolifera-
cao descontrolada de células epiteliais com
potencial invasivo e metastatico. Classifica-se
em carcinomas de pequenas células e nao
pequenas células, sendo os ultimos subdividi-
dos em adenocarcinoma, carcinoma de célu-
las escamosas e de grandes células. O taba-
gismo constitui o principal fator etiologico, res-
ponsavel por até 90% dos casos, seguido pe-
la exposicao ambiental a poluentes e, em me-
nor grau, pelo consumo de alcool. Evidéncias
demonstram associacao entre inflamacéao cro-
nica e carcinogénese pulmonar, mediada por
citocinas e enzimas como a COX-2, que pro-
movem um microambiente genotdxico favora-
vel a mutagado e proliferacdo celular. Global-
mente, o cancer de pulmao ocupa o segundo
lugar em incidéncia e o primeiro em mortali-
dade. No Brasil, estimam-se mais de 30 mil
novos casos anuais. A pandemia de COVID-
19, causada pelo SARS-CoV-2, revelou me-
canismos inflamatérios semelhantes, envol-
vendo as proteinas ACE2 e TMPRSS2. A res-
posta imune exacerbada ao virus pode resul-
tar em inflamacao persistente e lesao tecidu-
al, sugerindo que processos inflamatorios
sustentados, infecciosos ou ndo, podem con-
tribuir para a génese e progressao dos carci-
nomas pulmonares. Metodologia: Estudo re-
trospectivo, transversal, baseado em dados
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do sistema nacional DATASUS, organizados
por ano e faixa etaria, abrangendo o periodo
de 2013 a 2023. Resultados: Verificou-se au-
mento progressivo da incidéncia de neoplasi-
as pulmonares até 2017, com elevacéao atipi-
ca nos anos de 2018 e 2019. A partir de
2020, as taxas retornaram ao padrdo obser-
vado até 2017. Conclusao: Os achados ndo
corroboram a hipdétese de aumento da inci-
déncia de neoplasias pulmonares durante a
pandemia de COVID-19, embora indiquem
possivel impacto nos diagndsticos.

Cancer de pulmao; COVID-
19; Incidéncia.

Carcinomas pulmonares sao caracteri-
zados pelo IASLC (Associagédo Internacional
para Estudo do Cancer de Pulmao) como pro-
liferagdo celular descontrolada com invasao
local e potencial de metastases. ' Sdo tumo-
res malignos originados das células epiteliais
do trato respiratoério, principalmente dos bron-
quios e parénquima pulmonar. Sao divididos
entre carcinomas de pequenas células e car-
cinomas de ndo pequenas células, o segundo
se subdividindo entre adenocarcinomas, car-
cinoma de células escamosas e de grandes
células .
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O principal causador de carcinomas pul-
monares € o tabagismo, responsavel por 80 a
90% dos casos. O cigarro contém mais de 70
agentes cancerigenos que predispéem a mu-
tagdo genética.? Outro fator associado ao can-
cer de pulmao € o alcoolismo, no entanto nao
esta claro se o alcool em si predispbe o can-
cer ou se o individuo que ingere alcool esta
mais suscetivel ao tabagismo.® Além disso, é
relevante o fator ambiental, visto que areas de
grande poluigao tem de 30 a 50% mais cance-
res pulmonares.?

A fisiopatologia do carcinoma pulmonar
esta intrinsecamente relacionada com a agao
inflamatoria. Desde 1963, Virchow teorizou
que a inflamacado aumenta a proliferacéo celu-
lar. *° A proliferacdo celular em um ambiente
com células inflamatorias, fatores de cresci-
mento, estroma ativado e propulsores de dano
de DNA potencializa o risco para neoplasias,
incluindo a pulmonar.

Peyton Rous reconhece que a fisiopato-
logia do céancer se divide em um estagio subli-
minar e de promog¢ao. O primeiro se refere ao
momento de alteragdo no DNA, por carcindge-
nos virais ou quimicos, que permanece inerte
até o segundo estagio. A promogao consiste
na exposicdo da célula alterada a irritantes
quimicos, inflamacgao crénica ou outro fator de
estresse celular que induz a proliferacao celu-
lar. +&7

Faget comprovou que células inflamato-
rias como macrofagos, neutrofilos e células T
e B conseguem infiltrar no tecido tumoral, be-
neficiando seu crescimento.*® Além disso,
componentes inflamatérios criam um ambiente
genotoxico com substéncias quimicas como o

COX-2 que acelera e propicia a evolugao ma-
ligna dos tumores pulmonares.

Em resposta ao envelhecimento popula-
cional, a incidéncia e mortalidade do cancer
estd aumentando em escala global. O cancer
de pulmao ocupa o segundo lugar mundial-
mente em incidéncia e o primeiro em mortali-
dade, sendo responsavel por 18% de todas as
mortes por carcinomas em 2020."° No Brasil, a
expectativa de casos novos entre 2023 e 2025
€ de 32.560 casos por ano, sendo o quarto
cancer mais frequente no pais."’

O primeiro caso de COVID-19 foi em Wu-
han no final de 2019 e a pandemia foi decreta-
da em 11 de marco de 2020. " O patégeno
responsavel € o SARS-CoV-2, um coronavirus
RNA de fita unica semelhante ao SARS-CoV e
MERS-CoV, responsaveis pelas pandemias
de 2002 e 2012 respectivamente.

A sintomatologia do COVID-19 é variada
e depende principalmente das interacbes do
patégeno com o individuo. ** Os principais sin-
tomas sdo de origem respiratoria, desde tosse
e falta de ar até casos complexos de pneumo-
nia e estresse respiratério agudo.”® Fatores
como caracteristicas genéticas, idade, sexo,
comorbidades e saude imunolégica humoral e
celular sdo determinantes na intensidade dos
sintomas na contaminacao do hospedeiro 19

A contaminagao do SARS-Cov-2 é respi-
ratéria por aerossois e goticulas. Apds conta-
to, o virus ataca as células epiteliais nasais e
bronquiolares e pneumacitos pelas proteinas
spike, que se unem a enzima conversora de
angiotensina tipo 2 (ACE2). A serino protease
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transmembrana tipo 2 (TMPRSS2) promove a
captacéo viral pela clivagem da ACE2, possi-
bilitando a entrada do SARS-CoV-2 nas célu-
las hospedeiras.'® " '8

Tanto a ACE2 quanto TMPRSS2 sao
expressadas majoritariamente pelo trato res-
piratério, sendo o sistema mais afetado. No
entanto, outros 6rgaos como trato digestorio,
figado, rins, sistema cardiovascular e cérebro
também expressam essas proteinas em me-
nor quantidade, podendo ser afetados pela
COVID_19.12,19

Na fase inicial da doenga, o SARS-CoV-
2 se encontra principalmente nas células epi-
teliais do trato respiratdrio alto.®

A resposta imune consiste na liberagao
de quimiocinas e interferons (IFNs) que con-
tém o desenvolvimento da doenga. No entan-
to, quando o SARS-CoV-2 chega no trato res-
piratério baixo, a inflamagao dos pneumdécitos
leva a liberacao de citocinas pro-inflamatorias
como interleucinas, fator de necrose tumoral-
a,IFN-A and IFN-B, CXCL-10, proteina quimio-
tatica de mondcitos -1 e proteina inflamatodria
de macrofagos -1a."®

Essa cascata de citocinas gera células
de defesa para combater a infeccdo, mas
também causa uma inflamacao crénica com
lesdo pulmonar. 8%

O estudo visa identificar alteragbes na
incidéncia de casos de carcinomas do trato
respiratorio concomitante a pandemia de co-
vid-19 para compreender uma possivel rela-
cao de causa e efeito entre covid-19 e as neo-
plasias respiratorias que pode indicar um
agravo na condigdo de saude publica, bem

como ajudar a resguardar o bem-estar da po-
pulacdo contra ambas as patologias

Para o comprimento dos objetivos esta-
belecidos neste trabalho, realizou-se inicial-
mente uma selegdo de artigos tedricos pela
plataforma PubMed, com os descritores "lung
cancer” "COVID-19” e “Incidence”. Foram in-
cluidos artigos dos ultimos 5 anos e com ver-
séo integral gratuita, totalizando 11.334 resul-
tados, posteriormente selecionando individu-
almente os mais relevantes para a pesquisa.

Em sequéncia, realizou-se um estudo
transversal retrospectivo com coleta de dados
pelo sistema nacional Datasus, a fim de utili-
zar dados disponiveis publicamente. Estes
foram organizados de forma temporal e etaria
a fim de serem contemplados de forma facili-
tada para interpretacdo dos dados. Foram ob-
servados dados entre o periodo de
01/01/2013 a 31/12/2023. Foram incluidos
neste estudo apenas relatos de casos novos
da patologia, excluindo casos ja conhecidos.

Incidéncia anual de carcinoma pulmonar
no Brasil dividida por sexo de 2013 a 2023

Periodo/ | 2013 |2014 (2015 | 2016 | 2017 | 2018 | 2019 | 2020 | 2021 | 2022 | 2023
Sexo

Homens 8511 8554 8655 8789 9019 15994 (24731 | 22375 | 24453 | 28571 | 27258

Mulheres | 9529 9427 9609 10058 | 10530 | 19187 | 31727 | 28552 | 32637 | 36448 | 37951

Total 18040 17981 18264 18847 | 19549 | 35181 | 56458 | 50927 | 57090 | 63019 | 65209
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Incidéncia anual de carcinoma pulmonar
no Brasil dividida por faixa etaria de 2013 a
2023

Periodo/ |2013 |2014 (2015 |2016 | 2017 | 2018 | 2019 | 2020 | 2021 | 2022 | 2023
Idade

30a45 2159 2170 2270 2411 2490 | 4608 7830 7240 8137 8892 9176

46 a 60 5751 5612 5619 5780 5977 10137 | 16014 | 14555 | 15989 | 17564 | 17886

61a75 €700 6651 6825 7033 7351 13022 | 20482 | 18395 | 20713 | 23276 | 24257

>75 2436 2514 2475 2517 2622 5154 8150 7036 8065 9121 9712

T

As alteragcbes em numero de pessoas
anuais da incidéncia de carcinoma pulmonar
no brasil, em relacdo ao ano anterior foram as
seguintes: De 2013 para 2014, a diminuiu em
59 pessoas (-0.32%); Em 2015, aumentou em
283 pessoas (1.57%); Em 2016, aumentou
em 583 pessoas (3.19%); Em 2017, aumen-
tou em 702 pessoas (3,72%); Em 2018, au-
mentou em 15632 pessoas (79.96%); Em
2019, aumentou em 21277 pessoas (60.47%);
Em 2020, diminui em 5531 pessoas (-9.79%);
Em 2021, aumentou em 6163 (12.10%); Em
2022, aumentou em 5929 (10.38%); Em 2023,
aumentou em 2190 (3.47%).

Com os resultados obtidos é perceptivel
um aumento linear da incidéncia da neoplasia
pulmonar nos anos de 2013 a 2017, com uma
meédia de 3.017 novos casos, com 18.040 ca-
sos novos em 2013 e 19.549 em 2017. Os
casos apresentam uma incidéncia semelhante
entre géneros, com 52,5% em mulheres antes
do inicio da pandemia, além de uma prevalén-
cia na faixa etaria de 61 a 75 anos. No ano de
2018 notam-se maiores alteragdes na incidén-
cia de novos casos de neoplasia pulmonar,
que continuou em 2019, mantendo-se as pro-

porgcoes de género e idade dos anos anterio-
res, com um aumento de 1,5 % na prevalén-
cia em mulheres, chegando a 54%.

Os valores referentes ao periodo pandé-
mico, por sua vez, mantiveram um padrao de
crescimento mais semelhante ao periodo pré
2018, com uma média de 4% de aumento em
novos casos por ano. Também apresentaram
uma continuacdo do aumento percebido em
2018 da incidéncia feminina, chegando a 60%
dos casos em 2023. A faixa etaria mais aco-
metida continuou a dos idosos de 61 a 75
anos.

Sobre 0 aumento da incidéncia das neo-
plasias de pulm&o no ano de 2018, algumas
hipéteses podem explicar esse padrao, princi-
palmente relacionadas a fisiopatologia da do-
enca. O tabagismo é o principal fator de risco
para o desenvolvimento de cancer de pulméo
e o uso indiscriminado, principalmente na for-
ma dos cigarros eletrdnicos, podem influenci-
ar esse resultado. Além disso, outros fatores
como alcool e polui¢do, ja associados a inci-
déncia de neoplasias pulmonares, podem es-
tar associados aos resultados aumentados
encontrados. *

Sobre a queda da incidéncia no periodo
pandémico, uma hipotese bem aceita € a sub-
notificagdo e, principalmente, subdiagnostica-
¢ao dos casos de neoplasia. Isso devido ao
desvio de recursos, sistemas e profissionais
para o servico do COVID-19, diminuindo as
acoes preventivas e rastreamentos para os
diagndsticos precoces da doenca.??* Sobre
esse tema, o autor Kasymjanova cita uma
queda de 34,7% dos indices de diagndsticos
de cancer pulmonar no Canada durante o pe-
riodo pandémico.?® Dados semelhantes foram
encontrados pelo autor Reyes que corrobo-
ram com essa teoria. * Outra hipotese é que
casos de neoplasia pulmonar podem ter sido
erroneamente diagnosticados como COVID-
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19 devido a semelhanga nos achados imagi-
noldgicos.”> Além disso, multiplos casos de
carcinomas pulmonares concomitantes com
COVID-19 resultaram em 6bito antes do diag-
nostico oncoldgico. Na Italia encontraram que
20% dos 6bitos por COVID-19 tinham patolo-
gias oncoldgicas associadas.?®

Os resultados obtidos vao contra a hipé-
tese de que a pandemia de COVID possa ter
impactado em um aumento na incidéncia de
neoplasias pulmonares, visto que os numeros
nao aumentaram significativamente nesse pe-
riodo e a faixa etaria mais afetada pela pato-
logia seguiu sem alteragcbes na proporgao in-
cidental da neoplasia. Por outro lado, pode
ser que os baixos valores encontrados refle-
tem o pouco rastreio e diagnosticos realiza-
dos no periodo da pandemia devido ao redire-
cionamento dos recursos para o COVID-19.
Os resultados aumentados dos anos 2017 a
2019 sugerem algum agravante para as neo-
plasias pulmonares, porém outros estudos
seriam necessarios para estabelecer a causa
dessa variagao associada ou ndo ao tabagis-
mo.
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