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RESUMO
Objetivos: Analisar o perfil clinico e epidemiologico em pacientes com timoma,
cadastrados no Registro de Cancer de Base Populacional (RCBP) da cidade do Recife,
entre os anos de 1995 a 2007.
Me¢étodo: Estudo de série de casos de pacientes com timoma cadastrados no
RCBP. Dados secundarios foram obtidos a partir do banco de dados dos pacientes
cadastrados no RCBP do Recife e contidos na ficha de notificagdo: dados
sociodemograficos, relativos a doenca, a data de diagnostico e data de oObito. Dados
referentes aos Obitos foram verificados no Sistema de Informacao de Mortalidade (SIM)

do estado de Pernambuco. Para a andlise estatistica usou o software Epi-Info™ 3.5.4.

Resultados: Dos 12 pacientes do estudo, 7 (58,33%) eram do sexo feminino. A
mediana de idade foi de 59 anos (1° quartil 40, 3° quartil 68). 9 (75%) possuem registro
da data de obito e, desses 9, 2 (22,22%) possuem data de diagnoéstico coincidindo com

data de dbito. Nenhum (0%) apresentou informag¢do quanto ao estadiamento.

Conclusodes: Os tumores do timo sdo neoplasias raras no nosso meio. Os dados
disponiveis no RCBP sdo limitados e o perfil dos pacientes com essa neoplasia merece
maior investigacdo. Nao ¢ claro se a baixa incidéncia se deve a subnotificagdo ou a

fatores inerentes a doenga.

Palavras-chave: timoma, diagnostico, obito, sobrevida.



ABSTRACT

Objectives: To analyze the clinical and epidemiological profile in patients with
thymoma, registered in the population-based cancer registry (RCBP) of Recife, between

the years 1995-2007.

Method: serial cases studies of patients with thymoma registered in the RCBP.
Secondary data were obtained from the patients registered database in Recife RCBP
and containet in the notification form: sociodemographic data related to the disease, the
date of diagnosis and date of death. Data relating to deaths were recorded in the
Mortality Information System (SIM) of the state of Pernambuco. For the statistical

analysis used the Epi-Info™ 3.5.4 software.

Results: of the 12 patients studied, 7 (58.33%) were female. The median age
was 59 years (1st quartile 40, 3rd quartile 68). 9 (75%) have the record date of death,
and, these 9, 2 (22.22%) have date diagnostic coinciding with the death date. None (0%)

presented information about the staging.

Conclusions: The thymic tumors are neoplasms in our midst. The data
available in RCBP are limited and the profile of patients with this cancer deserves further
investigation. It is unclear whether the low incidence is due to underreporting or inherent

disease factors.

Keywords: thymoma, diagnosis, death, survival.



INTRODUCAO

O timo ¢ um 6rgdo localizado no mediastino anterior. Tem seu desenvolvimento
mais acentuado na infancia até a puberdade, a partir de quando sofre involugdo
progressiva, tornando-se atrofico na velhice. O timo ¢ segmentado em uma regido
cortical e outra medular, sendo composto de células de diferenciacdo epitelial e linféide
e entre elas , os corpusculos de Hassall (células epiteliais queratinizadas), células
miodides, linfocitos timicos (conhecidos também como timocitos) e linfocitos B. A
fun¢do primordial do timo é a maturagio de linfocitos T.!-2

O timo ¢ origem de diferentes tipos de neoplasias e o timoma ¢ o tumor timico
mais comum. Histologicamente os timomas sao classificados em quatro tipos, além do
carcinoma timico. Sumariamente, existem os timomas tipo A, composto principalmente
por células epiteliais em palicada e ovais; o tipo AB, conhecido como misto, com
componentes epitelial e linfocitico; tipo B1, composto de células epiteliais com
infiltrado linfocitico abundante; tipo B2, predominantemente linfocitico; tipo B3,
também conhecido como bem diferenciado, com células epiteliais poligonais com pouca
atipia. O timoma tipo C € conhecido como carcinoma timico, e pode ser composto por
uma ampla gama de elementos que ndo lembram os tecidos timicos originais.!-

O tratamento dos timomas depende fundamentalmente do estadiamento
oncoldgico. Pacientes com tumores precoces sdo tratados principalmente por resseccao
cirargica. Os pacientes com tumores de estadiamento intermedidrio sdo tratados com
cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia a depender de vérios fatores como a
performance clinica, radicalidade da cirurgia e tipo histoldogico. Contudo, quando em
estdgio avancado, os pacientes com timoma sdo tratados frequentemente com
quimioterapia e/ou radioterapia com resultados heterogéneos. O prognostico do timoma

depende fundamentalmente do estadiamento, da classificagdo histologica e da



completude da ressec¢do nos casos tratados por cirurgia. Os pacientes com carcinoma
timico geralmente tém prognéstico reservado, uma vez que se apresentam mais
frequentemente com doenga avangada.>¢

Apesar de acarretarem morbidade e mortalidade consideraveis para os pacientes
acometidos, os tumores timicos sdo considerados raros. E estimado que os timomas
perfazem menos de 1% dos tumores sélidos em adultos.!® A condigdo de tumor raro
acarreta grandes problemas para os pacientes portadores de tumores timicos. Os dados
sobre a evolucdo da doenga e sobre a efetividade dos tratamentos disponiveis sdo
obtidos principalmente com base em estudos de centros uUnicos em paises
desenvolvidos.” Para os carcinomas timicos os dados sdo ainda mais dificeis,
principalmente no que concerne ao tratamento. Ndo ¢ de nosso conhecimento que haja
dados epidemiologicos disponiveis sobre pacientes com tumores timicos na populacio
brasileira.

Em analogia a outros tumores malignos, os dados referentes ao tempo
despendido desde o inicio dos sintomas até o tratamento definitivo de pacientes com
tumores timicos sdo pouco conhecidos.®® No Brasil, o Sistema Unico de Saade (SUS),
apresenta deficiéncias assistenciais, tanto no provimento do acesso aos métodos
diagndsticos dos pacientes com suspeicdo clinica de tumores timicos, quanto do nimero
de centros capacitados no tratamento especifico dos casos confirmados e das
intercorréncias inerentes ao tratamento e a propria doenga. Desta feita, existe a
possibilidade de que o atraso do tratamento dos pacientes com tumores timicos no nosso
meio deve-se principalmente a demora entre o inicio dos sintomas até estabelecimento
do diagndstico definitivo e a do diagndstico até o inicio do tratamento.

A incidéncia e a sobrevida populacional dos pacientes com tumores timicos ndo

estd bem estabelecida. Os registros sdo partes essenciais de qualquer programa de



controle de céncer, pois para estabelecer a incidéncia de determinado cancer sdo
necessarias informagdes especificas sobre os casos e dados confidveis do nimero de
individuos na populagdo de interesse'®>. Os dados dos registros de cancer de base
populacional (RCBP) e das declaragdes de obito (DO) possibilitam avaliagdes
estatisticas que irdo fornecer informagdes para avaliar o impacto do cancer na
comunidade. Essas informacdes sdo necessarias para o planejamento de estratégias de
controle!¢ .

Para a cidade do Recife, sede da maioria dos Servigos de Oncologia do estado de
Pernambuco, sdo encaminhados os casos suspeitos e diagnosticados de timomas. A
cidade do Recife dispde de um registro de cancer de base populacional (RCBP), um dos
mais antigos do pais, criado em 1967 e que apo6s longo periodo de inatividade foi
reativado em 1996. O RCBP de Recife tem como area de cobertura o municipio,
localiza-se na secretaria de satide do Recife, e recebe suporte financeiro fixo do
Ministério da Satde. No quadro de funcionarios do registro ha uma coordenadora, um
supervisor/registrador e sete coletadores/digitadores. A comissdo assessora ¢ composta
de dois epidemiologistas ¢ um médico patologista. As declaragdes de Obito sdo obtidas
pelo SIM ',

O conhecimento de dados e da evolugao dos timomas pode ser de grande valia
para a adequagdo dos Servicos de Oncologia do Estado, com o intuito de melhorar a

qualidade da assisténcia prestada a nossa populacao.



MET
0oDOS

Estudo de série de casos tendo como base as informagdes contidas no Registro de
cancer de base populacional da cidade do Recife. Foram considerados elegiveis todos os
pacientes com diagnéstico de cancer de timo CID 10 C.37, entre os anos de 1995 a
2007. Foram excluidos pacientes com menos de 18 anos de idade.

Foram consideradas no estudo as seguintes variaveis: sociodemograficas (idade,
sexo, cor/raga, procedéncia, escolaridade), epidemioldgicas (fatores de risco), analises
clinicas e laboratoriais (data em que foi diagnosticado o cancer de timo, estadiamento e
perfil diagnostico).

Para os pacientes notificados que ndo havia registro de 6bito no RCBP foi
solicitada a verificacdo no Sistema de Informacdo de Mortalidade de Pernambuco
(SIM-PE) a partir do ano do diagndstico até marcgo de 2016.

A partir do levantamento das informac¢des com andlise no banco de dados do
RCPB, as mesmas foram cuidadosamente revisadas e digitadas pelo pesquisador em um

banco de dados (com dupla entrada). Para constru¢do do banco e andlise dos dados

utilizando-se o software EPI-INFO™ versio 3.5.4.



RESULTADOS

No RCPB foram identificados 12 pacientes elegiveis portadores de cancer de

timo de acordo com o CID 10 C.37, e todos eram maiores de 18 anos de idade.

Dos 12 pacientes incluidos, 7 (58,33%) eram do sexo feminino. A mediana de
idade quando do diagnostico de cancer de timo foi 59 anos (intervalo interquartil 40 e
68). De todos os 12 novos casos diagnosticados no periodo delimitado pelo presente
estudo, 4 pacientes (33%) tinham entre 18-45 anos; 5 (42%) tinham entre 46-65 anos e 3
(25%) tinham mais do que 66 anos.

Com relacdo a raga, 6 (50%) foram considerados como brancos/pardos,
enquanto esta informac¢do ndo existia para os demais. Nao ha qualquer relato de

tabagismo descrito.

A média de anos de escolaridade dos pacientes ndo pode ser estabelecida pois s6
havia um relato de pacientes com ensino médio completo. O estado civil estava
registrado para 4 pacientes (33,33%), sendo 2 casados (16,67%) e 2 solteiros (16,67%).
Dos 12 pacientes do estudo, 1 (8,33%) tinha o relato da ocupagdo trabalhista (descrito
como operador de utilidades).

No periodo compreendido de 1995-2002, na cidade do Recife, houve um total de
16.796 novos casos de cancer, estando 6 relacionados ao timoma, com uma freqiiéncia
relativa de 0,036%. No periodo seguinte, entre 2003-2007, houve 16.498 novos casos
de cancer, sendo 6 timomas (0,036%), ndo havendo, portanto, diferen¢a significativa na
incidéncia em comparagao ao periodo anterior.

Em Recife, no periodo de 1996-2000 houve um crescimento populacional de
85.337 habitantes '°, e foram diagnosticados 4 novos casos de timoma; Ja no periodo de
2000-2007 houve um crescimento de 110.675 habitantes!® com o diagndstico de 8 novos
casos de timoma.

Dos 12 pacientes do estudo, 10 (83,33%) tiveram timoma maligno como

descri¢do da morfologia, 1 (8,33%) descrito como adenocarcinoma e 1 (8,33%) como



carcinoma de células escamosas. Em relagdo ao meio de diagnostico, 9 (75%) foram
descritos através da histologia/citologia, 1 (8,33%) através de outros meios e 2 (16,67%)
na declaragdo de 6bito.

Ja& em relagdo a extensdo do tumor, 7 (58,33%) foram descritos como
localizados, enquanto que 5 (41,67%) ndo tiveram informagdes relatadas a respeito.

Dos 12 pacientes, 9 (75%) tiveram o registro da data de dbito e em 3 (25%) ndo
houve o registro. Dos 9 6Obitos registrados, 2 (22,22%) a datas de diagndstico coincide
com a data do dbito. O tempo, em meses, do diagnostico até a data de 6bito, excluindo-
se os 2 casos em que as datas foram coincidentes, foi de 2 a 163 meses. Dos 9 06bitos,
todos (100%) tiveram o cancer como causa bdasica descrita. Para 3 pacientes ndo foi
possivel saber a data de ultimo contato com o servico de saude, porém estes pacientes

ndo constavam da lista de DO do SIM —PE onde foi feita a pesquisa nominal.



Tabelal — Caracteristicas sociodemograficas e confirmac¢do do diagndstico dos pacientes
com timoma de acordo com o Registro de Cancer de Base Populacional do Recife, no
periodo de 1995 a 2007.

Caracteristicas Frequéncia Frequéncia
absoluta (N=12) relativa (%)

Sexo
e Feminino 7 58,3
e Masculino 5 41,7
Raca
e Branco/pardo 6 50
e Nio informado 6 50

Confirmacao diagnostico

e Histoldgico/citologico 9 75,0

e QOutros exames 1 8,3

e Declaragdo de 6bito 2 16,6
Estadiamento do tumor

e Localizado 5 41,7

¢ Sem informagao 7 58,3

mediana, [1Q*
Idade do diagndstico 59 (40-68)

*[1Q-Intervalo interquartil

Tabela 2 — Caracteristicas sociodemograficas e confirmagdo do diagndstico dos pacientes
com timoma de acordo com o Registro de Cancer de Base Populacional do Recife, no
periodo de 1995 a 2007

Ano do diagnostico Frequéncia Populacdo da cidade Incidéncia
absoluta do Recife!® Numero de
(N=12) casos/100.000
habitantes
e 1995 * **
e 1996 * 1.337.568
o 1997 1 **
o 1998 0 o 0
e 1999 2 *
e 2000 1 1.422.905 0,07
e 2001 0 ok 0
e 2002 2 o
e 2003 2 *
o 2004 2 o
e 2005 2 *
e 2006 0 ok 0
e 2007 0 1.533.580 0




*Dados ndo disponiveis no RCBP **Dados ndo disponiveis no IBGE
DISCUSSAO

Timoma ¢ uma doenga rara do epitélio timico, sendo a mais comum neoplasia
priméria do timo. E um tumor que cursa com sintomas em 50% dos casos'2. Sao
tumores de crescimento bastante lento, necessitando de uma grande amostra de
pacientes para estabelecer fatores progndsticos associados. A Miastenia gravis ocorre
em cerca de 30% dos pacientes com timoma e confere um pior prognostico . A taxa
média de sobrevida varia conforme os estudos entre 67% e 68% em 5 anos ',

Os tumores malignos do timo sdo diferenciados em timoma, carcinoma timico e
o carcindide timico. Apesar de compartilharem uma origem histologica epitelial comum,
tem recursos que o distinguem!7!¥. O timoma se apresenta sem atipia evidente do
componente epitelial, mantém as caracteristicas histoloégicas do timo e pode ser
amplamente infiltrado por linfocitos ndo-neoplasicos. O carcinoma timico possui atipia
celular e ndo mantém os recursos especificos do timo. O carcindide timico ¢ muito
incomum e ¢ considerado um carcinoma neuroenddcrino bem diferenciado!”1°.

Para o diagnostico patologico de tumores timicos, varias técnicas podem ser
utilizadas, incluindo toracoscopia, mediastinoscopia, mediastinostomia ,puncao
aspirativa de agulha fina (PAAF), biopsia guiada por tomografia computadorizada®.
Apesar de biopsias por PAAF serem amplamente realizadas em o6rgdos viscerais, elas
geralmente ndo sdo facilmente realizadas no mediastino. Isto pode ser devido a
inexperiéncia do citologista e/ou a falta de confianga por parte do médico!®. A literatura
sugere uma gama bastante ampla de confiabilidade para PAAF; variam na
especificidade de 77 a 100%, 2!:1%-20 ¢ na sensibilidade de 71 a 87%. 2!-22,

No periodo de 1996-2000, 4 novos casos de timoma foram diagnosticados, e

houve um crescimento populacional de 85.337 habitantes. Ja entre 2000-2007, o
crescimento populacional foi de 110.675 habitantes, com diagndstico de 8 novos casos de

timoma. Proporcionalmente houve uma quantidade maior de novos casos de timoma em



comparagdo com o crescimento populacional, estando esta informagdo talvez relacionada
a um melhor aprimoramento diagnostico
A raridade da doenga em nosso meio leva a alguns questionamentos. A andlise
dos nossos dados sugerem subnotificagdo dos registros da doenga, o que pode acontecer
por dificuldades no diagndstico (subdiagnostico) relacionado a acesso ao servigo de
saude a propria patologia, seja pela subnotificagdo propriamente dita no RCBP. Essa
hipotese ¢ fortalecida pelos resultados de Baldotto ET AL, que no mesmo periodo de
estudo (10 anos) levantou 43 casos em um unico hospital no Rio de Janeiro, ainda que
de referéncia no tratamento de cancer. Em nosso estudo, as caracteristicas
sociodemograficas sdo condizentes com os dados epidemioldgicos do Brasil !,

O tratamento e o prognostico dos timomas dependem do estadiamento
oncologico. Cirurgia ¢ o tratamento de escolha para pacientes com timoma ndo
metastatico, independente do seu grau de invasdao®3?¥., Em casos de disseminagdo
pleural, a radioterapia foi eleita como unica forma de tratamento efetiva?>. No pos-
operatorio, a radioterapia ¢ normalmente administrada e ¢ recomendada para reduzir a

§(26,27,28)

recorréncia em tumores invasivo Realizada radioterapia pos-operatoria, a

sobrevida apods resseccdo completa de um timoma invasivo ¢ semelhante a de pacientes

28 No presente estudo, os dados referentes ao estadiamento

com tumor ndo invasivo
foram nulos assim como as informag¢des do tratamento realizado, o que impossibilitou
qualquer tentativa de estabelecer progndstico ou tragar curvas de sobrevida.

Ao final do estudo, muitas varidveis sociodemograficas e epidemiologicas
continuaram sem informagdes relevantes quanto a fatores de risco e progndstico,
estando o fato relacionado a auséncia de informagdes preenchidas em banco de dados e
a limitacdo do tamanho da amostra do presente estudo.

A importancia da adequada alimentacdo dos dados do RCBP ¢ comumente

minorizada. Destacamos que essa ¢ uma fonte de dados util e acessivel, ocupando papel

significativo no desenho de politicas publicas dirigidas a neoplasias, como também no



conhecimento da epidemiologia e prognostico dessas doencas em nossa populacdo. Os

tumores do timo em nosso meio merecem ainda novas investigagdes.
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