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RESUMO

OBJETIVO: Analisar a relacdo dos neutrdfilos e linfécitos circulantes nos pacientes
com adenocarcinoma avangado de pulméo e associar a sobrevida global

METODOLOGIA: foi realizado um estudo analitico, tipo transversal e retrospectivo.
A populacdo foi composta por 68 pacientes com diagndstico de adenocarcinoma de
pulm&o avangado, atendidos no Servigo de Oncologia de Adultos do IMIP, no periodo
de 2008 a 2013 e com Obito confirmado. A relacdo neutréfilo/linfécito (NLR) foi
calculada a partir da analise dos hemogramas colhidos antes do inicio do primeiro
tratamento quimioterapico, cujos resultados estavam disponiveis nos prontuarios. Foi
realizado o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney e analise de sobrevida global foi
através do teste de Gehan-Breslow-Wilcoxon. Foi adotado o nivel de significancia
estatistica de p<0.05.

RESULTADOS: Verificou-se que houve diferenca estatisticamente significativa entre
a mediana dos valores do indice de NRL entre os grupos PS 0-1 e PS 3-4, e entre 0 PS 2
e 0 PS 3-4 (p =0,0171). A mediana de sobrevida para os pacientes com adenocarcinoma
de pulmao foi de 204,5 dias. Ao verificar o tempo de sobrevida global, observou-se que
houve diferenca estatisticamente significativa entre os grupos PS 0-1 vs. PS 2; PS 0-1
vs. PS 3-4. Em relacdo ao estadiamento, os pacientes em estadio I11B apresentaram uma
elevada sobrevida global (794 dias), quando comparados aos pacientes em estadio IV (p
= 0,0026). Os pacientes que receberam tratamento quimioterapico apresentaram maior
sobrevida (303 dias) quando comparado aos que nao receberam (50 dias; p < 0,0001). O
resultado da analise de sobrevida demonstrou que na populacdo estudada, os que
apresentaram 0 NLR < 4, possuiam uma elevada sobrevida (381 dias) quando
comparado aos pacientes que apresentaram NLR >4, (199 dias, p = 0,0121). Né&o
houve diferenca significativa no tempo de sobrevida nas variaveis idade, género,
historia de tabagismo, procedéncia, presenca ou auséncia de comorbidades e sitios de
metéstases.

CONCLUSAO: Concluimos que a relacdo neutrdfilos/linfécitos no adenocarcinoma de
pulmdo pode ser um bom fator progndstico para estimar a evolucdo clinica dos
pacientes e a sobrevida global.

PALAVRAS-CHAVE: cancer de pulmdo, CPNPC, adenocarcinoma, relacdo neutréfilo
linfdcito, fatores prognosticos



ABSTRACT

BACKGROUND: Analyze the Neutrophil Lymphocyte Ratio (NLR) circulating in
patients with advanced lung adenocarcinoma and associatedoverall survival.

METHODS: It was performed an analytical, transversal and retrospective study. The
population consisted of 68 patients with advanced lung adenocarcinoma, attended in the
adult oncology service IMIP from 2008 to 2013 and confirmed death. The neutrophil
lymphocyte ratio was calculated from the analysis of the collected blood counts before
the first chemotherapy treatment, the results of which were available in the medical
record. It performed nonparametric Mann-Whitney test and overall survival analysis
was through the Gehan-Breslow-Wilcoxon test. It was adopted level of statistical
significance of p <0.05.

RESULTS: There was a statistically significant difference between the median values
of NRL index between the PS groups (0-1) and PS (3-4), and between the PS (2) and PS
(3-4) (p = 0.0171). No correlation was found between the index NLR stage 11IB or 1V,
as shown in Figure 2. The median survival for the study population was 204.5 days. By
correlating the overall survival time it was observed that there was a statistically
significant difference between the PS 0-1 vs. groups PS 2; PS 0-1 vs. PS 3-4. Regarding
the staging, stage I1IB patients have a high overall survival (794 days) compared to
patients in stage IV (p = 0.0026). Patients who received chemotherapy had improved
survival (303 days) compared to those who did not (50 days; p <0.0001). The results of
the survival analysis showed that in the study population, those who had the NLR <4,
possessed a high survival (381 days) compared to patients with NLR >4 (199 days, p =
0.0121). There was no difference in survival time in age, gender, smoking history,
origin, presence or absence of comorbidities and metastasis sites.

CONCLUSION: We conclude that the neutrophil / lymphocyte ratio in lung
adenocarcinoma may be a good prognostic factor to estimate the clinical course of
patients and overall survival.

KEYWORDS: lung cancer, CPNPC, adenocarcinoma, Neutrophil Lymphocyte Ratio,
prognostic factors



1 INTRODUCAO

O céncer de pulmédo ¢é a neoplasia mais frequente na populacdo mundial e a
causa mais importante de morte por cancer no mundo. A Gltima estimativa mundial
apontou uma incidéncia de 1,82 milhdo de casos novos de cancer de pulmdo para o ano
de 2012 e causou, aproximadamente, 1,6 milh&o de mortes."No Brasil, estima-se 28.220
novos casos de cancer de pulmdo em 2016, sendo 17.330 homens e 10.890 mulheres.
Na regido nordeste espera-se aproximadamente 4.790 casos em 2016, sendo o quarto

tipo mais frequente em homens e o quinto em mulheres. 2

Aproximadamente 95% de todos os canceres sao classificados quer como cancer
de pulmdo pequenas células (CPPC) ou cancer de pulmdo ndo pequenas células
(CPNPC)®. O CPNPC é responsavel por aproximadamente 85% de todos os canceres de
pulmdo, representando trés tipos histologicos principais e distintos: carcinoma
escamoso, adenocarcinoma e carcinoma de grandes células. Dentre estes, 0s subtipos
histoldgicos mais frequentes sdo adenocarcinoma (50% de CPNPC) e carcinoma celular

escamoso (30% de CPNPC) *

A resseccdo cirdrgica ainda é o tratamento que proporciona maior sobrevida a
longo prazo e maior chance de cura em pacientes com CPNPC ressecaveis. No entanto,
mais de 70% dos pacientes apresentam doenca avangada no momento do diagnostico. O
tratamento passa a ser feito com intencdo paliativa, sendo entdo administrado um
tratamento sistémico.” Entretanto, estudos relatados indicam uma taxa de resposta de
aproximadamente 20% e um tempo de sobrevida mediano de aproximadamente oito
meses®. Apesar do 6timo progresso ocorrido nas Gltimas décadas, especialmente com o

surgimento da terapia molecular, que revolucionou o tratamento do cancer de pulméo, o



prognostico ainda € insatisfatorio, com uma taxa de sobrevida global em 5 anos de 15%
dos pacientes. Por isso, é necessario identificar indicadores prognosticos potenciais para
melhor manejo da doenca.’

Com base nos dados atuais, existem quatro categorias gerais de fatores de
prognostico que afetam a sobrevida em CPNPC néo operavel que podem ser avaliadas.
Estas estdo relacionados aos parametros do paciente, do tumor, tratamento e
laboratoriais.®

O NLR (neutrophyl/lymphocyte ratio), a razdo entre o nimero de neutréfilos e
linfdcitos circulantes tem sido utilizado como marcador de inflamacdo sistémica e fator
progndstico em diferentes tumores sélidos, incluindo CPNPC?,

A inflamacdo sistémica parece desempenhar um papel fundamental na
progressdo e no prognéstico de varios tumores através da promoc¢do da angiogénese
tumoral, metastase tumoral, proliferacdo de células cancerigenas e por afetar a resposta
do tumor ao tratamento sistémico. As células tumorais secretam diferentes quimiocinas
que atraem neutrofilos, mondcitos e linfdcitos. Tais células criam um ambiente que
favorece a progressdo tumoral.’

Uma NLR elevada implica no aumento da contagem de neutréfilos ou contagem
de linfocitos diminuida, assim como uma linfopenia relativa. Os linfocitos possuem um
papel importante na defesa anti-tumoral, inibindo a proliferacdo de células tumorais. No
entanto, uma grande quantidade de neutrofilos pode suprimir a atividade citotoxica dos
linfocitos T e das células natural killer (NK), assim como inibir a proliferacéo de células
T. Portanto, sugere-se que indice elevados de NLR pode interferir na eficacia da

resposta celular anti-tumoral .”



A utilizacéo da analise da NLR no cancer pode servir como um biomarcador de
progndstico, sendo uma ferramenta de facil acesso e disponivel.® Contudo ainda séo
escassas na literatura, trabalhos com analises da relacdo neutrofilos/linfécitos (NLR)

nos pacientes com adenocarcinoma avancgado de pulmdo associado a sobrevida global.

2 METODO

Trata-se de um estudo analitico, do tipo transversal e retrospectivo, realizado
através da avaliacdo de prontudrios, no periodo de Maio de 2015 a Junho de 2016, de
pacientes com diagndéstico de adenocarcinoma avancado de pulmao atendidos no Centro
de Oncologia para adultos do Instituto de Medicina Integral Professor Fernando

Figueira- IMIP no periodo de 2008 a 2013.

2.1 Fluxograma para Captacéo dos Pacientes

A partir da andlise do Registro Hospitalar de Cancer do IMIP (RHC) foram
identificados 223 pacientes com cancer de pulmdo estadio I1IB/IV, tratados no IMIP
entre 2008 — 2013. Destes, 90 foram adenocarcinoma de pulm&o avancado, e destes,
foram excluidos um total de 22 casos, sendo 5 casos por ndo possuir a informacao de
Obito confirmado, 9 casos sem diagnostico realizado no IMIP e 8 casos apresentaram 0s
prontudrios em branco. Portanto, foram incluidos um total de 68 pacientes com

adenocarcinoma avancado de pulmao e 6bito confirmado.

2.2 Coleta de dados clinicos

Para a coleta de dados foi padronizada uma ficha clinica que incluia
caracteristicas como idade, género, comorbidade, histéria de tabagismo, Performance

Status (PS), estadio da doenca ao diagnostico, esquema quimioterdpico usado, data do

diagnostico, data do 6bito, exames laboratoriais. A NRL foi calculada a partir da analise



dos resultados dos hemogramas realizados antes do inicio do tratamento quimioterapico,
e disponiveis no prontuario. Foi realizado um banco de dados clinicos no programa
Excel 2013.

2.3 Variaveis clinicas

A escala do Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) Performance Status
(OS) é usada por medicos e pesquisadores para avaliar como a doenca de um paciente
estd progredindo, avaliar a forma como a doenca afeta as habilidades de vida diaria do
paciente e determinar o tratamento e progndstico apropriado. O PS foi categorizado em
0,1, 2,3¢e4.0PS (0) engloba pacientes totalmente ativos , capazes de continuar todo o
desempenho habitual antes da doenca, sem restricGes, PS (1)pacientes apenas restritos
em atividade fisica extenuante porém capazes de realizar trabalho leve; PS (2) pacientes
capazes de cuidar totalmente de si, mas incapazes de realizar quaisquer atividades de
trabalho e ativos mais de 50% das horas de vigilia; PS (3) pacientes com capacidade de
auto cuidado limitada, confinados a cama ou cadeira mais de 50% das horas de vigilia;
PS (4) totalmente incapacitados, sem capacidade auto-cuidado, totalmente confinado a
cama ou cadeira.’

O estadiamento foi definido de acordo com a 72 edicdo da classificacdo de
tumores malignos TNM de CPNPC*. Pacientes com estadiamento I1I1B e IV foram
incluidos na categoria de pacientes em estadio avangado.

Considerando que diferentes valores de corte foram usados para avaliar o NLR
nos mais diversos estudos, com varia¢des de 2.5 a 5.0, decidimos utilizar o valor 4.0,
conforme descrito por Yin Y et al., 2015.° A Sobrevida Global foi definida como

intervalo de tempo entre diagndstico da doenca e data de 6bito.*



2.4 Analise Estatistica

Nas varidveis numéricas foi inicialmente aplicado o teste de normalidade de
Shapiro-Wilk. Teste ndo paramétrico utilizado foi de Mann-Whitney. Analise de variaveis
para sobrevida global foi realizada através do teste de Gehan-Breslow-Wilcoxon. Foi
adotado o nivel de significancia estatistica de p<0.05. Toda a andlise estatistica foi
realizada através do GraphPadPrism v6.0 (GraphPad Software, San Diego, CA).

2.5 Aspectos Eticos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos

do IMIP sob o protocolo 4829-15.

3 RESULTADOS

3.1 Caracteristica clinicas e demograéficas

Do total de 68 pacientes com Adenocarcinoma de Pulmdo estadio 1IB/1V,
tratados e diagnosticados no IMIP, a idade variou entre 33 e 88 anos, sendo a mediana
de 60,5 anos. A incidéncia foi semelhante entre os sexos, 51,5% sexo masculino (n=35)
e 48,5% sexo feminino (n=33). Em relacdo a procedéncia dos pacientes 66,2% (n=45)
foram da Regido Metropolitana do Recife. A maior parte dos pacientes negou ter
historia familiar de cancer de pulmao, um total de 97,0% (n=65).A porcentagem de

pacientes com historia de tabagismo foi de 76,6% (n=49).

Na avaliacdo do Performance Status (PS) destes pacientes na primeira consulta,
observou-se que a 39,7% apresentou PS (2) e 35,3% PS (1). O estadiamento ao
diagnostico mostrou que 82,3% dos casos encontrava-se em estadio IV e 17,6% em
estadio I1IB. Os principais sitios metastaticos foram: 0ssos, pleura, sistema nervoso

central (SNC). Dos pacientes avaliados, 75% foram submetidos a tratamento



quimioterapico. Dentre os esquemas quimioterapicos de 12 linha, os mais usados foram
a Carboplatina associado a paclitaxel em 62,7% dos pacientes, e Gemcitabina (Genzar)

associado a Cisplatina (CDDP) em 15,8%, como mostra a Tabela 1.

3.2 Analise da Relacdo Neutroéfilo/Linfécitos

A mediana dos valores de NLR para PS (0-1) foi de 3,63; PS (2) foi de 4,43 e PS
(3-4) foi de 12,22. Verificou-se que houve diferenca estatisticamente significativa entre
a mediana dos valores do indice de NRL entre os grupos PS (0-1) e PS (3-4), (p =
0,0026 ), e entre 0 PS (2) e 0 PS (3-4), (p = 0,0171), como mostra a figura 1. N&o se
verificou diferenca nos indices de NLR entre estadio I11B ou 1V, como mostra a Figura

2.

3.3 Analise de sobrevida global

A mediana de sobrevida para a populacdo do estudo foi 204,5 dias. Ao associar
o tempo de sobrevida global, observou-se que houve diferenca estatisticamente
significativa entre os grupos PS 0-1 vs. 2; PS 0-1 vs. 3-4, como mostra a Figura 3. Os
grupos de paciente com PS (0) e (1), apresentaram uma mediana de sobrevida de 416
dias quando comparado aos PS (2) e PS (3-4) (p < 0,0001). Em relacédo ao estadiamento,
pacientes em estadio I11B apresentaram uma elevada sobrevida global (794 dias),
guando comparados aos pacientes em estadio IV (p = 0,0026). Os pacientes que
receberam tratamento quimioterapico apresentaram maior sobrevida (303 dias) quando

comparado aos que néo receberam (50 dias; p < 0,0001).

O resultado da anélise de sobrevida demonstrou que na populacdo estudada, os
que apresentaram 0 NLR < 4 possuiam uma elevada sobrevida (381 dias) quando

comparado aos pacientes que apresentaram NLR >4, (199 dias, p = 0,0121).



N&o houve significancia no tempo de sobrevida nas variaveis idade (< 60 anos, >
60 anos), género, historia de tabagismo, procedéncia, presenca ou auséncia de

comorbidades e sitios de metastases, como mostra a Tabela 2.
4 DISCUSSAO

O céncer de pulmao € responsavel por 17% e 9% de todos os cancer em homens
e mulheres, respectivamente, e representa 19 % de todas as mortes relacionadas com o
cancer. Na maioria dos paises desenvolvidos, a exemplo da Australia, Canada,
Alemanha, Estados Unidos, as taxas de incidéncia para homens e mulheres séo
gradualmente convergente ao longo do tempo®®. Isto foi devido as tendéncias
decrescentes significativas entre homens e 0 aumento sustentado nas taxas de cancer de
pulmao do sexo feminino™. Em contraste, as taxas de incidéncia estfo a aumentar em

paralelo para ambos 0s sexos no Brasil. ™

Segundo Oliveira et al., 2013, a idade média
do primeiro diagnéstico de cancer de pulmé&o no pais foi de 58,4 anos™. Os resultados do
presente estudo seguem a mesma tendéncia ja observada no Brasil, onde observamos a

incidéncia do cancer de pulméo semelhante entre os sexos (51,8% sexo masculino e

48,5% sexo feminino), com a mediana de idade de 60,5 anos.

A incidéncia de cancer de pulmdo sempre foi intimamente relacionada aos
indices de tabagismo. O habito de fumar cigarro é a mais importante causa evitavel de
morte prematura no mundo, chegando a causar cerca de 6 (seis) milhdes de mortes
todos o0s anos, particularmente devido doencas cardiovasculares e cancer de
pulmdo®®.No presente estudo, verificou-se que 76% dos pacientes tinham histéria
positiva de tabagismo, o que corrobora o grande nexo causal entre tabagismo e o

desfecho de carcinoma pulmonar, como descrito na literatura.*®



Aproximadamente metade dos casos de cancer de pulmdo apresenta-se com
metastases ao diagndstico. Os sitios de metéastase mais comuns nos CPNPC incluem
Cérebro (47%), ossos (36%), figado (22%), adrenal (15%), Cavidade toracica (11%) e
linfonodos distantes (10%). Metastases para outros Orgdos sdo raros e representam
menos de 5% dos casos.” Em nosso estudo os locais mais comuns de metastase foram

0ss0s, pleura e SNC. Os pacientes sem metastase neste trabalho representaram 17,39%.

Cerca de 85 % de todos os casos de cancer do pulmao, e aproximadamente dois
tercos dos doentes com CPNPC sédo diagnosticadas com doenca avangada, € ndo podem
ser tratados atraves de cirurgia. Atualmente, platina combinado com um agente de
terceira geracdo (docetaxel , paclitaxel , gemcitabina , vinorelbina , e pemetrexed) é o
tratamento padrdo, de primeira linha, para CPNPC avancado por causa de seus
potenciais beneficios para sobrevivéncia.®0 presente estudo estd em consonancia com
os trabalhos descritos na literatura, uma vez que 0 esquema carboplatina associado a

paclitaxel foi utilizado como primeira linha em mais de 60% dos pacientes.*®

Quanto ao indice da relacdo neutrofilo linfocito, uma associacdo
estatisticamente significativa entre o NLR e o Performance Status foi encontrada.
Apesar do tamanho da amostra, 0 presente estudo demonstrou que elevados valores da
relacdo neutrofilo linfocito (NLR) estavam associados a pacientes com o Performance
Status mais elevados (3-4), 0 que sugere que os niveis elevados de neutrofilos ou
diminuidos de linfocitos estdo associados a uma pior condicao clinica do paciente.

Na analise da sobrevida global, Moumtzi et al.(2016) relataram que existem
quatro categorias gerais de fatores de progndstico que afetam a sobrevida em CPNPC
ndo operavel que podem ser avaliadas, como os parametros do paciente, do tumor, do

tratamento e laboratoriais.®



Com relacéo a tais fatores, nosso trabalho avaliou comorbidades, sexo, idade,
tabagismo, PS, estadiamento, nimero de sitios metastaticos, realizacdo da quimioterapia
e a NLR. Um estudo retrospectivo em 1.156 pacientes com CPNPC em estagio I1IB ou
IV, as variaveis clinicas como género, idade, presenca de comorbidades e numero de
metastases ndo foram estatisticamente significativas.® No presente estudo, também néo
foi observada diferenca estatistica em relacdo a sobrevida com as mesmas variaveis
analisadas. Uma possivel explicacdo seria que estes fatores ndo sdo utilizados
adequadamente no cenario clinico por apresentarem baixa especificidade e sensibilidade
ou possivelmente devido ao estadiamento avancgado e tipo de neoplasia conferirem um
pior progndstico.”*°

Neste trabalho, os pacientes com Peformance Status 0-1 apresentaram uma
maior sobrevida quando comparados aqueles com PS 2 ou PS 3-4. Pirker et al., (2012),
avaliou 1125 pacientes e relataram que 0 ECOG PS foi um dos indicadores progndésticos
independentes para um melhor tempo de sobrevida em pacientes com CPNPC
avancado.”® Pacientes com PS (3-4) tem uma mediana de sobrevida de 4,8 meses.”*

Os pacientes que receberam tratamento quimioterapico apresentaram uma
melhor sobrevida global quando comparado aos que ndo realizaram. A quimioterapia
paliativa é frequentemente indicada para os pacientes com doenca avancada. Seu
objetivo é controlar os sinais e sintomas da doencga, que afetam o performance status, a
qualidade de vida e a sobrevida dos pacientes. Tem um impacto maior na capacidade
fisica e cognitiva e em certos sintomas relacionados. Pacientes tratados com
quimioterapia tiveram um aumento na sobrevida global de 1,5 meses.??%

Uma meta-analise realizada por Yin Y et al., incluindo 14 estudos com 2.734
casos de cancer de pulméo, para investigar o valor progndstico da NLR mostrou que a

elevada NLR foi um preditor de pior sobrevida destes pacientes. O presente estudo



corrobora com o estudo de Yin Y et al, pois obervou-se um melhor tempo de sobrevida
dos pacientes com a NLR < 4 quando comparada ao que apresentaram NLR >4.°

Pesquisas recentes mostram que a reacao inflamatoria sistémica desempenha um
papel importante no desenvolvimento e na progressdo do tumor.®* O NLR, uma
combinacédo de neutrofilos e linfécitos circulantes serve como um indice representativo
dessa inflamacdo sistémica, e como fator prognostico de diferentes tumores solidos,
incluindo CPNPC. °

O referido estudo possui limitacdes que devem ser consideradas, como o
tamanho da amostra e o tipo histoldgico (apenas adenocarcinoma) do tumor de pulmao,
por isso faz necessario estudos que avaliem o valor da NRL em outros tipos histolégicos

do céancer de pulméo.
5 CONCLUSAO

Concluimos que a relacdo neutrofilos/linfocitos no adenocarcinoma de pulméo
pode ser um bom fator prognostico para estimar a evolucdo clinica dos pacientes e a
sobrevida global, podendo representar um biomarcador para auxiliar a tomada de

decisdo terapéutica.
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TABELAS E FIGURAS

Tabela 1: Caracteristicas clinico-epidemioldgicas de 68 pacientes com adenocarcinoma
de Pulméo estadios I11B/IV diagnosticados e tratados no IMIP

Idade Mediana
(anos)
60,5 %
<60 n 48,5
> 60 33 51,5
35
Sexo n %
Masculino 35 51,5
Feminino 33 48,5
Procedéncia n %
RMR 45 66,2
Interior 23 33,8
Histérico Familiar Cancer de Pulméo (n=67) n %
Né&o 65 97,0
Sim 2 3,0
Histdria de Tabagismo n %
Sim 49 76,5
N&o 15 23,4
Estadiamento n %
B 12 17,6
v 56 82,3
Performance Status (PS) n %
0 5 7,3
1 24 35,3
2 27 39,7
3 11 16,2
4 1 1,5
Esquemas Quimioterapicos de 12 linha (n=51) n %
Carboplatina + Paclitaxel 32 62,7
Gemcitabina+ Cisplatina 8 15,7
Outros 11 21,6
Metastase n %
Sim 56 82,3
Né&o 12 17,6
Sitios de metéstase ao diagndstico n %
Osso 20
Pleura 17
SNC 13
Pulmao 12
Adrenal 11
Outros 13

RMR- Regido Metropolitana do Recife; SNC- Sistema Nervoso Central




Tabela 2 - Avaliacdo do tempo de sobrevida global mediante varidveis clinicas e
sociodemogréaficas de pacientes com adenocarcinoma de pulméo avancado.

Variaveis n Tempo de
sobrevida p

em dias, mediana
Idade
<60 30 204,0 p = 0,9040
>60 34 215,0
Sexo
F 31 103,0 p = 0,2520
M 33 249,0
Histdria de tabagismo
Sim 45 182,0 p = 0,2354
Nao 15 313,5
Procedéncia
RMR 42 204,5 p =0,6393
Interior 22 203,5
Comorbidades
Sim 34 229,0 p = 0,4938
Nao 31 200,0
Estadiamento
11153 11 794,0 **p = 0,0026
v 53 163,0
Performance Status
0-1 28 416,0 “*p < 0,000
5 o5 163.0 (PS 0-1vs. PS 2)
3-4 11 56,6 (PS 0-1 vs. PS 3-4)
Sitios de Metastase
1Sitio 31 186,0 p =0,2816
2 ou mais sitios 22
Tratamento Quimioterapico
Sim 49 303,0 ****p < 0,0001
Nao 15 50,0
Indice Neutrofilo/Linfécito (NLR)
<4 20 381,0 *p =0,0121
>4 30 199,0

RMR- Regido Metropolitana do Recife; PS — Performance Status. Analises estatisticas: Gehan-
Breslow-Wilcoxontest, considerando *p <0.05, ** p <0.001, **** p <0.0001,
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Figura 1- Analise do indice Neutrofilo/Linfécito entre os niveis de Performance Status
(PS) de pacientes com adenocarcinoma de pulméo avancado.Analises estatisticas: Teste
U Mann Whitney, considerando *p <0.05, ** p <0.001.
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Figura 2- Andlise do indice Neutrofilo/Linfdcito entre o estadiamento Ill e 1V de
pacientes com adenocarcinoma de pulmdo avancado. Andlises estatisticas: Teste U
Mann Whitney. NS — ndo significante.
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Figura 3: Andlise da curva de sobrevida global em pacientes com adenocarcinoma de pulméo
avancado: (A) Indice Neutréfilo/Linfocito (NRL), (B) Tratamento quimioterapico, (C)
estadiamento e (D) Peformance Status. Analises estatisticas: teste Gehan-Breslow-Wilcoxon,
considerando *p <0.05, ** p <0.001, **** p <0.0001.




