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RESUMO

Objetivo Analisar o perfil e a sobrevida de adultos jovens com carcinoma de células
escamosas oral, atendidos entre 2010 a 2016 na Unidade de Alta Complexidade em
Oncologia de Feira de Santana, Brasil.

Métodos Coorte retrospectiva, realizada através das informagdes dos prontuarios de
todos os pacientes jovens atendidos no referido centro. Foi realizada analise descritiva
das variaveis, teste exato de Fisher, curva de Kaplan-Meier e teste log rank.
Resultados Um total de 35 pacientes foram registrados. A maioria era do sexo mas-
culino, fumantes e etilistas. Os tumores estavam localizados predominantemente em
lingua, diagnosticados tardiamente e classificados como bem diferenciado, tendo
como tratamento de escolha cirurgia associada a radioterapia e quimioterapia. O
tempo mediano de sobrevida foi de 31 meses e 22,8% dos pacientes foram a 6bito. As
variaveis que apresentaram significancia estatistica em relacdo ao tempo de sobrevida
foram a localizagdo do tumor e o tipo de tratamento.

Conclusao O perfil e o baixo tempo de sobrevida refletem a necessidade de uma
maior atengéo a doenga nesta populagao.

Palavras-chave: Carcinoma de Células Escamosas; andlise de sobrevida; prognds-
tico; adulto jovem (fonte: DeCS, BIREME).

ABSTRACT

Objective To analyze the profile and survival in young adults with oral squamous cell
carcinoma, attended at the High Complexity in Oncology of Feira de Santana, Brazil,
between 2010 and 2016.

Methods Retrospective cohort, performed through the information of the medical
records of all young patients attended in the referred center. Descriptive analysis of the
variables, Fisher’s exact test, Kaplan-Meier curve and log-rank test were performed.
Results A total of 35 patients were registered. The majority were male, smokers and
former alcoholics. Tumors were predominantly localized in the tongue, diagnosed at
late stages, classified as well differentiated and treated mainly with surgery associa-
ted to radiotherapy and chemotherapy. The median survival time was 31 months and
22.8% of the patients died. The variables that presented statistical significance in rela-
tion to the survival time were the tumor site and the type of treatment.

Conclusion The profile and low survival time reflect the need for greater attention to
the disease in this population.

Key Words: Squamous Cell Carcinoma; survival analysis; prognosis; young adult
(source: MeSH, NLM).
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RESUMEN
Supervivencia de adultos jovenes con carcinoma de células escamosas orales en una poblacién de Brasil

Objetivo Analizar el perfil y la supervivencia de adultos jovenes con carcinoma de células escamosas atendidos en el
Centro de Alta Complejidad en Oncologia de Feira de Santana (Brasil), durante el periodo 2010-2016.

Métodos cohorte retrospectivo realizado mediante la informacion de registros médicos de todos los pacientes jovenes
atendidos en el centro médico mencionado. Asimismo, se hizo un analisis descriptivo de las variables, test exacto de
Fisher, curva de Kaplan-Meier y una prueba de rango logaritmico.

Resultados Se registré un total de 35 pacientes: la mayoria, hombres fumadores y exalcohdlicos. Gran parte de los
tumores fueron hallados en la lengua y diagnosticados en la ultima fase; asimismo, se clasificaron, se diferenciaron y
se trataron con cirugia apoyada en radioterapia y quimioterapia. El tiempo promedio de supervivencia fue de 31 meses.
El 22,8% de los pacientes fallecieron. Las variables que demostraron una gran significancia estadistica en relacion con
el tiempo de supervivencia fueron la ubicacion del tumor y el tipo de tratamiento.

Conclusién El perfil y el escaso tiempo de supervivencia demuestran que es necesaria una mejor atencion de la enfer-
medad que padece esta poblacion.

Palabras Clave: Carcinoma de Células Escamosas; analisis de supervivéncia; prondstico; adulto joven (fuente: DeCS,
BIREME).

carcinoma de células escamosas (ccE) oral é de avalia¢io da eficiéncia do sistema de satde, a qualidade
uma neoplasia maligna mais comum em indivi- do cuidado, a acessibilidade aos servigos de saude e, con-
duos entre a quinta e a sexta década da vida, ge-  sequentemente, a possibilidade de um diagnéstico e trata-
ralmente expostos aos principais fatores de risco, como mento precoce.
consumo de tabaco e bebidas alcodlicas (1-3). Segun- Neste sentido, o objetivo deste estudo é analisar o per-
do alguns autores, a incidéncia em adultos jovens pode fil e a sobrevida global de pacientes jovens diagnosticados
variar entre 0,4% a 3,6% de todos os casos, podendo com carcinoma de células escamosas oral entre 2010 a
atingir 6,7% a depender da idade de corte dos estudos 2016 na Unidade de Alta Complexidade em Oncologia de
(4). Além disso, outros estudos tém reportado uma in-  Feira de Santana, Brasil.
cidéncia variando de 0,07 a 4,3 novos casos por 100.00
habitantes por ano, a depender da localizagao anatémica METODOS
e corte de idade (5).

A etiologia e os fatores de risco associados ao cCE em  Trata-se de um estudo observacional, longitudinal, des-
jovens ainda permanece pouco esclarecida, visto que mui-  envolvido a partir de uma coorte retrospectiva de base
tos destes individuos niao foram expostos aos principais  hospitalar com portadores de ccE oral. O estudo foi rea-
fatores de risco para a doenca (6,7). Além disso, alguns lizado no municipio de Feira de Santana, Bahia/Brasil.
autores sugerem que estes fatores de risco talvez nao se- A popula¢io do estudo foi composta por adultos jovens,
jam t3o relevantes, uma vez que tempo de exposi¢ao é pe- com idade menor ou igual a 45 anos com diagnéstico
queno para o processo transformac¢ao maligna das lesdes, histopatolégico de carcinoma de células escamosas aten-
indicando, desta forma, que a doenga neste grupo etario didos na Unidade de Alta Complexidade em Oncologia
possa apresentar um perfil distinto (8). (UNACON) no periodo de 2010 a 2016.

Todavia, ainda ndo ha um consenso na literatura acerca Foram incluidos no estudo os pacientes com o diag-
do curso clinico, progndstico e sobrevida destes pacien- ndstico histopatolégico de carcinoma de células escamo-
tes. Embora muitos estudos relatem semelhangas quanto  sas de acordo com a classificagdo da Organizagio da Or-
aos aspectos clinicos do CCE em jovens e idosos, existem  ganizagdo Mundial de Satde. Os sitios anatomicos foram
controvérsias sobre a etiologia, o comportamento biolé-  classificados nas categorias coo a cog, da Classificagao
gico, o progndstico e a sobrevida nestes pacientes (9). Internacional de Doencas (CID-10), (coo labio, co1 base
Além disso, diferengas em relagao ao critério de definicdo  da lingua, co2 outras partes nao especificas da lingua,
de idade de um paciente jovem e diferentes metodologias  co3 gengiva, co4 assoalho da boca, cos palato, co6 ou-
de analise de dados nos estudos geram dificuldades para  tras partes nao especificas da boca, coy glandula parétida,
uma melhor compreensao desses fatores e a sobrevida da  co8 outras glandulas salivares maiores e cog amigdala)
doenga neste grupo etdrio (10,11). (12). Foram excluidos pacientes que apresentaram qual-

Os estudos de analise de sobrevida podem contribuir na  quer outro tipo de cancer, lesdes ou desordens potencial-
descri¢ao do perfil e comportamento da doenca e dos fato- mente malignas, doenca metastatica para a cavidade oral
res prognosticos. Adicionalmente, contribuem no processo  ou tumores de questionavel potencial maligno.
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Os dados foram obtidos através da revisao de pron-
tudrios clinicos dos individuos incluidos na pesquisa.
O instrumento utilizado foi um formuldrio especifico,
pré-testado em um estudo piloto e as variaveis do estu-
do foram sociodemograficas (idade e sexo), habitos de
vida (consumo de tabaco e bebidas alcodlicas e tempo
de exposi¢dao), dados da lesdo (clinicos, histoldgicos e
de estadiamento), do tratamento (cirurgia, radioterapia,
quimioterapia ou associa¢do de modalidades), tempo de
sobrevida (meses) e status de sobrevida (remissdo com-
pleta, remissdo parcial, doenca estavel, doenca em pro-
gressdo, fora de possibilidade terapéutica ou ébito) dos
individuos estudados.

O tempo de sobrevida, em meses, foi definido como
o periodo entre entrada do individuo no estudo (data do
diagnéstico) até a ocorréncia do evento de interesse (6bi-
to) — falha ou da tltima consulta - censura.

Inicialmente foi realizada uma anélise descritiva de to-
das as covaridveis. Posteriormente, uma andlise bivariada
entre as variaveis categoricas utilizando o teste exato de
Fisher. Para estimar as probabilidades de sobrevida a cada
tempo foi utilizado o estimador de Kaplan-Meier, sem e
com estratificagdo, além do teste log rank para avaliar sig-
nificancia estatistica, considerando p<o,05.

Todas as analises foram realizadas com o programa es-
tatistico sPss, versao 22.0 (spss Inc., ChiCad. Estados
Unidos) e Stata 14.0 para Windows (Statsoft Inc.; http://
www.statsoft.com).

Esta pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Seres Humanos (CEP) da Universidade Esta-
dual de Feira de Santana (UEFS) sob Parecer n®2.399.237,
CAAE 76778417.4.0000.0053.

RESULTADOS

No periodo de 2010 a 2016 foram atendidos na Unidade
de Alta Complexidade em Oncologia de Feira de Santana,
35 casos de ccE Orais em pacientes jovens. A idade dos
pacientes variou de 17 a 45 anos (média + desvio padrido
de 39,9 * 6 anos) e o tempo de acompanhamento dos pa-
cientes variou de o a 61 meses.

A maioria dos pacientes era do sexo masculino
(88,6%), com uma relagio masculino:feminino de 7,8:1
e eram tabagistas e etilistas (Tabela 1). Além disso, o uso
de tabaco e alcool foi em sua maioria por tempo igual ou
maior a 2§ anos, com 66,7% e 77,8%, respectivamente.

Em relagdo as variaveis clinicas, a maior parte dos tu-
mores foi diagnosticada em lingua (51,5%) e foram clas-
sificados como bem diferenciados (41,4%). A maioria dos
pacientes foi diagnosticada em estadios avangados (93,8%)
da doenga. O envolvimento regional dos linfonodos este-
ve presente em 25 casos (71,4%), dos quais, 19 (76%)

Tabela 1. Distribuicéo das caracteristicas sociodemograficas

e habitos de vida de adultos jovens portadores de carcinoma

de célulasescamosas oral. Unidade de Alta Complexidade em
Oncologia, Feira de Santana, BA, 2010 a 2016 (n=35)

Frequéncia Frequéncia
absoluta (n) relativa (%)
Sexo
Masculino 31 88,6
Feminino 04 11,4
Idade
< 25anos 01 02,9
26>45anos 34 97,1
Tabaco?
Sim 22 73,3
Nao 08 26,7
Bebidas alcodlicas®
Sim 18 62,1
Nao 11 37,9

a= 5 casos perdidos, b= 6 casos perdidos.

apresentaram envolvimento nodal avan¢ado. Metastases a
distincia ndo foram observadas neste estudo. Os pacien-
tes foram tratados principalmente com cirurgia associada
a radioterapia e quimioterapia (33,3%).

Os pacientes diagnosticados em estdgios menos avanga-
dos (Estadios 1 e 11) foram tratados exclusivamente com
tratamento cirurgico, enquanto os pacientes diagnosti-
cados tardiamente (Estddios III e IV) tiveram, em sua
maioria, a terapia combinada como escolha terapéutica,
esta associa¢do foi estatisticamente significante (p= 0,00)
(Tabela 3).

Considerando a relagio das variaveis preditoras com o
obito causado pela doenga, nenhuma varidvel apresentou
significincia estatistica (p<o0,05). Com relagdo ao tempo
de sobrevida, a mediana sobrevida foi de 31 meses e dos
35 pacientes, 8 foram a 6bito (Figura 1).

As varidveis que apresentaram significincia estatistica
com relagao ao tempo de sobrevida, através do teste log
rank, foram a localizagdo primaria do tumor e o tipo de
tratamento realizado.

DISCUSSAO

O ccEk oral é considerado um grave problema de satude
publica, especialmente em paises em desenvolvimento
(13). No Brasil, o cncer de cavidade oral é considerado
o quinto mais frequente em homens e o décimo terceiro
mais frequente em mulheres (14).

A maior incidéncia ocorre em individuos de meia idade
a idosos, com baixa prevaléncia na populagao jovem (15).
Entretanto, alguns autores tém reportado um aumen-
to da incidéncia de casos da doenga neste grupo etario
(16). Uma revisao sistematica realizada por Hussein et al
(2017) mostrou uma tendéncia de aumento no nimero
dos casos de cCE em pacientes jovens em todo o mundo,
revelando uma heterogeneidade significativa em todos os
estudos (p<0,0001) (17). Além disso, tem sido sugerido
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Tabela 2. Distribuicdo das caracteristicas clinicas e histolégicas de adultos jovens
portadores de carcinoma de células escamosas oral. Unidade de Alta Complexidade em
Oncologia, Feira de Santana, BA, 2010 a 2016 (n=35)

Frequéncia absoluta (n)  Frequéncia relativa (%)

Localizagdo primaria

Labio 03 08,6
Lingua 18 51,4
Assoalho 04 11,4
Outras partes 10 28,6
Diferencia¢ao do tumor?
Bem diferenciado 12 41,4
Moderadamente diferenciado 10 34,5
Pouco diferenciado 07 241
Estadiamento®
lell 02 06,2
HelV 30 93,8
Tratamento®
Cirurgia 04 121
Quimioterapia 02 06,1
Cirurgia, Quimioterapia e Radioterapia 1 33,3
Cirurgia e Quimioterapia 01 03,0
Quimioterapia e Radioterapia 10 30,3
Recusa de tratamento 05 15,2

a= 6casos perdidos, b=3 casos perdidos, c=2 casos perdidos.

Tabela 3. Tipo de tratamento realizado em diferentes estadios dos tumores em
adultos jovens portadores de carcinoma de células escamosas oral. Unidade de
Alta Complexidade em Oncologia, Feira de Santana, 2010 a 2016

Tratamento
Terapia Recusa de

Estadiamento  Cirurgia Quimioterapia combinada tratamento p valor
lell 02 00 00 00 *
elv 00 02 22 05 0,004
Total 02 02 22 05

*teste exato de Fisher.

Figura 1. Curva de sobrevida de adultos jovens portadores de carcinoma de células
escamosas na cavidade oral, Unidade de Alta Complexidade em Oncologia, Feira de
Santana, BA, 2010 a 2016 (Curva de Kaplan Meier)
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por alguns autores um pior progndstico nestes pa-
cientes (18).

De uma forma geral, observaram-se semelhancas entre
as caracteristicas sociodemograficas e clinicas apresen-
tadas pelos individuos investigados do nosso estudo e
aquelas descritas por outros autores. A maioria dos casos
ocorreu em individuos do sexo masculino, estando estes
achados de acordo com os estudos de Iype et al. (2004)
(19). Entretanto, Patel et al. (2011) observaram um au-
mento da taxa de incidéncia em adultos jovens princi-
palmente entre mulheres brancas (20). As lesdes esta-
vam predominantemente localizadas em lingua (51,5%)
e foram diagnosticadas em estdgios mais avangados da
doenca (93,8%), estando estes achados de acordo com
um outro estudo (21).

O cck oral é uma doenca multifatorial, envolvendo
fatores ambientais, genéticos e relacionados ao estilo de
vida, destacando-se como principais fatores de risco o uso
do tabaco nas suas variadas formas, o consumo excessi-
vo de bebidas alcodlicas, exposi¢ao a radiagao ultravioleta
(considerando-se o cincer de labio), radia¢ao ionizante e
virus oncogénicos (22).

Para alguns autores, o consumo de tabaco e bebidas
alcodlicas talvez nao seja tao relevante no caso da doencga
em adultos jovens, uma vez que o tempo de exposi¢io a
esses fatores é muito curto para produzir transformagoes
malignas nesse grupo (23). No presente estudo, portanto,
a maioria dos pacientes consumia tabaco e bebidas alcoé-
licas por um tempo igual ou maior a 25 anos, corrobo-
rando com os achados de Lipkin e colaboradores (1985)
que encontraram o predominio de individuos fumantes e
etilistas cronicos em adultos jovens (24). Apesar disso,
outros autores observaram uma menor frequéncia de ex-
posic¢ao a estes fatores de risco em individuos jovens (25).

Independentemente da auséncia ou presenca de tais fa-
tores, é relevante considerar a histéria familiar do pacien-
te, uma vez que, apesar da presenca de fatores de risco
exdgenos, nos jovens estes coexistem por menos tempo, o
que leva a suspeita de fatores de origem genética, viral ou
de hébitos alimentares (26). O presente estudo, porém,
nio avaliou o histérico familiar.

Para Zheng e colaboradores (2001) os fatores relacio-
nados a etiopatogénese do CCE oral em adultos jovens sao
diferentes daqueles relacionados a doenga em adultos de
meia idade e idosos, podendo ser considerada uma enti-
dade diferente, envolvendo alteragdes genéticas especifi-
cas (27). Para Chang et al. (2013), a maioria dos jovens
com a neoplasia nao apresenta histérico familiar de cancer
(28). Para outros autores, a infec¢iao pelo Papiloma Virus
Humano (HPV) em adultos jovens pode ser uma possi-
vel explicagdo para a etiologia da doenca, principalmente
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devido a mudangas no comportamento sexual que vem
acontecendo ao longo dos dltimos anos (29).

Quanto a localizagao, a maior parte dos casos do nosso
estudo foi diagnosticada em lingua, estando estes dados
de acordo com outros estudos, que reportam que a maio-
ria dos casos da neoplasia em adultos jovens apresentaram
esta localiza¢do anatébmica, assim como em idosos (30).

O grau de diferenciacdo do tumor mais frequente foi
o bem diferenciado, semelhante a outro estudo (31). Se-
gundo De Morais et al (2017) a maioria dos estudos nao
identifica diferencas estatisticamente significativas na
gradacdo histolégica entre adultos jovens e idosos (32).

No presente estudo, a maioria dos tumores foi diag-
nosticada em estdgio avangado da doenga (estddios 111
e 1v). Estes resultados corroboram com os achados de
Pytynia et al. (2004) que compararam CCE oral em jo-
vens e idosos verificou que em ambos os grupos a maior
parte dos participantes possuiam estadiamento avangado
(111 ou 1v) (33).

O tipo de tratamento mais frequente no nosso estudo
foi a terapia combinada, com cirurgia associada a radiotera-
pia e quimioterapia (31,3%) e quimioterapia e radioterapia
(28,1%). Estudos que avaliaram a doenca em pacientes jo-
vens mostraram que em grande parte, a ressec¢ao cirurgica
do tumor é o tratamento de elei¢ao, isolado ou combinado
a radioterapia e/ou quimioterapia, semelhante aos resulta-
dos dos estudos em pacientes idosos (34).

Em relagdo a associagdo entre 6bito e as varidveis pre-
ditoras, observa-se que nenhuma varidvel apresentou sig-
nificincia estatistica, provavelmente pelo pequeno nime-
ro de individuos estudados.

Apesar de alguns estudos indicarem que o CCE escamo-
sas oral é mais agressivo em adultos jovens quando com-
parado aos idosos, apresentando uma maior frequéncia de
metastases linfonodais, maior taxa de recidiva, menor so-
brevida e pior progndstico, ainda no existe na literatura um
consenso acerca do progndstico nos diferentes grupos (35).
No nosso estudo, o tempo mediano de sobrevida dos pa-
cientes foi de 31 meses e 22,8% dos pacientes foram a ébito.
De forma geral, o diagnéstico realizado tardiamente dificulta
o prognostico e o tempo de sobrevida dos pacientes. Para
Pinheiro, Cardoso e Prado (2010) o estadiamento avan¢ado
pode ser explicado pela demora na procura de tratamento,
desconhecimento da doenga, e dificuldades socioeconémi-
cas (36). Além disso, destaca-se a associagio entre os deter-
minantes sociais em satde e a ocorréncia da doenga, uma
vez que pacientes menos privilegiados socialmente tendem
a ter dificuldade de acesso aos servigos de saude (37).

Alguns autores reportam fatores preditivos de prog-
noéstico e sobrevida, como a idade, recorréncia, tratamen-
to da doenga, o sistema de estadiamento clinico TNM, a
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gradagao histoldgica de malignidade e a localiza¢ao pri-
maria do tumor, podendo estes influenciar no tempo de
sobrevida dos casos de cck oral (38). No presente estu-
do, as variaveis que apresentaram significincia estatistica
através do teste log rank foram a localizagdo primaria do
tumor e o tipo de tratamento realizado.

Com rela¢io a localiza¢do primdaria do tumor, esta é
considerada um bom indicador de prognéstico e sua in-
fluéncia com o tempo de sobrevida tem sido relacionada
com a presenc¢a de metdstase regional, onde uma dimi-
nui¢ao gradual no tempo de sobrevida tem sido observada
em pacientes diagnosticados com ccE localizados em re-
gido de lingua, regido retromolar e orofaringe (39).

Segundo alguns estudos, adultos jovens possuem al-
tas taxas de recorréncia da doenga, tais taxas podem ser
explicadas devido a falta de tratamento adequado ou ao
comportamento biolégico diferente dos tumores envol-
vendo este grupo de individuos. Devido as abordagens de
tratamento semelhantes utilizadas em pacientes jovens e
idosos, é possivel que os tumores em jovens apresentem
um comportamento biolbgico diferenciado que pode estar
influenciando o prognéstico nestes individuos (40).

Os resultados do nosso estudo devem ser observados
levando em considera¢io suas limitagdes, ja que contou
com um numero pequeno de individuos no estudo e for-
mado por apenas adultos jovens. Além do curto periodo
de acompanhamento dos pacientes devido ao pouco tem-
po de implanta¢ao da Unidade de Alta Complexidade em
Oncologia. Dessa maneira, é recomendavel a realizacao de
novos estudos, envolvendo um ndmero maior de pacien-
tes e um maior tempo de acompanhamento dos casos,
para um melhor esclarecimento dos fatores preditivos re-
lacionados a sobrevida em adultos jovens com ccCE oral.

Neste estudo foram encontrados 3§ casos da neoplasia
em jovens com idade igual ou inferior a 45 anos, atendi-
dos na Unidade de Alta Complexidade em Oncologia no
periodo de 2010 a 2016. A maioria dos pacientes foi de
homens, tabagistas e etilistas crénicos. Os tumores es-
tavam localizados predominantemente em lingua e diag-
nosticados em estagios avan¢ados, eram principalmente
bem diferenciados e tratados por cirurgia associada a
radioterapia e quimioterapia. O tempo de sobrevida dos
pacientes foi de 31 meses e 22,8% destes foram a dbito.
O baixo tempo de sobrevida e o grande percentual indivi-
duos diagnosticados tardiamente refletem a necessidade
de uma maior aten¢ao voltada para esta neoplasia, nesta
populagio, além de estratégias para reducao de fatores de
risco e diagnostico precoce.

Desta forma, os resultados deste estudo contribuem
para uma compreensdo mais ampliada no ambito da
aten¢do a saude, permitindo ao Servico de Satide um

melhor entendimento do comportamento da doenca, bus-
cando desta forma melhorar a qualidade do servigo pres-
tado ao paciente oncolégico 4
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