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RESUMO

TENDENCIAS DE INCIDENCIA E MORTALIDADE POR CANCER DE MAMA EM
FORTALEZA

O cancer é a segunda maior causa de morte no mundo e, entre as mulheres, o
cancer de mama € o responsavel pelas maiores incidéncia e mortalidade,
principalmente em paises de baixa e média renda. A analise de tendéncias
temporais auxiliam a antever situagbes futuras com base em séries do passado.
Este estudo se propbs a descrever as caracteristicas da populacdo e analisar as
tendéncias de incidéncia e mortalidade por cancer de mama em Fortaleza entre
1990 e 2015. Utilizaram-se dados de registros de cancer, sistema de mortalidade e
populacgao censital no periodo de 20 anos para anaise de incidéncia (1990-2009) e
de 25 anos para analise de mortalidade (1990-2015). Calcularam-se as taxas brutas
e ajustadas por idade de incidéncia e mortalidade por cancer de mama e o modelo
"joinpoint regression" foi aplicado para indicagao de tendéncias. No periodo de 1990-
2009, diagnosticaram-se 10776 casos novos de cancer de mama, sendo 96,4% de
neoplasias invasivas. As faixas etarias mais acometidas foram de 40-49 e 50-59
anos, sendo a mediana de idade de 54 anos. O estudo identificou variagbes das
taxas de incidéncia ajustadas por idade (por 100.000) de 59,38 no inicio do periodo
(1990-1994) para 53,23 no final (2005-2009) e elevagdo da taxa de mortalidade
ajustada por idade de 13,23 (1990-1994) para 15,16 (2010-2015). A tendéncia de
incidéncia do cancer de mama invasivo foi de estabilidade no periodo, com Variagao
Percentual Anual (VPA) nao significativa de 0,8 (95% com Intervalo de Confianga ou
IC -0,2-1,8). O modelo identificou tendéncias significativas de variacdo na incidéncia
em alguns grupos: aumento da incidéncia na pré-menopausa (<45 anos) no periodo
de 1992-1999 com VPA = 12% (95% IC 6,0-18,4); aumento da incidéncia na pos-
menopausa (55-64 anos) no periodo de 1990-1995 com VPA = 14,5% (95% IC 7,7-
21,6), porém seguida de significativa redugdo no periodo de 1995-2009 com VPA =
-3,9% (95%IC -5,9- -1,8). A mortalidade por céncer de mama aumentou
significativamente no periodo com VPA = 0,3% (95%IC 0,1-0,5), sendo mais
expressiva na pré-menopausa (<45 anos) com VPA = 1,7% (95%IC 0,6-2,8) e
perimenopausa (45-54 anos) com VPA = 21% (95%CI 1,3-2,9). A tendéncia de
mortalidade se mostrou estacionaria na pds-menopausa (55-65 anos). Em
conclusao, as taxas de incidéncia e mortalidade por cancer de mama invasivo em
Fortaleza neste estudo seguiram um padrao frequente em regides menos
desenvolvidas do mundo. Apesar da tendéncia estacionaria em incidéncia, a
elevagcdo da mortalidade por cancer de mama, principalmente em mulheres jovens,
deve orientar o poder publico e gestores em saude a aumentar a atencdo a essa
populagao.

Palavras-chave: 1. Tendéncia temporal. 2. Cancer de mama. 3. Fortaleza.



ABSTRACT

INCIDENCE AND MORTALITY TRENDS FOR BREAST CANCER IN FORTALEZA

Cancer is the second leading cause of death in the world, and, among women,
breast cancer accounts for the highest incidence and mortality, especially in low- and
middle-income countries. Temporal trends analysis helps to anticipate future
situations based on past series. This study aimed to describe the characteristics of
the population and to analyze breast cancer trends in incidence and mortality in
Fortaleza between 1990 and 2015. Data from cancer registries, mortality system and
census population were used in the period of 20 years for incidence analysis (1990-
2009) and 25 years for mortality analysis (1990-2015). Crude and age-standardized
rates of breast cancer incidence and mortality were calculated and the joinpoint
regression model was applied to indicate trends. Between 1990-2009, 10776 new
cases of breast cancer were diagnosed, of which 96.4% were invasive neoplasms.
The most affected age groups were 40-49 and 50-59 and the median age was 54
years-old. The study identified age-standardized incidence rates (ASR per 100,000)
variations along the period from 59.38 at the beginning (1990-1994) to 53.23 at the
end (2005-2009) and ASR mortality variation from 13.23 (1990-1994) to 15.16 (2010-
2015). The incidence trend of invasive breast cancer was steady in the period, with a
non-significant Annual Percent Change (APC) of 0.8 (95% with Confidence Interval
or Cl -0.2-1,8). The model identified significant incidence trends, such as an
increased incidence trends in premenopausal (<45 years) between 1992-1999, with
APC=12 (95% CI 6.0-18.4), and in postmenopausal (55-64 years) between 1990-
1995, with APC=14.5 (95% CI 7.7-21.6), followed by a significant reduction between
1995-2009, with APC= - 3.9 (95% CI -5.9 -1.8). Breast cancer mortality increased
significantly in the period with APC = 0.3 (95% CI 0.1-0.5), mainly in premenopausal
(<45 years) with APC = 1.7 (95% CI 0.6-2.8) and perimenopause (45-54 years) with
APC = 2.1 (95% CI 1.3-2.9). The mortality trend was steady in postmenopausal
women (55-65 years). In conclusion, invasive breast cancer incidence and mortality
rates in Fortaleza in this study has followed a pattern common in other less
developed regions of the world. Despite the steady trend in incidence, the observed
increase in breast cancer mortality, especially in young women, should guide the
health public policies to improve attention to this population.

Keywords: 1. Time trend. 2. Breast cancer. 3. Fortaleza.
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1 INTRODUGAO

1.1. Céncer, um problema mundial

1.1.1 Panorama futuro das doencas

Em 2015, a Organizacdo das Nagdes Unidas (ONU) e seus estados-
membros adotaram formalmente uma agenda de desenvolvimento internacional
chamada de Metas de Desenvolvimento Sustentavel (Sustainable Development
Goals — SDG). Tratava-se de um plano de agao global com o objetivo de alcangar
uma maior equidade entre as populagdes dos diversos paises do globo até 2030.
Com o objetivo de eliminar a pobreza, proteger o planeta e garantir prosperidade
para todos, a ONU determinou 17 metas a serem atingidas, sendo a terceira delas:
“‘Garantir vidas saudaveis e promover bem-estar de todos em todas as idades”
(UNITED NATIONS, 2015). Os indicadores de saude, presentes entre as 17
diferentes metas do SDG, incorporam ampla gama de objetivos, classificados em
especificos e relacionados a saude, e devem ser monitoradas para a avaliagéo da
performance global (WHO, 2017).

Com os indicadores de saude especificados na SDG, dados coletados em
diversos paises no intervalo entre 1996 e 2016 proporcionaram o desenvolvimento
de um painel de proje¢des para 2030, permitindo a visualizagdo da situagéo futura
da saude em diversos paises. Esse grande estudo - Global Burden of the Disease
(GBD) - permitiu uma avaliagdo abrangente de como o progresso visto no passado
poderia se refletir na performance das SDG em 2030, a partir daqueles indicadores
de saude. Essa analise pode ajudar os tomadores de decisdo em nivel nacional,
regional ou global a identificar os paises e areas com maiores necessidades, a fim
de alinhar adequadamente os planos futuros de investimento (GLOBAL BURDEN
OF DISEASE SUSTAINABLE DEVELOPMENT GOALS COLLABORATORS, 2017).

A informacgao sobre o poder aquisitivo de um pais e sua correlagdo com
indicadores de saude também sao determinantes na analise da saude global. O
GBD considerou o indice sociodemografico (Socio-demographic Index ou SDI) como
a medida para o grau de desenvolvimento de um pais. O SDI consiste em um
indicador conciso derivado de medidas de renda per capita, desempenho
educacional e fertilidade. Os paises semelhantes em nivel de desenvolvimento
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foram agrupados em quintis, sendo classificados em: baixo (low SDI), baixa-meédio
(low-middle SDI), médio (middle SDI), médio-alto (high-midle SDI) e alto (high SDI),
conforme mostra o mapa abaixo (Figura 1). (GLOBAL BURDEN OF DISEASE
CANCER COLLABORATION, 2017). E possivel identificar a disparidade deste indice
entre as regides do mundo, dentro de uma mesma regiao e até de um mesmo pais,

como se visualiza entre os estados do Brasil.

Figura 1 - indice Sociodemogréficos (SDI) por quintil.

M Low SDI
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N - . -o v]
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Fonte: Global Burden of Disease Cancer Collaboration (2017).

A projecdo do GBD para 2030 sugeriu um ganho de performance geral
para a maioria dos paises, incluindo aqueles de baixo indice de desenvolvimento
socioecondmico (SDI), com posi¢cado acima da linha de equidade comparado a 2016
(Figura 2). Os indicadores que mostraram maior incremento foram: mortalidade
materna e neonatal, mortalidade abaixo dos 5 anos, controle de natalidade e
atendimento pré-natal. No entanto, estimou-se que apenas 6% dos paises devam
atingir a meta de reduzir em um tergo a mortalidade por doengas cronicas n&o
transmissiveis (DCNT), categoria que abrange, principalmente, doencgas
cardiovasculares, cancer, diabetes e doencgas respiratorias crbnicas, responsaveis
pela maioria das mortes prematuras no mundo. Esse cenario desanimador

denunciou a urgéncia de atencdo mundial a esse grave problema. (GLOBAL
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BURDEN OF DISEASE SUSTAINABLE DEVELOPMENT GOALS
COLLABORATORS, 2017).

Figura 2 - Comparacdo dos indices SDG relacionados a saude em 2016 e o
projetado para 2030, baseado em tendéncias passadas.
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Fonte: Global Burden of Disease Cancer Collaboration (2017).

1.1.2 Escalada das doengas crénicas nao transmissiveis (DCNT)

As doengas crbnicas nao transmissiveis (DCNT) sdo hoje responsaveis
por causar 70% das mortes no mundo, ou aproximadamente 40 milhdes de pessoas
por ano, sendo a mais importante causa de morte prematura. Apesar da consciéncia
global referente ao risco provocado pelas DCNT, o progresso no seu combate tem
sido pequeno e desapontador, sendo considerado, por lideres politicos, um
problema grande e complexo (HORTON, 2017).

Entre 1990 e 2013, a proporcdo de mortes por DCNT aumentou
substancialmente de 57% para 70%, com um concomitante decréscimo em mortes
por doengas transmissiveis, maternas, neonatais e nutricionais (DTMNN). Estas
reduziram de 34% em 1990 para 22% em 2013, mostrando uma inversao
epidemioldgica importante das causas de morte no planeta (GLOBAL BURDEN OF
DISEASE CANCER COLLABORATION, 2015).
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O estudo GBD, previamente citado, promoveu uma analise abrangente e
atualizada sobre a incidéncia, mortalidade e morbidade pelas maiores causas de
doengas e injurias, através do uso de uma estrutura estatistica padronizada para
avaliar os dados de registro e de causa de morte por pais ao longo do tempo
(GLOBAL BURDEN OF DISEASE CANCER COLLABORATION, 2017). Paralelo as
métricas de incidéncia e mortalidade, o indicador de morbidade chamado Disability-
Adjusted Life Year (DALY) foi contemplado no GBD. Um DALY pode ser interpretado
como um ano perdido de vida saudavel, por doenca fatal ou nao-fatal, sendo
calculado a partir do numero de anos perdidos, devido a morte prematura por
determinada doenga, somados ao numero de anos vividos com essa mesma doenga
e suas sequelas, numa determinada populagdo. (GLOBAL BURDEN OF DISEASE
CANCER COLLABORATION, 2015). Desde que o conceito de DALY foi introduzido
ha duas décadas, ele tem se tornado uma métrica chave para o monitoramento da
saude da populagdo, sendo util para os tomadores de decisdo, principalmente
considerando os gastos envolvidos no manejo das DCNT e suas sequelas (GBD
2016 DALYS AND HALE COLLABORATORS, 2017). O envelhecimento substancial
da populacdo e a transicdo epidemioldgica, aumentando a propor¢do de DCNT
comparado as doengas transmissiveis, materno-fetais e nutricionais (DTMNN), vem
causando um incremento da quantidade de anos com morbidade pelas DCNT, em
detrimento das DTMNN, principalmente em paises de maior poder aquisitivo, o que
deve impactar fortemente os gastos com saude (GBD 2016 DALYS AND HALE
COLLABORATORS, 2017).

1.1.3 Sobrecarga global de cancer

Em nivel global, as pessoas estdo vivendo por mais tempo devido ao
aumento da expectativa de vida, porém com menos saude, devido ao aumento
expressivo da incidéncia e morbidade das doencgas, principalmente as doencas
cronicas nao transmissiveis (DCNT). Entre as DCNT, o cancer causou cerca de 8,7
milhdes de mortes no mundo em 2015, destacando-se como a segunda causa de
morte, atras apenas das doencas cardiovasculares. Entre 2005 e 2015, a incidéncia
mundial de cancer aumentou em 33%, chegando a 17,5 milhdes de casos novos em

2015 (Figura 3). As chances de desenvolver cancer ao longo da vida diferiram entre
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0s sexos, sendo de 1 em cada 3 homens e 1 em cada 4 mulheres (GLOBAL
BURDEN OF DISEASE CANCER COLLABORATION, 2017).

Em 2015, o cancer de prostata, o cancer de traqueia, brénquios e pulmao
(categorizado como TBP) e o cancer de colon e reto foram os mais incidentes entre
os homens, englobando 42% de todos os casos novos de cancer masculino. As
causas mais comuns de morte para homens foram por cancer de TBP, figado e
estdbmago, assim como foram as principais causas de DALY (GLOBAL BURDEN OF
DISEASE CANCER COLLABORATION, 2017).

Entre as mulheres, as maiores incidéncias foram de céancer de mama,
célon e reto e TBP, respondendo por 46% de todos os casos novos de cancer
feminino. As causas lideres de obito foram cancer de mama, TBP e cdlon e reto,
assim como foram estas as maiores causas de DALY em 2015 (GLOBAL BURDEN
OF DISEASE CANCER COLLABORATION, 2017).

1.1.4 O cancer em paises de baixa e média renda

Entre 2005 e 2015, o numero de casos novos de cancer de quase todos
os tipos aumentou em paises de todos os niveis de renda, mensurados pelo indice
sociodemografico (SD/). O maior aumento de incidéncia ocorreu em paises de baixa
renda, com incremento de 50%. O segundo maior incremento em incidéncia ocorreu
em paises de média-baixa renda com aumento de 40% em incidéncia, seguidos dos
paises de alta renda com 36%. Esse cenario € propicio para a escalada da
mortalidade por cancer em paises de baixa e média renda, visto a complexidade no
controle e tratamento desta doengca em um contexto econédmico adverso, podendo
levar a custos de até $7 trilhdes de ddlares nos préximos 15 anos (GLOBAL
BURDEN OF DISEASE CANCER COLLABORATION, 2017).

Em paises da América Latina e Caribe, embora a incidéncia de alguns
tipos de cancer seja menor do que em paises desenvolvidos, a mortalidade global
por cancer € cerca de duas vezes maior. Sistemas de saude fragmentados, baixo
financiamento, deficiéncia na assisténcia e registros inadequados em saude sao
algumas das causas para a crescente escalada da mortalidade por cancer na regiao.
Fatores relacionados com um baixo indice sociodemografico (SDI), tais como baixo
status socioecondmico, residéncias em areas rurais e periféricas, cobertura publica

da saude (em detrimento da cobertura privada) e baixo nivel educacional foram
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associados a diagnostico em estagios avangados e alta mortalidade por cancer de
colo uterino e cancer de mama no Brasil (GOSS, STRASSER-WEIPPL e YANIN,
2015).

Em se tratando de indice sociodemografico (SD/), foi observada uma
realidade bastante heterogénea entre os diversos paises da América Latina, e até
mesmo entre os estados de um mesmo pais. No Brasil, observa-se um SD/ médio-
alto nos estados de Sao Paulo e da regido sul, enquanto em estados do Nordeste,
como o Ceara, o SDI/ & baixo-médio, comparavel a alguns paises africanos.
(GLOBAL BURDEN OF DISEASE CANCER COLLABORATION, 2017).

Diversos esforgos internacionais, na tentativa de melhorar o controle do
cancer em paises de baixa e média renda, principalmente da Africa, Asia, América
Latina e Caribe, levaram a parcerias para melhoria da qualidade dos dados
epidemioldgicos, requerimento fundamental para o estabelecimento das politicas de
controle de cancer. Isso resultou em um incremento, entre 2011 e 2014, de 21%
para 67% de abrangéncia de paises no mundo que dispunham de registros de
cancer de base populacional (RCPB). Apesar desse progresso, a propor¢cdo da
populagdo coberta por registros nos paises de baixa e média renda € bem menor
que em paises desenvolvidos, como na América do Norte e Europa, onde ha
cobertura de 83% e 32% da populacao, respectivamente. Para incrementar essa
demanda, a Agéncia Internacional para Pesquisa em Cancer (International Agency
for Research on Cancer - IARC) criou uma iniciativa global para dar suporte aos
paises da Africa, Asia e América Latina a desenvolver registros nacionais de cancer
(GOSS, STRASSER-WEIPPL e YANIN, 2015).

Nesse sentido, a IARC langou em 2012 o projeto GLOBOCAN, com o
objetivo de estimar a incidéncia e mortalidade por cancer no mundo. O foco principal
foi em paises de baixa e média renda, onde se espera cerca de 14 milhdes de casos
novos de cancer anualmente até 2025. Dados de registros de cancer de base
populacional (RCBP) e sistemas de mortalidade locais foram usados para produzir,
respectivamente, informagcdes de incidéncia e mortalidade. No entanto,
principalmente em paises em desenvolvimento, os dados coletados nao
apresentavam uma cobertura populacional ampla, ficando geralmente restritas a
subareas, geralmente urbanas, resultando em dados de baixa qualidade. Mesmo
com estas limitagbes, foi possivel identificar os subtipos de cancer que respondem

por mais de 50% dos casos novos em paises em desenvolvimento, em ordem de
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incidéncia: pulmdo, mama, estdbmago, colon e reto, figado e colo uterino (FERLAY,
SOERJOMATARAM, et al., 2015).

A Organizagdo Mundial da Saude (OMS) determinou uma meta global de
reducdo de 25% nas mortes por cancer e outras doengas crénicas nao
transmissiveis (DCNT) na populagao entre 30 e 69 anos até o ano 2025 (WHO,
2012). Constando como um dos 25 indicadores de progresso na redugao das DCNT,
a OMS deve obrigar os paises a garantir niveis de investimento apropriados para o
planejamento e desenvolvimento dos RCBP. Para tal, uma iniciativa global para
ampliagdo da cobertura de registro de cancer das populagdes dos paises de baixa e
meédia renda (Global Initiative for Cancer Registry Development — GICR) foi langada
pela IARC, apoiando a vigilancia e controle do cancer onde essas agbes sao mais
necessarias (FERLAY, SOERJOMATARAM, et al., 2015).

1.1.5 Cancer de mama

O cancer de mama é globalmente o cancer mais comum, com estimados
2,4 milhdes de casos novos em 2015. Esta doenca liderou a causa de cancer em
todos os paises, exceto os paises de alta e média-alta renda, onde se configurou
como a segunda maior causa, perdendo apenas para cancer de préstata e de
pulmado (TBP), respectivamente. O cancer de mama foi a causa de morte para
523.000 mulheres e 10.000 homens, sendo, assim, a quinta maior causa de morte
por cancer no mundo, para ambos 0s sexos, € a terceira em paises de baixa-média
renda. Para as mulheres, a chance de desenvolver cancer de mama foi a mais alta
em paises de alta renda, com 1 em cada 9 mulheres desenvolvendo cancer de
mama, comparado a chance de 1 em cada 20 mulheres em paises de média renda
(GLOBAL BURDEN OF DISEASE CANCER COLLABORATION, 2017).

O cancer de mama foi a causa mais comum de cancer feminino em 183
paises (Figura 3) e a causa mais comum de morte feminina por cancer em 115
paises, inclusive no Brasil (Figura 4) (GLOBAL BURDEN OF DISEASE CANCER
COLLABORATION, 2017).
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Figura 3 - Maiores causas de cancer, por incidéncia absoluta de casos, para todas
as idades em mulheres, 2015.
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Fonte: Global Burden of Disease Cancer Collaboration (2017).

Figura 4 - Maiores causas de céncer, por incidéncia absoluta de mortes, para todas
as idades em mulheres, 2015.
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Fonte: Global Burden of Disease Cancer Collaboration (2017).
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Entre 2005 e 2015 a incidéncia global de cancer de mama aumentou em
43%. Contribuiram para este incremento o crescimento populacional em 13%, o
aumento do envelhecimento em 15% e o numero de casos novos em 15%. O maior
aumento de incidéncia ocorreu em paises de baixa renda, com aumento de 26% de
numero de casos novos ajustados pela idade. A taxa de incidéncia ajustada pela
idade, indicador importante na comparacao de diferentes realidades populacionais,
vem aumentando desde 1990 para todos os paises, independente da classificagao
pelo indice sociodemografico (SD/) (Figura 5) (GLOBAL BURDEN OF DISEASE
CANCER COLLABORATION, 2017).

Figura 5 - Tendéncias de taxa de incidéncia ajustada pela idade para céncer de
mama, 1990-2015.
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*Linha verde continua: Global. Linha laranja: Baixo SDI. Linha verde tracejada: Baixo-médio SDI.
Linha laranja tracejada: Médio SDI. Linha cinza: Alto-médio SDI. Linha verde tracejada: Alto SDI.
Fonte: Global Burden of Disease Cancer Collaboration (2017).

As taxas de morbidade ou incapacidade causadas pela doenca (DALY)
ajustadas por idade para mulheres entre 2005 e 2015 reduziram-se, a nivel global,
em 6%. No entanto, enquanto houve um declinio de 10% deste indicador em paises
de alta-média renda, um aumento de 10% foi observado em paises de baixa renda,
0 que deve representar, para estes paises, grande impacto na qualidade de vida e
nos custos de saude direcionados para pacientes diagnosticados com essa
condigdo. (GBD 2016 MORTALITY COLLABORATORS, 2017).

No tocante a mortalidade, a sobrevida em 5 anos apos o diagndstico de
cancer de mama melhorou globalmente, ainda que de forma heterogénea,

considerando o periodo entre 1995 e 2009. O incremento em sobrevida por cancer
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de mama ocorreu tanto em regides mais desenvolvidas, incluindo América do Norte,
Europa, Oceania e partes da Asia Oriental (Coreia do Sul e areas urbanas da
China), como em regidbes da América Central e do Sul. Essa tendéncia é
provavelmente atribuivel ao diagnostico precoce, redugcdo da mortalidade pos-
operatoria e tratamentos mais efetivos. Embora o sub-registro de cancer, comum em
paises mais pobres, possa contribuir para superestimar os dados de sobrevida, as
escalas de estimativas de sobrevida na Africa, América Central e América do Sul
entre os anos 2005-2009 sdo muito inferiores, numa comparagcdo temporal, a
realidade dos paises da Ameérica do Norte e Oceania entre os anos 1995-1999
(Figura 6). Isso indica um atraso de pelo menos 10 anos dos paises mais pobres
comparado aos mais ricos, sugerindo acesso inadequado ao diagnostico precoce e
ao tratamento otimizado (ALLEMANI e WEIR, 2015).

Figura 6 - Escala global de estimativas de sobrevida de 5 anos ajustada por idade
para mulheres diagnosticadas com cancer de mama em 228 registros de cancer
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Fonte: Allemani e Wier (2015).

Apesar do aumento de incidéncia em todo o mundo, o cancer de mama
causa proporcionalmente mais mortes em paises de baixa e média renda. A
sobrevida de mulheres com cancer de mama varia de 80% em paises de alta renda
para 60% nos paises de média renda e 40% nos paises de baixa renda, podendo
haver variagbes de sobrevida em regides de um mesmo pais, transparecendo a
desigualdade no diagndstico precoce e no cuidado integral a essa patologia, a
depender de fatores territoriais e econdmicos (GOSS, PAUL, 2012).
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1.1.6 Cancer de mama no Brasil

Segundo o Instituto Nacional de Cancer (INCA), a estimativa para o Brasil
no biénio 2016-2017 aponta a ocorréncia de 600 mil casos novos de cancer em
geral, ou 420 mil casos novos, quando ndo contabilizados os casos de cancer de
pele ndo melanoma. Assim, como em outros paises da América Latina e Caribe, o
perfil epidemiolégico demonstra o cancer de prostata em homens (61 mil casos
novos por ano) e o cancer de mama em mulheres (58 mil casos novos por ano)
como os mais frequentes no Brasil (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER JOSE
ALENCAR GOMES DA SILVA, 2015).

O cancer ja se configura como a segunda maior causa de morte no Brasil,
atras apenas das doencgas cardiovasculares. Analise de tendéncia de mortalidade
entre 1980 e 2006 indica que, entre homens, a mortalidade esta aumentando para
cancer de pulmao, prostata e colorretal, enquanto, para mulheres, ha elevagao de
taxa de mortalidade para o cancer de mama, pulmao e colorretal (Figuras 7 e 8)
(MINISTERIO DA SAUDE, 2011).

Figura 7 - Taxas ajustadas por idade segundo populagdo-padrao mundial de
mortalidade para os principais tipos de cancer em homens, 1980-2006.
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Figura 8 - Taxas padronizadas por idade segundo populagdo-padrdao mundial de
mortalidade para os principais tipos de cancer em mulheres, 1980-2006.
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Fonte: Ministério da Saude (2011).

Dentro do Brasil, € possivel verificar realidades diferentes, relacionadas
ao padrao socioeconémico da regido avaliada. Diversos fatores sdo apontados como
responsaveis pelas inequidades persistentes, causando efeitos deletérios nos
resultados de incidéncia, morbidade e mortalidade por cancer no Brasil, dentre eles:
baixo nivel socioecondmico, residéncia em areas rurais ou marginalizadas, acesso
exclusivo a rede de saude publica (em comparagdo a medicina privada) e baixo nivel
educacional (GOSS, STRASSER-WEIPPL e YANIN, 2015).

Buscando melhorar os resultados no controle das doengas cronicas nao
transmissiveis (DCNT) no Brasil, incluindo o cancer, o Ministério da Saude langou
em 2011 um planejamento estratégico para nortear o enfrentamento a essas
doengas pelo periodo de uma década. As agbes sdo abrangentes e visam desde
organizar a vigilancia das DCNT, passando pela ampliagdo das politicas de
promogao de saude, combatendo fatores de risco comuns as DCNT mais
frequentes, como o tabagismo, alcool, inatividade fisica, alimentagdo pouco
saudavel e obesidade, chegando até a assisténcia, com distribuicdo gratuita de
medicamentos para hipertensédo e diabetes. No que concerne ao cancer de mama,
além das medidas de promocido de saude, o plano contempla a ampliacdo de

exames preventivos, como a mamografia de rastreio para mulheres entre 50 e 69
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anos. A cobertura informada de mamografia em inquéritos nacionais (como a
Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios — PNAD), indicou um aumento de
46,1% em 2003 para 54,2% em 2008 dessa cobertura, abaixo dos ideais 70%
projetados para 2022 e com grandes desigualdades de acesso nas diversas regides
do pais (MINISTERIO DA SAUDE, 2011).

1.2 Registro de céancer

As primeiras tentativas de registro de cancer ocorreram na Europa no
inicio do século XX, sem sucesso, em grande parte, devido a escassa colaboragao
dos médicos (DOS SANTOS SILVA, 1999). No entanto, o registro de céncer
comegou a ser estruturado, sistematizado e padronizado apdés a segunda guerra
mundial por um grupo de especialistas europeus. Seguindo esta recomendacgdo, em
1950, a OMS criou um subcomité sobre registro de cancer e a Unido Internacional
Contra o Céancer (UICC) organizou simpoésio dedicado a patologia geografica e
demografica do cancer. Esse encontro levou a criagdo do Comité ad hoc que, em
1966, produziu relatério técnico com o primeiro volume da série Cancer Incidence in
Five Continents, incluindo dados de 31 registros de cancer em 28 paises (SARACCI,
2015). O volume mais recente, de 2003 a 2007 apresenta os dados de 290 registros
em 68 paises (FORMAN D, 2013).

1.2.1 Registro de cédncer no Brasil

O Instituto Nacional de Céancer (INCA) € o 6rgado do Ministério da Saude
com designagao formal para participar da formulagdo da politica nacional de
prevencgao, diagndstico e tratamento de cancer no Brasil. Assim, desempenha agdes
nacionais orientadas para prevencgao e controle do cancer, dentre elas a vigilancia
do cancer, com informagdes obtidas por meio de Registros de Cancer (centros de
informagéo especializada, supervisionados tecnicamente pelo INCA) e do Sistema
de Informagdo de Mortalidade (SIM), do Ministério da Saude, centralizado na
Secretaria de Vigilancia a Saude (SVS). As informagdes produzidas sdo usadas no
apoio a gestdo e tomada de decisdo, com a possibilidade do olhar para
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especificidades regionais e municipais (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER JOSE
ALENCAR GOMES DA SILVA, 2015).

Os Registros de Cancer de Base Populacional (RCBP) iniciaram-se no
Brasil no final dos anos 60, em Recife e em S&o Paulo, com subsequentes
implantagdes em outras cidades e na maioria dos Hospitais de Cancer ao longo dos
anos. Ja os Registros de Cancer de Base Hospitalar, também chamados Registros
Hospitalares de Cancer (RHC) foram inicialmente implantados apenas em 1983 no
INCA Unidade I, no Rio de Janeiro (ROUQUAYROL e SILVA, 2018).

O Ministério da Saude, por meio do INCA, tem estimulado o
funcionamento dos registros de cancer brasileiros, principalmente a partir de 1999,
quando foi firmado um convénio com as Secretarias Estaduais de Saude (SES) para
o desenvolvimento do Programa de Avaliagdo e Vigilancia do Cancer e de seus
fatores de risco (PAV). O PAV contribuiu para a implementagcédo de nucleos técnicos
de registro de céncer nas SES, e, consequentemente, para o incremento de RHC e
RCBP em varias unidades da federagdo nos anos seguintes (ROUQUAYROL e
SILVA, 2018).

Com mecanismos que propiciaram a padronizacdo e continuidade de
funcionamento dos registros, a capacitacéo e atualizagao de profissionais envolvidos
e o desenvolvimento de programas informatizados, o INCA viabilizou o adequado
funcionamento dos Registros de Céncer no Brasil, havendo atualmente 26 RCBP
implantados, quase na totalidade, nas capitais (ROUQUAYROL e SILVA, 2018).

O RCBP tem papel fundamental nos calculos de estimativa de incidéncia
de céncer no Brasil, importantes para o planejamento de politicas publicas. A
estimativa de casos novos de cancer esperados para as unidades da federagao e
respectivas capitais & projetada por biénio, através da multiplicacdo da taxa
observada de mortalidade da regido pela razdo entre os valores de incidéncia e
mortalidade (I/M) em um determinado periodo. Para a analise do biénio 2016-2017,
a razao I/M foi obtida dividindo-se a taxa bruta de incidéncia pela taxa bruta de
mortalidade, ambos referentes ao periodo compreendido entre 2002 e 2012. Os
dados sobre incidéncia de cancer foram obtidos dos RCBP, enquanto as
informagdes sobre mortalidade foram obtidas do SIM. Como denominador para o
calculo das taxas, foram utilizadas as populagdes censitarias (de 1980 a 2010) e do
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) do Ministério do Planejamento,
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Orcamento e Gestdo, projetadas para 2016 (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER
JOSE ALENCAR GOMES DA SILVA, 2015).

1.2.2 Registro de Cancer de Base Populacional (RCBP) e Registro Hospitalar
de Céncer (RHC)

O Registro de Cancer de Base Populacional (RCBP) tem a premissa de
coletar todos os casos novos de cancer em uma populagcdo bem definida, residente
em determinada regido geografica. O principal objetivo é produzir estatisticas sobre
a ocorréncia de cancer nessa populagao e proporcionar a base para avaliacdo e
controle do impacto do cancer nessa comunidade, portanto, com foco na
epidemiologia e saude publica. As fontes de informagédo incluem servigos de
tratamento, como clinicas e hospitais; centros de diagnodstico, como laboratérios de
patologia; e certificados de 6bito dos Sistemas de Informacéo de Mortalidade (SIM).
No Brasil, a coleta é padronizada e revisada a cada 5 anos, por consenso entre o
INCA e os representantes de registros de cancer nacionais, e consta de dados
pessoais, da neoplasia, do diagndéstico e do ébito (ROUQUAYROL e SILVA, 2018).

As informagdes sdo organizadas através de sistemas de codificagéo
internacionais, como o Cdédigo Internacional de Doengas (CID) para classificagao
dos tumores, e, em seguida, validadas, armazenadas e processadas em um sistema
informatizado, formulado a partir de recomendagdo da International Agency for
Research on Cancer da Organizagdo Mundial da Saude (IARC/OMS) e da
experiéncia do programa de Surveillance Epidemiology and End Results (SEER) do
National Cancer Institute (NCI) dos Estados Unidos. O sistema permite a emissao de
um relatério padronizado sobre a incidéncia de cancer, com numero absoluto, taxas
brutas e ajustadas, por topografia do tumor, idade e sexo. Além disso, admite a
importagdo de base de dados de outros sistemas, como o Sistema de Informagao
sobre Mortalidade (SIM), importante para o seguimento dos casos registrados no
que concerne ao status vital e ao tempo de sobrevida (ROUQUAYROL e SILVA,
2018).

A qualidade dos dados reportados nos RCBP tem por base duas
caracteristicas principais: a completitude, ou seja, a capacidade de registrar todos os

casos de cancer ocorridos na sua area de abrangéncia; e a validade dos dados,
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através da verificagdo da consisténcia interna das informagdes individuais
(ROUQUAYROL e SILVA, 2018).

O GLOBOCAN 2012 classificou os registros de dados de incidéncia do
Brasil com fonte nos RCBP em categoria B (entre os graus A e G), ou seja, com
dados regionais de alta qualidade e cobertura entre 10% e 50% da populagédo. O
registro de mortalidade do Brasil com fonte no SIM foi classificado com nivel 2 (entre
os graus 1 e 6), ou seja, com dados de média qualidade do completo registro vital.
Apesar dos RCBP no Brasil atuarem em areas urbanas selecionadas, sua cobertura,
em termos populacionais, é satisfatéria e comparavel a alguns paises da Europa,
menor que na América do Norte e muito maior que na Asia e Africa (FERLAY,
SOERJOMATARAM, et al., 2015).

O RCBP de Fortaleza tem como area de cobertura o municipio de
Fortaleza, cidade que possui 313 km? de extens&o, e em que toda a populacdo vive
em area urbana, com uma taxa de crescimento anual de 2,6%. O municipio de
Fortaleza esta a nivel do mar e o clima é equatorial e intertropical, com uma
temperatura média anual de 27°C. O RCBP de Fortaleza foi criado em 1971 e esta
localizado na Secretaria Estadual de Saude, no setor de Vigilancia Epidemioldgica.
As informagdes sdo coletadas ativamente em 44 fontes notificadoras: um hospital
especializado, um hospital universitario, 22 hospitais gerais, oito laboratérios de
anatomia patoldgica, dois servicos de hematologia, um servigo de radioterapia, trés
servigos de quimioterapia, duas maternidades, dois hospitais infantis e duas clinicas
dermatoldgicas. Trata-se de um dos registros de céncer com maior tempo em
operacgao no Brasil e que, desde 1990, vem participando de reunides e cursos de
formagao que contribuiram para um gradual aprimoramento da qualidade dos dados
coletados ao longo do tempo (MINISTERIO DA SAUDE, 2010).

Por outro lado, os Registros Hospitalares de Cancer (RHC) s&o
responsaveis pelo registro das informacgdes de pacientes com diagnostico de cancer
em determinado hospital, com o propdsito principal de avaliar a realidade da atengao
oncologica. As informagdes dos RHC s&o usadas para revisdo da performance
clinica, evidenciando aspectos demograficos, recursos para diagnostico e
tratamento, evolugdo dos pacientes e desfecho ao longo do tempo. Assim, os RHC
refletem o desempenho do corpo clinico em relagao a assisténcia prestada aos
pacientes e suas informagdes servem de base para planejamento do hospital,
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recrutamento de recursos e definigdo do perfil clinico-epidemiolégico institucional
(ROUQUAYROL e SILVA, 2018).

A existéncia dos RHC é imperativa em hospitais de atendimento
oncolégico do Sistema Unico de Saude (SUS), seguindo critérios técnico-
operacionais instituidos e divulgados pelo INCA. Rotinas e procedimentos
padronizados dos RHC foram estabelecidos pelo INCA e um sistema de
processamento de dados, o SisRHC, foi distribuido para as SES e para os RHC,
juntamente com material de apoio para uma coleta e processamento padronizados
(ROUQUAYROL e SILVA, 2018).

Os instrumentos de coleta sdo definidos em oficinas de consenso entre
especialistas realizados a cada cinco anos. Seguindo a coleta, a integragao,
consolidagao e disponibilizagdo dos dados, € criado o Integrador RHC, um sistema
web centralizado de facil manutengdo que abrange os dados de todas as unidades
com RHC no Brasil, sendo ferramenta essencial para a vigilancia e a pesquisa
(ROUQUAYROL e SILVA, 2018).

Os dados dos registros brasileiros estado disponibilizados de forma aberta
na pagina do INCA, no sitio Estatisticas do Céancer, onde s&o acessadas
informagdes de incidéncia nos diferentes RCBP e as informagdes sobre os RHC,
através do Integrador RHC, disponibilizado no sitio “sistemas de informagao”
(INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2010).

1.2.3 Sistema de Informagao de Mortalidade (SIM)

A partir da década de 1970, o Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE) comecou a divulgar as informacdes de eventos vitais no pais de
forma continua, com publicacdo de dados de mortalidade por sua causalidade, nas
capitais, porém de forma irregular. Em 1976, o Ministério da Saude implantou o
subsistema de mortalidade denominado Sistema de Informacdo de Mortalidade
(SIM), que padronizou a Declaracdo de Obito (DO), de acordo com o modelo
internacional, concomitante a treinamentos de recursos humanos na codificagéo das
causas de morte. A partir de 2003, o SIM passou a pertencer a Secretaria de
Vigildncia em Saude (SVS) e se firmou como uma das principais fontes de
informagédo para planejamento, avaliagdo das ag¢des e determinagdo do perfil de
saude de uma populagdo (ROUQUAYROL e SILVA, 2018).
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Atualmente, a transmissao dos dados do SIM é feita mensalmente por
meio eletronico da Secretaria Municipal de Saude (SMS) para o nivel regional,
depois para o nivel estadual, e automaticamente retransmitida para o nivel federal. A
atualizagdo e qualidade dos dados dos municipios para o bom funcionamento do
SIM sédo fundamentais para a avaliagdo das condi¢cbes de vida e de saude, bem
como para a determinacdo do risco de morte de uma populacdo. O atraso na
alimentacdo do banco de dados pelos municipios em mais de dois meses
consecutivos implica em suspensao de recursos do Bloco de Vigilancia em Saude
(ROUQUAYROL e SILVA, 2018).

Os dados registrados no SIM também sao fonte para os RCPB, no
seguimento de casos registrados a partir de outras fontes, como hospitais e
laboratorios de patologia. Esse dado é fundamental para o calculo do tempo de
sobrevida referente a cada tipo de céncer em determinada populagéo. No entanto,
os RCBP demostram maior validade de dados quanto menor for a propor¢céo de
casos de cancer registrados exclusivamente a partir do SIM (ROUQUAYROL e
SILVA, 2018).

1.3 Tendéncias temporais

A perspectiva de antever o futuro pode propiciar melhor aproveitamento
dos efeitos benéficos de eventos vindouros ou uma preparagado antecipada de
eventos adversos. Além disso, reconhecer os fatores que podem interferir, favoravel
ou desfavoravelmente, nos processos em curso permite um planejamento mais
adequado. A analise de séries temporais € o ramo da epidemiologia que permite
antever futuros cenarios da distribuicdo de doencas e os fatores capazes de
modificar essa distribuicdo (ANTUNES e CARDOSO, 2015).

Uma série temporal é qualquer conjunto de observagbdes sobre uma
variavel, ordenada no tempo e registrado em periodos regulares. Sdo exemplos de
séries temporais: temperaturas maximas e minimas da cidade de Fortaleza, valores
diarios da poluicdo na cidade de Sao Paulo e registro de marés no porto de Santos
(MORETTIN, 2006).

Ha basicamente dois enfoques usados nas analises de séries temporais,
ambos com o objetivo comum de construir modelos para as séries, com propositos

determinados. Sdo eles o modelo paramétrico (com um numero finito de
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parametros), quando a analise é feita em um dominio temporal, e o0 modelo n&o-
parameétrico, quando a analise € conduzida no dominio de frequéncias. Este ultimo
tem inumeras aplicagdes em ciéncias fisicas e engenharia e n&o sera escopo deste
trabalho (MORETTIN, 2006).

O modelo paramétrico basicamente consiste em atribuir valores
observados no decorrer de um processo em um intervalo de tempo, chamado
processo estocastico. Assim, formam-se curvas ou trajetérias do processo
observado, sendo a série temporal parte de uma trajetoria, dentre muitas outras que
poderiam ser observadas. Obtida a série temporal, pode-se utiliza-la para diversos
fins, como: investigar o mecanismo gerador da série temporal, fazer previsbes de
valores futuros da série, apenas descrever o comportamento da série ou procurar
periodicidades relevantes nos dados (MORETTIN, 2006).

Em estudos epidemiologicos, um primeiro elemento da analise de uma
série temporal focaliza na tendéncia temporal da medida, definida como um
movimento prolongado em uma série ordenada, cuja trajetéria pode se mostrar
decrescente, crescente ou estacionaria (ANTUNES e CARDOSO, 2015).

Subsequentemente, utiliza-se o estudo de associacdo, que busca
harmonizar a interpretagcdo das tendéncias temporais com outras informagdes sobre
o fendmeno em questdo. Essas informagdes, qualitativas ou quantitativas, ajudam a
interpretar motivos para o aumento, diminui¢do ou persisténcia dos valores de uma
medida de interesse para a saude (ANTUNES e CARDOSO, 2015).

Ainda nesta analise, s&o avaliadas repeticdes organizadas no decorrer do
tempo, chamadas variagdes sazonais ou ciclicas, que podem determinar um ritmo a
série temporal, assim como devem ser identificadas possiveis flutuagdes irregulares
e erraticas, causadas por fatores do acaso, que s&o o ruido e a variagao aleatéria
(ANTUNES e CARDOSO, 2015).

O modelo “joinpoint”, ou ponto de inflexdo, € um dos filtros estatisticos
usados em epidemiologia para amenizar a variabilidade presente em uma série
temporal. Esse método permite o ajuste de dados de uma série a partir do menor
numero possivel de joinpoints (zero, ou seja, uma reta sem pontos de inflexdo) e
testa se a inclusdo de mais joinpoints & estatisticamente significativa. Assim, é
possivel identificar a ocorréncia de periodos em que a variagao das taxas em estudo
se tornam estatisticamente significativas, considerados entdo, pontos de corte
obtidos por joinpoint. As mudangas no padrdo de ocorréncia das taxas estudadas
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fazem o pesquisador buscar por explicagcdes para tais mudangas nas tendéncias,
além de indicar perspectiva futura para a variavel estudada (GUIMARAES, MUZI e
OLIVEIRA, 2012).

A Variagao Percentual Anual ou VPA (Annual Percent Change ou APC
em inglés) e a Variagdo Percentual Média Anual ou VPMA (Average Annual Percent
Change ou AAPC em inglés) s&o os indicadores resultantes da aplicagdo do modelo
“joinpoint’ e demonstram tendéncia significativa ou nao significativa de aumento ou
reducdo da taxa em analise. Por exemplo, em um estudo de tendéncia de
mortalidade por cancer de colo uterino no Brasil, a analise “joinpoint” mostrou
tendéncia significativa de redugdo de mortalidade de 3,5% ao ano (VPA=-3,5, IC -
7,9- -1,2) entre 2006-2009, e de 2,6% ao ano nos ultimos 5 anos do periodo
(VPMA=-2,6, IC -5,8 - -0,8), como mostra a figura 9 (GUIMARAES, MUZI e
OLIVEIRA, 2012).

Figura 9: Estimativas de tendéncia temporal das taxas de mortalidade especificas
por cancer de colo do utero obtidos através de “joinpoint’. Brasil, 1980-2009

1C 95% IC 95%
Variavel Periodo APC AAPC p valor
LI LS LI LS
1980 - 2006 0,2 -0,1 0,3 |5 ¢ltimos anos -26 1 -58)-038 0.008
TME por cancer I 56,5009 | -3,5 | -7,9 | - 1,2 | 10 ultimos anos | - 1,1 | -2,5 | 0,4 '
do colo do Utero
1984-1992 | -0,2 | -0,4 | 0,1
1992 -2006 | 0,4 | 0,3 | 0,5 |50ltimosanos | -1,1 | -1,9 | -0,4
Média mével 0,001
2006 -2009 | -1,7 | -2,7 | - 0,6 | 10 Oltimos anos -0,3 |-0,6 0,1

Fonte: Guimaraes, Muzi & Oliveira, 2012
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2 OBJETIVOS

2.1 Geral
2.1.1 Descrever as tendéncias de incidéncia e mortalidade do cancer de

mama em Fortaleza em duas décadas, no periodo de 1990 até 2015.

2.2 Especificos

2.2.1 Descrever as caracteristicas da populagdo com diagndstico de
cancer de mama, analisar a tendéncia das taxas de incidéncia no periodo 1990 a
2009 e analisar a tendéncia das taxas de mortalidade no periodo 1990 a 2015.

2.2.2 Produzir um documento para o sitio eletrébnico do Nucleo de
Desenvolvimento e Produgdo de Medicamentos (NPDM) com uma sintese dos
dados reportados para informagdo aos gestores em saude e para o publico em

geral.
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3 MATERIAIS E METODOS

3.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo observacional retrospectivo e descritivo de séries
temporais, a partir de dados de incidéncia e mortalidade em mulheres com
diagnéstico de neoplasia maligna de mama. O periodo de 1990 a 2009 foi
selecionado por constar os dados mais recentes de incidéncia, publicados pelo
Registro de Cancer de Base Populacional (RCBP) de Fortaleza. Para avaliagéo de
mortalidade, os dados estavam disponiveis no Sistema de Informacdo de
Mortalidade (SIM) no periodo de 1990 a 2015, sendo considerado este o periodo
para analise. A publicidade dos dados coletados nos sistemas citados prescindiu da
submissao do estudo ao Comité de Etica em Pesquisa.

3.2 Populagao

Na avaliagdo da incidéncia, foram considerados elegiveis para o estudo
todos os casos de diagnostico de neoplasia maligna de mama feminina (CID C50),
que constava no RCPB de Fortaleza no periodo de 1990 a 2009. Na avaliagdo de
mortalidade, foram elegiveis todos os casos de 6bito registrados no SIM, em que a
neoplasia maligna de mama foi reportada como causa do 6bito no periodo de 1990
a 2015. As informagdes sobre a populagdo feminina de Fortaleza, segundo os
intervalos de tempo e a faixa etaria, foram obtidas das fontes oficiais do IBGE,
obtidas do sistema DATASUS do Ministério da Saude (DATASUS, 2018).

3.3 Analise de incidéncia

Os dados de incidéncia foram obtidos do RCPB de Fortaleza a partir do
sistema basepopWeb (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2010), sendo
coletados: o numero de casos novos de neoplasia maligna de mama por ano
(discriminados, segundo o grau de invasao, entre neoplasias “in situ” e invasivas) e

a distribuicdo dos casos por faixa etaria. A partir desses dados, foram calculadas as
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taxas de incidéncia bruta, especificas por idade e taxas ajustadas por idade,

segundo as férmulas abaixo:

namero de casos no periodo

Taxa bruta = x 100.000

populacio de referéncia para o periodo

namero total casos por faixa etaria no periodo
! x 100.000

Taxa especifica por idade =

populacio de referéncia por faixa etaria

Taxa ajustada por idade = Taxa especifica por idade x Populagdo-padrdo mundial

na faixa etaria.

O ajuste da taxa de incidéncia pela idade (taxa ajustada por idade)
permite eliminar ou minimizar o efeito de diferencas etarias entre populacdes
distintas ou na mesma populagdo em periodos distintos. Assim, resultados de
diferencas geograficas ou temporais ndo devem ser atribuidas a diferencas na
estrutura etaria. A taxa ajustada por idade, pelo método direto, utiliza uma
populacdo-padrao mundial, que funciona como um grupo comum para o calculo de
taxas ajustadas (também chamadas de ponderadas ou padronizadas) de diferentes
populagdes. A populacdo-padrao mundial utilizada neste trabalho foi a proposta por
Segi em 1960 e modificada por Doll et al. e usada nas publicagdes da série Cancer
Incidence in Five Continents — CI5 (Incidéncia de Cancer em Cinco Continentes, da
IARC) (DOLL R, 1966). Tal populacdo baseou-se em uma combinacdo das
estruturas etarias de paises desenvolvidos ou em desenvolvimento
(INTERNATIONAL AGENCY FOR RESEARCH ON CANCER, 2018).

As férmulas das taxas bruta e ajustada por idade foram utilizadas
separadamente para as neoplasias malignas ‘in situ” e invasivas, tendo como base
0 numero de casos novos e a populacao de referéncia distribuidos por intervalo de
tempo em quatro quinquénios (1990-1994, 1995-1999, 2000-2004 e 2005-2009); e
por faixa etaria relacionada ao status de menopausa quando do diagndstico da
neoplasia maligna de mama, a saber: pré-menopausa (<45 anos); perimenopausa
(45-54 anos); pds-menopausa (55-64 anos); e idosa (> 65 anos). Intervalos por
décadas (<20; 20-29; 30-39; 40-49; 50-59; 60-69; 70-79; 80-89; >90 anos) foram

usados para refinar a analise por faixa etaria. Para cada uma dessas frequéncias,
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houve distribuicdo do diagndstico entre as neoplasias “in situ” e as neoplasias

invasivas.

3.4 Analise de mortalidade

Os dados de mortalidade por cancer de mama foram coletados do
Sistema de Informacédo de Mortalidade (SIM) do site DATASUS do Ministério da
Saude, a partir de informacgdes obtidas das declaragdes de 6bito.

Foram calculadas taxas de incidéncia bruta, especificas por idade e
ajustadas por idade (mesmas formulas descritas no item 3.3), avaliadas em cinco
quinquénios (1990-1994, 1995-1999, 2000-2004, 2005-2009 e 2010-2015) e através
das faixas de idade por décadas, da mesma forma utilizada na analise de

incidéncia.

3.5 Analise de tendéncias

O Programa Joinpoint Regression foi usado para calcular as tendéncias
temporais de incidéncia e mortalidade (NATIONAL CANCER INSTITUTE, 2017). O
teste de Monte Carlo foi utilizado para o calculo de significancia estatistica (KIM,
FAY, et al., 2000). A Variagdo Percentual Anual (VPA) ou Annual Percent Change
(APC) foi calculada pelo programa e as tendéncias temporais de incidéncia e
mortalidade por cancer de mama foram descritas. Para os ultimos 5 anos da série
de incidéncia e de mortalidade, o programa também calculou a variagado percentual
média anual (VPMA) ou Average Annual Percent Change (AAPC).

A analise de tendéncia temporal de incidéncia foi realizada
separadamente para as neoplasias ‘in situ” e invasivas de mama, considerando as
variagdes percentuais anuais das taxas brutas entre 1990 e 20009.

A analise de tendéncia temporal de mortalidade por neoplasia de mama
foi realizada no periodo de 1990 a 2015, considerando as variagcbes percentuais
anuais das taxas brutas nesse periodo.
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4 RESULTADOS

4.1 Incidéncia

Entre 1990 e 2009, houve o registro de 114.004 casos novos de
neoplasias malignas no RCBP de Fortaleza, considerando-se todas as neoplasias,
incluindo pele ndo-melanoma. Deste total, 10.776 casos novos de neoplasias
malignas de mama foram registrados, sendo 390 casos ou 3,6% de neoplasias in
situ e 10386 casos ou 96% de neoplasias invasivas. A Figura 10 mostra a

distribuicdo de neoplasias in situ e invasoras ao longo do periodo avaliado.

Figura 10 - Distribuicdo dos casos de neoplasias de mama, "in situ” e invasivas,
segundo ano — Fortaleza, 1990-2009.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

4.1.1 Neoplasias invasivas

A idade mediana ao diagnostico, com idade minima e maxima, para
neoplasias invasivas foi de 54 anos (15-99 anos). As neoplasias invasivas somaram
2558 casos no grupo de 40-49 anos (25% do total) e 2524 casos no grupo de 50-59
anos (24% do total). Cerca de 37% dos casos novos de neoplasias invasivas (ou
3895 entre 10386) ocorreram em mulheres menores de 50 anos no periodo de
1990-2009. Os dados brutos estdo compilados na Tabela 1.



39

Tabela 1 - Distribuicdo das neoplasias invasivas de mama, segundo grupo de idade
e ano — Fortaleza, 1990-2009.

Faixa de idade
Ano Total
<20 |20-29| 30-39 | 40-49 | 50-59 | 60-69 | 70-79 | 80-89 | 90+ | Ninfo

1990 0 1 55 96 99 88 39 13 1 7 399
1991 0 7 49 84 75 77 49 7 1 8 357
1992 1 8 36 87 72 50 34 13 1 15 317
1993 0 4 30 78 101 81 43 15 3 5 360
1994 2 7 32 105 125 92 51 11 0 5 430
1995 0 8 49 108 76 72 45 13 0 6 377
1996 1 7 45 130 128 91 48 16 1 9 476
1997 0 7 66 104 106 93 46 20 1 2 445
1998 2 25 82 143 127 86 65 20 1 8 559
1999 4 27 83 183 163 114 82 28 3 9 696
2000 5 8 63 155 141 96 94 27 2 2 593
2001 3 7 57 109 132 107 68 19 9 2 513
2002 1 7 59 156 139 91 89 19 9 0 570
2003 1 3 53 146 148 100 81 36 3 0 571
2004 0 6 62 128 133 133 77 16 6 8 569
2005 0 10 55 125 131 105 70 29 6 8 539
2006 0 3 64 137 142 93 63 28 4 6 540
2007 0 11 70 158 132 117 81 33 6 9 617
2008 1 8 65 158 181 139 96 47 12 8 715
2009 0 8 69 168 173 137 85 44 6 53 743

TOTAL 21 172 1144 2558 2524 1962 1306 454 75 170 10386

Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

O estudo identificou um aumento da taxa bruta de incidéncia do cancer
invasivo de mama de 38,97 (1990-1994) para 50,64 (2005-2009), mas a taxa de
incidéncia ajustada por idade declinou de 59,38 (1990-1994) para 53,23 (2005-
2009). As taxas ajustadas por idade apresentaram valores superiores aos das taxas
brutas devido ao fato de se tratar de uma populagdo de mulheres mais jovem que a

populagao-padrao mundial (Tabela 2 e Figura 11).
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Tabela 2 - Taxas brutas (CR) de incidéncia das neoplasias de mama invasivas, por
quinquénio — Fortaleza, 1990-20009.

Periodo Invasdo |Numero de casos Taxa bruta Taxa( :gl':)tada
1990-1994 Invasivo 1871 38,97 59,38
1995-1999 Invasivo 2556 47.9 60,56
2000-2004 Invasivo 2826 47.89 55,35
2005-2009 Invasivo 3296 50,64 53,23

Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

Figura 11 - Taxas de incidéncia ajustadas pela idade (ASR) das neoplasias de mama
invasivas e “in situ”, por quinquénio — Fortaleza, 1990-2009.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

Considerando as taxas de incidéncia especificas por idade, as neoplasias
invasivas da mama mostraram distribuicdo semelhante em todos os quinquénios do
periodo. A elevagao inusitada nas faixas de idade mais avangadas, observada no
primeiro quinquénio (1990-1994) pode estar relacionada a qualidade dos dados do
registro (Figura 12).
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Figura 12 - Distribuigdo das taxas de incidéncia especificas por idade das neoplasias
invasivas de mama, por quinquénio — Fortaleza, 1990-2009.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

4.1.2 Neoplasias in situ

A idade mediana ao diagnostico, com idade minima e maxima, para
neoplasias “in situ” foi de 53 anos (20-89 anos). As faixas etarias de 40-49 anos
(114 casos ou 30%) e 50-59 anos (108 casos ou 27%) foram as mais acometidas
pelas neoplasias “in situ” (Tabela 3).
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Tabela 3 - Distribuigdo das neoplasias "in situ" de mama, segundo grupo de idade e
ano — Fortaleza, 1990-2009.

Faixa de idade
Ano Total
<20 | 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | 60-69 | 70-79 | 80-89 | 90+ Ninfo

1990 0 0 1 0 1 1 0 0 0 0 3
1991 0 0 0 2 0 1 0 0 0 1 4
1992 0 0 0 4 0 1 1 0 0 0 6
1993 0 0 1 1 0 0 0 0 0 0 2
1994 0 1 0 0 1 2 1 0 0 1 6
1995 0 0 0 2 1 0 0 0 0 0 3
1996 0 0 0 1 0 2 3 0 0 2 8
1997 0 1 1 3 1 2 3 0 0 0 11
1998 0 1 3 4 4 3 1 0 0 0 16
1999 0 0 0 5 7 2 1 0 0 0 15
2000 0 7 6 6 6 1 1 1 0 1 29
2001 0 0 2 7 2 2 2 0 0 0 15
2002 0 0 2 2 6 2 1 0 0 0 13
2003 0 0 2 12 1 6 3 2 0 0 36
2004 0 0 4 4 13 4 5 1 0 0 31
2005 0 0 0 8 8 7 1 1 0 0 25
2006 0 0 0 16 7 6 3 3 0 0 35
2007 0 0 1 14 13 11 3 1 0 1 44
2008 0 0 1 14 15 4 12 5 0 0 51
2009 0 0 0 9 12 9 2 0 0 5 37
Total | o0 | 10 | 24 | 114 | 108 | 66 | 43 | 14 | o | 11 | 390

Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

Tanto as taxas de incidéncia bruta como as taxas ajustadas por idade de
neoplasias “in situ” de mama tiveram aumento significativo ao longo do periodo
(Tabela 4).

Tabela 4 - Taxas brutas (CR) de incidéncia das neoplasias de mama, "in situ”, por
quinquénio — Fortaleza, 1990-20009.

Periodo Invasao |Numero de casos Taxa bruta Taxa ajustada
1990-1994 in situ 21 0,44 0,55
1995-1999 in situ 54 1,01 1,29
2000-2004 in situ 124 2,1 2,37
2005-2009 in situ 199 3,06 3,29

Fonte: Elaborado pelo autor (2018)
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O escasso numero de casos novos de neoplasias “in situ” se traduziu em
valores menores nas taxas e irregularidade na tendéncia. Analisando as taxas
especificas por idade das neoplasias “in situ”, a escala do grafico no eixo vertical foi
reduzida para melhor visualizag&do das curvas (Figura 13).

Figura 13 - Distribuicdo das taxas de incidéncia especificas por idade das neoplasias
"in situ" de mama, por quinquénio — Fortaleza, 1990-2009.

20
18
16
14
12

10

6 Zz

Taxas de incidéncia por 100000

15-19 20-24 25-29 30-34 35-39 40-44 45-49 50-54 55-59 60-64 65-69 70-74 75-79 80-84 85+

Faixa de idade

—8=—1990-1994 is =®=1995-1999 is 2000-2004 is =@==2005-2009 is

Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

4.2 Mortalidade

No periodo de 1990 a 2015, um total de 3886 oObitos por cancer de mama
foram registrados. O maior numero de oObitos ocorreu nas faixas etarias de 50-59
anos e 60-69 anos, porém 26% (ou 1008 oObitos) ocorreram em mulheres menores
de 50 anos de idade (Tabela 5).
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Tabela 5 - Numeros brutos de 6bitos por neoplasia de mama - Fortaleza, 1990-2015.

Faixa de idade
Ano Total
<20 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | 60-69 | 70-79 | 80-89 90+

1990 1 2 10 17 22 16 6 9 2 85
1991 1 1 11 20 23 15 15 4 2 92
1992 0 2 5 14 22 21 16 1 0 81
1993 2 2 7 24 31 21 12 5 3 107
1994 0 0 9 22 19 27 12 8 1 98
1995 0 2 8 19 30 14 13 5 0 92
1996 0 2 6 25 31 19 18 6 1 109
1997 0 2 7 15 32 17 18 10 3 105
1998 0 2 10 28 26 26 14 7 0 114
1999 0 1 12 26 33 24 21 11 3 131
2000 0 0 9 23 41 23 18 14 1 130
2001 0 0 7 23 31 20 22 11 5 119
2002 0 1 11 20 32 34 16 12 1 131
2003 0 2 9 28 28 28 22 14 3 135
2004 0 0 11 21 36 35 25 9 4 142
2005 0 1 19 26 37 20 20 20 3 146
2006 0 1 13 33 46 42 24 14 4 177
2007 0 3 10 28 37 40 20 12 7 157
2008 0 2 12 43 47 43 26 20 11 205
2009 0 1 10 33 49 44 24 24 7 192
2010 0 3 15 45 52 42 31 26 6 220
2011 0 3 18 34 45 42 37 21 8 208
2012 0 0 13 35 47 51 30 27 10 213
2013 0 0 17 51 55 34 39 24 7 227
2014 0 5 11 36 47 55 30 25 8 217
2015 0 2 15 34 52 54 47 34 15 253
Total 4 40 285 723 951 807 576 373 115 3886

Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

Na avaliacdo por quinquénios, observou-se um incremento de quase 3
vezes do numero de o6bitos, quando comparados o ultimo (2010-2015) com o
primeiro (1990-1994) quinquénio. O aumento foi menos pronunciado quando
analisadas as taxas brutas, com incremento de 9,58 para 16,85. Analisando as
taxas ajustadas por idade, esse aumento se manteve, com elevagdo de 13,23
(1990-1994) para 15,16 (2010-2015) (Tabela 6).
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Tabela 6 - Taxas brutas e ajustadas por idade de mortalidade por neoplasia de
mama — Fortaleza, 1990-2015.

Periodo Numero de 6bitos Taxa bruta Taxa ajustada
1990-1994 463 9,58 13,23
1995-1999 551 10,31 13,35
2000-2004 657 11,13 12,9
2005-2009 877 13,47 14,53
2010-2015 1338 16,85 15,16

Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

As taxas de mortalidade ajustadas por idade mostraram, aparentemente,
aumento consistente a partir de 2005 e uma estabilidade apds 2008 com taxas entre
15 e 20 por 100.000 (Figura 14).

Figura 14 - Distribuicdo das taxas de mortalidade por neoplasias de mama,
ajustadas por idade — Fortaleza, 1990-2015.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

Considerando as faixas etarias, as taxas de mortalidade por cancer de
mama mostraram distribuicbes semelhantes em todos os quinquénios do periodo. O
estudo apontou que a mortalidade por neoplasia de mama comeca a ser
significativa a partir dos 30 anos de idade, porém, sem diferengas importantes entre
os quinquénios estudados (Figura 15).
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Figura 15 - Distribuicdo das taxas de mortalidade por neoplasias de mama,
especificas por idade, segundo quinquénio — Fortaleza, 1990-2015.
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Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

4.3 Tendéncias temporais

4.3.1 Tendéncia temporal de incidéncia de neoplasias invasivas de mama

Considerando todo o periodo de 1990 a 2009, o estudo ndo mostrou
aumento significativo de incidéncia de cancer de mama invasivo. A faixa etaria que
apresentou maior variagdo em incidéncia foi a de mulheres na p6és-menopausa (55-
64 anos), com aumento de 14,5% ao ano entre 1990 e 1995, seguida de redugao
anual de 3,9% até o final do periodo. As mulheres na pré-menopausa (<45 anos)
também tiveram um aumento significativo em incidéncia no periodo de 1990 a 1999,
porém seguido por estabilidade no restante do periodo. Os grupos de
perimenopausa (45-54 anos) e idosas (> 65 anos) mantiveram estabilidade da

incidéncia ao longo do periodo avaliado (Tabela 7).
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Tabela 7: Tendéncias temporais “joinpoint” de incidéncia das neoplasias invasivas de
mama — Fortaleza, 1990 - 2009.

Grupo Anos |APC| IC | Anos |APC| IC | Anos |JAPC| IC | Anos |APC| IC |AAPC| IC

Invasivos  1990- -0,2 — -0,2 —
0,8 0,8

todos 2009 1,8 1,8

Invasivos  1990- 5 -48,9 1992- - 6,0—- 1999- - -46,4 2002- 3 -0,1 - . -0,1 —

<45 1992  -27,0 1999 =~ 184 2002 19,8-20,4 2009 11,1 11,1

Invasivos  1990- -2,2 - 2,2 —
-0,9 -0,9

45-54 2009 0,5 0,5

Invasivos  1990- 7,7 — 1995- -5,9 - -5,9 -
14,5* -3,9* -3,9**

55-64 1995 21,6 2009 -1,8 -1,8

Invasivos  1990- -1,6 — -1,6 —
-0,4 -0,4

65+ 2009 0,9 0,9

* Annual Percent Rate (APC) ou Variagdo Percentual Anual significativa.
** Average Annual Percent Rate (AAPC) ou Variagao Percentual Média Anual significativa
Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

4.3.2 Tendéncia temporal de neoplasias “in situ”

O baixo numero de casos de neoplasias “in situ” e a grande
irregularidade da série ndo permitiu a analise por joinpoint, mas por modelo de
regressao linear, modificado pelo proprio software. Foi observada uma tendéncia
crescente estatisticamente significativa de 12,52 casos novos por 100.000 por ano
(p< 0,05) no periodo de 1990-2000, com posterior estabilidade. Por faixa etaria, o
grupo da perimenopausa (45-54 anos) apresentou aumento de incidéncia no
periodo de 2000 a 2009. O grupo de mulheres idosas (> 65 anos) mostrou uma
tendéncia crescente no periodo de 1990-1997 e decrescente a partir de 1997
(Tabela 8).
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Tabela 8 - Tendéncias temporais da incidéncia das neoplasias "in situ" de mama —
Fortaleza, 1990 - 2009.
Grupo | Anos | Slope p Anos | Slope P Anos | Slope| p | Anos| Slope| p

In situ  1990- 2000- 2003- 2007-

12,52 = 0,04* -38,76 0,55 96,85 0,22 -49,19 0,34
todos 2000 2003 2007 2009
In situ  1990-
0,54 0,18
<45 2009
In situ  1990- 2000-
5,16 0,4 116,70 1 0,001*
45-54 2000 2009
In situ  1990-
0,66 0,72
55-64 2009
In situ  1990- 1997-
254,83 0,0006* -24,70 | 0,02*
65+ 1997 2009

* Significativo (p < 0,05)
Fonte: Elaborado pelo autor (2018)

4.3.3 Tendéncia temporal de mortalidade

No periodo de 1990 a 2015, o estudo mostrou aumento significativo de
mortalidade por cancer de mama em Fortaleza em todas as faixas etarias, exceto
na pés-menopausa (55-64 anos). Os grupos de pré-menopausa (<45 anos) e
perimenopausa (45-54 anos) tiveram o maior aumento percentual de mortes por
cancer de mama, de 1,7% e 2,1% ao ano, respectivamente, mantendo significancia

estatistica nos ultimos 5 anos do periodo (AAPC) (Tabela 9).

Tabela 9: Tendéncias temporais “oinpoint’ de mortalidade por neoplasias invasivas
de mama — Fortaleza, 1990 - 2009.

Grupo Anos APC IC AAPC IC
Todos 1990-2015 0,3* 0,1-0,5 0,3** 0,1-0,5
<45 1990-2015 1,7* 0,6-2,8 1,7* 0,6-2,8
45-54 1990-2015 2,1* 1,3-2,9 2,1%* 1,3-2,9
55-64 1990-2015 0,2 -0,0-0,4 0,2 -0,0-0,4
65+ 1990-2015 0,3* 0,2-0,5 0,3** 0,2-0,5

* APC significativo ou Variagdo Percentual Anual significativa.
** AAPC significativo ou Variagdo Percentual Média Anual significativa.
Fonte: Elaborada pelo autor (2018)



49

5 DISCUSSAO

Segundo o relatorio GLOBOCAN 2012, o cancer de mama é o segundo
mais comum no mundo. As taxas de incidéncia ajustadas por idade dessa neoplasia
mostraram grande variacéo nas diferentes regides do mundo, sendo de 27 na Africa
Central e Asia Oriental até 96 na Europa Ocidental, com maior incidéncia em areas
mais desenvolvidas (74,1) comparada a areas menos desenvolvidas (31,3). Por
exemplo, na Ameérica do Norte, a taxa de incidéncia de 91,6 foi bem superior a da
América do Sul de 52,2. Comparado a outros paises da América, a taxa de
incidéncia do Brasil de 59,5 colocou o0 pais em uma posi¢ao intermediaria entre a
menor (Belize, com 39,6) e a maior incidéncia (Bahamas, com 98,9), (FERLAY,
SOERJOMATARAM, et al., 2015). O estudo identificou uma taxa de incidéncia de
cancer de mama em Fortaleza concordante com as taxas de incidéncia do Brasil e
da América do Sul.

O GLOBOCAN 2012 apontou o cancer de mama como a quinta causa de
morte por cancer no mundo, sendo a mais frequente em regides menos
desenvolvidas. As taxas de mortalidade ajustadas por idade variaram de 11,9, em
paises menos desenvolvidos para 14,9 em paises desenvolvidos. A diferenca entre
0s paises da América do Sul e da América do Norte, com taxas de mortalidade de 14
e 14,8, respectivamente, ndo foi tdo pronunciada quanto a diferenca identificada na
incidéncia. Comparada a outros paises da América, a taxa de mortalidade do Brasil
de 14,3 colocou o pais em uma posi¢céo intermediaria entre a menor (Panama, com
11,7) e a maior mortalidade (Bahamas, com 26,3) (FERLAY, SOERJOMATARAM, et
al., 2015). A taxa de mortalidade por cancer de mama em Fortaleza identificada
neste estudo foi, portanto, discretamente maior que as taxas de mortalidade do
Brasil e da América do Sul, considerando o periodo mais recente.

Quanto as tendéncias de incidéncia e mortalidade, o GLOBOCAN 2012
apontou que o céncer de mama apresentou aumento de incidéncia na grande
maioria dos paises, associado ao aumento de mortalidade nos paises menos
desenvolvidos e, inversamente, queda da mortalidade em paises desenvolvidos
(FERLAY, SOERJOMATARAM, et al., 2015). Na Franga, por exemplo, houve
incremento da incidéncia de 3,2% ao ano entre 1996 e 2003, seguida de queda de

2,3% ao ano até 2006, especialmente em mulheres na pds-menopausa. De modo
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inverso, houve reducdo da mortalidade de 1,1% ao ano entre 1996 e 2003
(MOLINIE, VANIER, et al., 2014). Os Estados Unidos também apresentaram
aumento significativo de incidéncia de 0,4% ao ano, associado a redugdo
significativa de mortalidade de 1,6% ao ano, entre 2009 e 2013 (NATIONAL
CANCER INSTITUTE, 2017).

Por outro lado, considerando os paises da América Latina e Caribe, Politis
et al demonstraram um significativo aumento de incidéncia de cancer de mama em
2,62% ao ano, associado a um significativo aumento da mortalidade em 1,66% ao
ano entre 2000 e 2009, no Panama (POLITIS, HIGUERA, et al., 2015). As
tendéncias de incidéncia de cancer de mama mostraram incremento na Colémbia e
Costa Rica, similar a alguns paises desenvolvidos. Porém, as curvas de mortalidade
nesses paises ndo sugerem a mesma tendéncia de queda verificada em paises
desenvolvidos (FERLAY, SOERJOMATARAM, et al., 2013).

Chetenoud et al avaliaram as tendéncias de mortalidade por cancer de
mama em paises da América entre 1980 e 2010. Seus resultados apontaram uma
estabilidade nas taxas de mortalidade nas duas ultimas décadas em todos os
paises, exceto no Brasil, Coldbmbia, Equador e Venezuela. No Brasil, ocorreu um
aumento significativo de mortalidade por cancer de mama de 1,2% ao ano entre
1982 e 1987 e de 1% ano entre 2002 e 2010 (CHATENOUD, BERTUCCIO, et al.,
2014).

As diferencas de tendéncias entre os paises desenvolvidos, que
apresentaram aumento de incidéncia com concomitante redugdo da mortalidade, e
0s paises menos desenvolvidos, que apresentaram aumento da mortalidade, podem
estar relacionadas ao envelhecimento da populagéo e ao diagndstico mais precoce e
mais facil acesso ao tratamento nos paises mais ricos, comparados aos paises
menos desenvolvidos.

Gonzaga et al conduziram estudo de tendéncias temporais de mortalidade
por cancer de mama no Brasil e encontraram estabilidade no periodo de 1994 e
2011. Considerando todo o periodo avaliado (1990 a 2011), um aumento
significativo na mortalidade foi encontrado nos seguintes grupos: 20-39 anos, com
elevacgao de 0,7% ao ano; 50-59 anos, com elevagao de 0,4% ao ano; e maior de 70
anos com elevacgao de 1% ao ano. Na avaliagao por estado, Rio Grande do Sul, Sao
Paulo e Rio de Janeiro tiveram significativas quedas na mortalidade, enquanto
outros estados, principalmente das regides Norte, Nordeste e Centro-Oeste, tiveram
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aumento significativo na mortalidade no periodo de 2002 a 2011, como o Ceara com
aumento de 4,5% ao ano (GONZAGA, FREITAS-JUNIOR, et al., 2015). Estas
diferentes tendéncias verificadas entre os estados do Brasil, segundo sua renda, se
assemelham as diferengas observadas entre os paises do mundo, com tendéncia de
aumento da mortalidade nas regiées mais pobres e de redugdo de mortalidade em
regides mais ricas.

Lima et al encontraram tendéncia de aumento de incidéncia de 2,9% por
ano, sem aumento na mortalidade por cédncer de mama na cidade de Aracaju,
estado de Sergipe, no periodo de 1996 a 2006. Nesse periodo, foi identificado
aumento significativo de incidéncia nos grupos perimenopausa (45-54 anos) e pos-
menopausa (55-64 anos), com aumento significativo da mortalidade apenas no
grupo na pés-menopausa (LIMA, RANGEL, et al., 2012). Santos et al identificaram
um aumento na tendéncia de incidéncia de cancer de mama em mulheres jovens
(20-49 anos) em Goiania (periodo 1988-2008), sem aumento significativo em
Fortaleza (1990-2006), Sao Paulo (1997-2008), Jodo Pessoa (1999-2006) e Aracaju
(1996-2004) (SANTOS, MELO, et al., 2013).

No presente estudo, o incremento da mortalidade de 0,3% ao ano entre
1990 e 2015 em Fortaleza foi menos pronunciado que a variagdo percentual anual
(VPA) verificada em outros estudos. Esse achado pode estar relacionado a diferenga
nos periodos analisados, visto que, a partir de 2004, uma inciativa do Ministério da
Saude estruturou e capacitou pessoal para uma coleta mais completa e fidedigna de
informacdes sobre mortalidade.

Por outro lado, Gonzaga et al identificaram um incremento de mortalidade
em faixa etaria muito jovem (20-39 anos), concordante com o nosso estudo, que
identificou maior aumento na mortalidade em faixas etarias de pré e perimenopausa.
(GONZAGA, FREITAS-JUNIOR, et al., 2015). Contudo, o aumento da incidéncia em
grupos da peri e pds-menopausa, assim como o incremento de mortalidade na pods-
menopausa descritas por Lima et al ndo foram concordantes com os achados deste
estudo, apesar das similaridades regionais e socioecondmicas entre as cidades de
Aracaju e Fortaleza (LIMA, RANGEL, et al., 2012).

Neste estudo, aproximadamente metade dos casos novos de cancer de
mama invasivo ocorreram em mulheres jovens, concentrando-se principalmente na
faixa de 40-49 anos e 50-59 anos, com mediana de idade de 54 anos. Cerca de 37%
dos casos novos e 26% dos obitos ocorreram em mulheres menores de 50 anos de
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idade, dados similares a estimativas mundiais, que indicaram que mulheres na pré-
menopausa (15-49 anos) responderam por 33% de todos os casos novos e 24% dos
obitos por cancer de mama em 2008 (FERLAY, SOERJOMATARAM, et al., 2010).
Essas mulheres estdo fora da faixa etaria de rastreamento sistematico por
mamografia, segundo as diretrizes do Ministério da Saude no Brasil, de 50 a 69 anos
para mulheres assintomaticas (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER JOSE
ALENCAR GOMES DA SILVA, 2015).

Nosso resultado gera a hipdtese de que neoplasias invasivas de mama
agressivas, mais comuns em grupos etarios mais jovens, e diagnosticadas em
estadios mais avancados podem estar relacionados a tendéncia verificada de
aumento dos o6bitos precoces.

Algumas limitagées podem ser apontadas no estudo, dentre elas, atraso
no fechamento do banco de dados anual, que restringiu o periodo de avaliagao de
incidéncia, e dificuldade em determinar o endereco em alguns casos. As taxas de
mortalidade, calculadas a partir da informagdo do SIM, também apresentam
limitagbes, devido a precisdo inadequada das informagdes registradas nas
declaragdes de oObito e impossibilidade de coletar informagdes sobre tempo de
sobrevida.

A estruturagéo e aprimoramento dos RCBP no Brasil durante a década de
1990 podem ter contribuido para a verificagdo de aumento da tendéncia de
incidéncia de cancer de mama em alguns grupos. O estudo apontou tendéncia
significativa de aumento de incidéncia das neoplasias “in situ”, sendo mais
pronunciada na faixa etaria idosa (>65 anos) durante a década de 1990, assim como
aumento de incidéncia das neoplasias invasivas de mama na pré-menopausa (<45
anos) e na pos-menopausa (55-64 anos) neste mesmo periodo, levantando a
hipétese de que o aumento poderia ser atribuido a melhora gradual da qualidade
dos registros durante aquela década. Outra hipotese para justificar o incremento em
incidéncia, principalmente das neoplasias “in situ”, seria a adogdo de politicas
publicas de rastreamento do cancer de mama. No final dos anos 1990, o Ministério
da Saude implantou o Programa Nacional de Controle do Cancer do Colo Uterino e
Mama (Programa Viva Mulher) que langou as bases para agbes de detecgao
precoce por meio do exame clinico das mamas e da mamografia. Também, na
década de 2000, varios acontecimentos reforcaram as Acdes Nacionais para o
Controle do Cancer de Mama, dentre os mais importantes, a publicacdo da Politica
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Nacional de Controle do Cancer de Mama (2005), buscando sistematizar o
rastreamento. No entanto, até 2009, apenas Curitiba havia implantado o modelo de
rastreamento sistematico no Brasil, baseado na busca ativa das mulheres em faixa
de rastreamento (SILVA e HORTALE, 2012). O baixo numero de casos e a grande
variabilidade das taxas de incidéncia de neoplasias “in situ” do estudo constituiram
limitagdes para inferir uma potencial eficacia no resultado das politicas publicas de

rastreamento do cancer de mama em Fortaleza.
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6 CONCLUSAO

O estudo ndo demonstrou aumento da incidéncia do cancer de mama
invasivo, porém mostrou aumento significativo da mortalidade, principalmente em
mulheres na faixa etaria da pré e perimenopausa em Fortaleza no periodo avaliado.
Essa tendéncia foi concordante com a realidade verificada em regides menos
desenvolvidas no mundo, sugerindo causas semelhantes, relacionadas ao
diagndstico tardio e a dificuldade de acesso aos tratamentos.

Esses achados indicam a necessidade de maior atengcdo do poder publico
para a detec¢do precoce e o agil acesso ao tratamento, com o objetivo de reduzir o
risco de morte por cancer de mama entre as mulheres em Fortaleza. Dessa forma,
um documento com os resultados descritos foi produzido e anexado ao sitio
eletronica do Nucleo de Pesquisa e Desenvolvimento de Medicamentos (NPDM) e
do Programa de Pds-graduacdo em Farmacologia Clinica da Universidade Federal
do Ceara, com acesso aos gestores em saude e ao publico em geral (Anexo A).
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ALERTA PARA ELEVAGAO

~

ANEXO A — CANCER DE MAMA EM FORTALEZA

DA MORTALIDADE
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