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Resumo

Introducdo: Estima-se que o cancer em criancas e adolescentes (0 a 19 anos) corresponda até
3% de todos os tumores malignos. E uma das principais causas de 6bito nesta faixa etaria, e
representa um importante problema de salde publica. Nas Gltimas décadas, diversos paises
apresentaram aumento ou estabilidade das taxas de incidéncia, e queda nas taxas de
mortalidade. Objetivo: Analisar as tendéncias das taxas de incidéncia e mortalidade do cancer
em criancas e adolescentes no Municipio de Séo Paulo, e estimar os efeitos de idade, periodo e
coorte de nascimento. Métodos: Trata-se de estudo ecoldgico de séries temporais. Os casos
novos de cancer, entre 1997 e 2016, foram obtidos através do Registro de Cancer de Base
Populacional do Municipio de Sao Paulo, e os 6bitos, entre 1997 e 2021, a partir do Sistema de
Informacéo de Mortalidade. Dados populacionais foram acessados através da pagina eletrénica
da Prefeitura de Sdo Paulo. Foram calculadas taxas de incidéncia e mortalidade brutas,
especificas e padronizadas por sexo e idade. Para avaliar a tendéncia temporal do cancer, foram
ajustados modelos de regressdo mdltipla, segundo sexo e faixa etaria. Para avaliar a influéncia
da idade, periodo e coortes de nascimento na tendéncia da incidéncia e mortalidade, foi utilizado
0 modelo idade-periodo-coorte. Resultados: Foram registrados 13.065 casos de cancer entre
1997 e 2016 e 4.130 Obitos entre 1997 e 2021. As taxas de incidéncia e mortalidade
padronizadas por idade foram 195,2 por milhdo e 49,7 por milhdo, respectivamente. Durante
todo o periodo, as taxas permaneceram maiores em criangas de 0 a 4 anos e adolescentes, ambos
do sexo masculino. Os grupos diagnosticos mais comuns foram as leucemias (21,9%), linfomas

(15,3%) e tumores do sistema nervoso central (11,8%). O grupo mais frequente em criancas de



0 a 14 anos foi a leucemia, em adolescentes do sexo masculino os linfomas, e do sexo feminino
as neoplasias epiteliais e outros melanomas. Enquanto a proporcéo de linfomas e neoplasias
epiteliais aumentou com a idade, a dos neuroblastomas, tumores renais e leucemias diminuiu,
para ambos os sexos. O periodo entre 1997 e 2005 foi marcado pelo aumento das taxas de
incidéncia em criangas de 0 a 4 anos do sexo masculino (12,7 casos por milh&o ao ano; IC =
9,0 : 16,3) e feminino (3,4 casos por milhdo por ano; IC =-0,7 : 7,6) e entre 5 e 9 anos, em
ambos 0s sexos (4,2 casos por milh&o por ano; IC = 1,4: 6,9). A partir de 2005, a tendéncia foi
de queda, para todas as faixas etérias. Entre 1997 e 2006, a taxa de mortalidade apresentou
aumento apenas em criancas de 5 a 9 anos, em ambos os sexos (0,9 casos por milhdo por ano;
IC =-0,1:1,9). Apds esse periodo, houve declinio continuo das taxas para todas as faixas
etarias. Foi identificado um componente importante deste comportamento, determinado pela
coorte de nascimento. Conclusdes: O cancer apresenta caracteristicas especificas em criangas
e adolescentes; as tendéncias de incidéncia e mortalidade contém diferentes componentes
determinados por sexo, idade, periodo e coorte de nascimento.

Palavras-chaves: Céancer. Criangas. Adolescentes. Registro de Cancer de Base Populacional.

Sistemas de Informacéo.
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Abstract

Introduction: It is estimated that cancer in children and adolescents (0 to 19 years old)
accounts for up to 3% of all malignant tumors. It is one of the main causes of death in this
age group, and represents an important public health problem. In recent decades, several
countries have shown an increase or stability in incidence rates, and a drop in mortality rates.
Objective: To analyze trends in cancer incidence and mortality rates in children and
adolescents in the city of Sdo Paulo, and to estimate the effects of age, period and birth
cohort. Methods: This is an ecological time series study. New cases of cancer, between 1997
and 2016, were obtained through the Population-Based Cancer Registry of the Municipality
of Sdo Paulo, and deaths, between 1997 and 2021, from the Mortality Information System.
Population data were accessed through the Sdo Paulo City Hall website. Crude, gender-
specific, and age-standardized incidence and mortality rates were calculated. To assess the
temporal trend of cancer, multiple linear regression models were adjusted according to sex
and age group. To assess the influence of age, period and birth cohorts on the trend of
incidence and mortality, the age-period-cohort model was used. Results: 13,065 cases of
cancer were recorded between 1997 and 2016 and 4,130 deaths between 1997 and 2021. The
age-standardized incidence and mortality rates were 195.2 per million and 49.7 per million,
respectively. Throughout the period, rates remained higher in children aged 0 to 4 years and
adolescents, both males. The most common diagnostic groups were leukemias (21.9%),
lymphomas (15.3%) and central nervous system tumors (11.8%). The most common group

in children aged 0 to 14 years was leukemia, in male adolescents lymphomas, and in female



adolescents epithelial neoplasms and other melanomas. While the proportion of lymphomas
and epithelial neoplasms increased with age, that of neuroblastomas, renal tumors and
leukemias decreased, for both sexes. The period between 1997 and 2005 was marked by an
increase in incidence rates in male (12.7 cases per million per year; Cl = 9.0: 16.3) and
female (3.4 cases per million per year; Cl = -0.7: 7.6) and between 5 and 9 years, in both
sexes (4.2 cases per million per year; Cl = 1.4: 6.9). From 2005 onwards, the trend was
downward, for all age groups. Between 1997 and 2006, the mortality rate increased only in
children aged 5 to 9 years, in both sexes (0.9 cases per million per year; Cl = -0.1 : 1.9).
After this period, there was a continuous decline in rates for all age groups. An important
component of this behavior, determined by birth cohort, was identified. Conclusions:
Cancer has specific characteristics in children and adolescents; incidence and mortality
trends contain different components determined by sex, age, period and birth cohort.

Keywords: Cancer. Children. Population-Based Cancer Registry. Information systems.
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1 INTRODUCAO

1.1 Céncer em criangas e adolescentes

As doencas cronicas ndo transmissiveis (DCNT) tornaram-se uma das principais causas
de mortalidade, conforme estabelecidos os processos de transicdo epidemioldgica e
demogréafica. Sdo descritas como doencas multifatoriais, geralmente de longa duracdo e
consideradas um grave problema de saude publica. Enguanto as mudangas estruturais
contribuiram para a queda da mortalidade por doencas infecciosas e parasitarias, observou-se
aumento na proporcdo de mortes atribuidas a este grupo, representadas principalmente por
doencas cardiovasculares, cancer, doencas respiratdrias cronicas e diabetes (OMS, 2022).

O céancer tornou-se um desafio epidemiologico de grande relevancia social,
principalmente em paises de média e baixa renda. O nivel de desenvolvimento econémico, além
de associado aos fatores de risco para o surgimento da doencga, reflete as possibilidades de
acesso aos servicos de saude, diagndstico precoce e tratamento eficaz (Magrath et al. 2013).

Definido como um conjunto de doencas, o0 cancer caracteriza-se pelo crescimento
rapido, invasivo e desordenado de células atipicas, que podem atingir qualquer 6rgéo do corpo.
Difere-se assim das neoplasias benignas, que tendem a se apresentar como massas teciduais de
crescimento lento e expansivo, comprimindo, mas ndo infiltrando o tecido vizinho (Hoff, 2013).

Em criancas e adolescentes é considerado raro, e geralmente corresponde até 3% de
todos os tumores malignos (Reis; Santos; Thuler, 2006). Devido as diferentes estruturas etarias
das populagdes, existe variagdo neste percentual. Em regides menos desenvolvidas, como a

Africa, 4,8% dos casos de cancer sdo em criancas (Magrath et al. 2013).
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Nesta faixa etaria, costuma afetar as células dos sistemas nervoso central, sanguineo e
tecidos de sustentacdo. Deve ser estudado separadamente dos adultos, por apresentar diferencas
quanto aos tipos histoldgicos, evolugdo clinica e comportamento bioldgico (Little, 1999).

Alguns tipos apresentam sintomas inespecificos, que podem ser indicativos de outras
condicBGes comuns. Seu diagndstico tende a ser agravado por sua raridade e pelas barreiras que
afetam as utilizagdes dos servicos de saude, pois, sua identificacdo precisa, é feita atraves de
tecnologias ainda limitadas ou ausentes em muitos paises (Magrath et al. 2013).

Sua etiologia é pouco conhecida. Ndo existem evidéncias que comprovem associa¢tes
a questbes ambientais, de estilo de vida ou sociais. Sabe-se que seu desenvolvimento é
multifatorial, e envolve processos relativos a fatores genéticos e hereditarios. Spector et al.
(2015) revisaram os fatores de risco genéticos e ndo genéticos do cancer em criangas e
adolescentes, e a exposicao a altas doses de radiacdo foi considerada um fator importante, assim
como baixo peso ao nascer, idade avancada dos pais e anomalias congénitas.

A dimensdo do cancer em criangas e adolescentes ainda é mal quantificada. Nao ha
estimativas de incidéncia e mortalidade em muitos paises de média e baixa renda, que
concentram as maiores populagcfes deste grupo. A escassez de Registros de Cancer de Base
Populacional (RCBP) e de dados estatisticos de boa qualidade, prejudica ndo somente o
desenvolvimento de estudos epidemioldgicos robustos, mas a qualidade das politicas publicas
voltadas para a doenca (Bhakta et al. 2019).

Segundo estimativas, sdo esperados em 2023 aproximadamente 430 mil casos novos em
criangas e adolescentes. No mundo, o cancer é uma das principais causas de 6bito nesta faixa
etaria, e representa um importante problema de sadude publica (INCA, 2022). O avango nos
tratamentos disponiveis e recursos diagnésticos ndo é uniforme para todas as populages, e

reflete as diferencgas nas taxas de sobrevida entre os paises (Kaatsch, 2010).
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Os estudos de base populacional sdo fundamentais para entender o comportamento da
doenga, e sdo capazes de fornecer indicadores que refletem a situacdo do céncer em
determinados territorios, situaces ou contextos temporais. As informacdes obtidas através do
Registro de Cancer de Base Populacional de Sdo Paulo (RCBP-SP) e Sistema de Informacéo
sobre Mortalidade (SIM) possibilitaram este trabalho, que tem por objetivo analisar as
tendéncias da incidéncia e mortalidade do cancer em criancas e adolescentes no Municipio de

Sao Paulo e determinar os efeitos de idade, periodo e coorte de nascimento.

1.2 Classificacao

A Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer (IARC) publicou em 1987 uma
classificacdo especifica para os tumores da infancia e adolescéncia, denominada Classification
Scheme for Childhood Cancer. Proposta por Birch e Marsden, € composta por doze grupos
diagnosticos, definidos a partir da morfologia e comportamento tumoral. Nos adultos essa
divisdo é baseada no local priméario da doenca. Foi posteriormente modificada por Kramarova
e Stiller (1996) e Steliarova-Foucher (2005 e 2017).

A incorporacdo de novas técnicas, € 0 avan¢o nos estudos genéticos e imunolégicos
permitiram mudancas na classificacdo ao longo do tempo, como a inclusdo de novos cddigos
morfoldgicos, principalmente para leucemias e linfomas (Steliarova-Foucher et al. 2005).

A terceira edicdo da Classificacdo Internacional do Céancer na Infancia (CICI-3) est4
em conformidade com sistemas internacionais de coleta, codificagdo e classificacao, e foi
utilizada neste estudo (Steliarova-Foucher et al. 2017). Esta dividida em doze grupos

principais, sendo eles:
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Leucemias, doencas mieloproliferativas e doengas mielodisplasicas
Linfomas e neoplasias reticuloendoteliais

Tumores do SNC e diversas neoplasias intracranianas e intraespinhais
Neuroblastoma e outros tumores do sistema nervoso simpatico
Retinoblastoma

Tumores renais

Tumores hepéticos

Tumores 6sseos malignos

Sarcomas de partes moles

10. Neoplasias de células germinativas, trofoblasticas e outras gonadais

11. Outras neoplasias malignas epiteliais e outros melanomas

12. Outras neoplasias malignas e ndo especificadas

A leucemia é o tipo mais comum de cancer em criangas e, em grande parte das

populagdes, representa 25 a 35% dos casos (Little, 1999). Existem diferencas na distribui¢ao

geogréfica deste grupo, que ndo dizem respeito somente a sua magnitude. Nos locais em que

a incidéncia é maior, os casos ocorrem, geralmente, nas idades mais jovens (Camargo; Lopes,

2000). Nos Estados Unidos, entre 1975 e 1995, foi responsavel por 25% de todos 0s casos em

criangas e adolescentes (Ries et al. 1999). No Municipio de Sao Paulo, em 1997, representou

31,2% dos casos no sexo masculino e 29,7% do sexo feminino (Mirra, Latorre; Veneziano,

2004).

Os linfomas correspondem ao segundo tipo mais comum nos paises em

desenvolvimento. Nos paises desenvolvidos, junto dos tumores do sistema nervoso central,

concentram entre 7 e 18% dos casos (Braga; Latorre; Curado, 2002).
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Os tumores do sistema nervoso central representam o tumor sélido mais comum em
criangas e adolescentes, e correspondem até 16% do total de casos (Ries et al, 1999). Neste
grupo, o risco de desenvolvimento diminui & medida que a idade avanga, uma vez que 80%

dos casos ocorrem nos primeiros dez anos de vida (Camargo; Lopes, 2000).

1.3 Incidéncia

Em 1988, foi publicada a primeira edicdo do estudo International Incidence of
Childhood Cancer, com dados especificos sobre a epidemiologia do cancer entre 0 e 14 anos.
Sua terceira edicao, lancada em 2005, passou a considerar a faixa etaria de 15 a 19 anos. De
carater colaborativo, contou com a participacdo de 82 paises, dentre eles o Brasil, com
informacBes procedentes de Aracaju, Belo Horizonte, Curitiba, Goiania e Jodo Pessoa. Em
2017, sua Ultima atualizacdo indicou que as taxas de incidéncia padronizadas variaram. A
Africa apresentou os menores valores, de 59,7 a 172,9 por milhdo. Apesar de possuir grande
populacdo na faixa etaria de estudo, isso pode ser indicativo de problemas de subnotificacdo ou
diagnostico tardio. A Europa, que apresenta boa cobertura por sistemas de vigilancia do cancer,
mostrou os maiores valores, entre 122,4 e 234,2 por milhdo.

A maior parte dos trabalhos publicados sobre a incidéncia do cancer, refere-se aos paises
desenvolvidos, que cobrem aproximadamente um décimo da populagdo mundial entre 0 e 19
anos (Bhakta et al. 2019). Em estudo realizado por Steliarova-foucher et al. (2017) para avaliar
a incidéncia internacional do cancer em criancas e adolescentes, apenas 62 paises cumpriram
0s padrdes de qualidade dos dados e puderam contribuir. Apenas 11,4% da populacdo mundial
de criancas estava coberta por registros incluidos na pesquisa, e entre adolescentes esse nimero

cai para 8,9%.
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O estudo Automated Childhood Cancer Information System — ACCIS atualiza
continuamente um banco de dados com todos os casos de cancer entre 0 e 19 anos. Paises como
Franca, Alemanha, Itdlia e Espanha possuem registros exclusivos para os tumores infantis.
Steliarova-Foucher et al. (2018) analisaram as tendéncias da incidéncia do cancer na Europa,
entre 1991 e 2010. A incidéncia média anual padronizada por idade foi 137,5 por milhdo em
criangas e 176,2 por milhdo em adolescentes, e a leucemia foi o0 grupo mais comum (46,9 e 23,6
por milhdo, respectivamente). Houve tendéncia de aumento anual para criangas (0,54%) e
adolescentes (0,96%).

A partir de informac6es do ACCIS, foram analisados dados de paises europeus desde a
década de 1970, a fim de identificar as tendéncias temporais do cancer em criancas e
adolescentes. A taxa de incidéncia padronizada observada foi 157,0 por milh&o. Em criancas,
0 grupo mais comum foi das leucemias (44,8 por milh&o) e em adolescentes os linfomas (47,4
por milh&o). As taxas foram maiores no sexo masculino em todas as faixas etérias, e 0 sexo
feminino apresentou maior frequéncia dos tumores de células germinativas (Steliarova-foucher
et al, 2004).

Nos Estados Unidos, o programa Surveillance, Epidemiology and End Results Program
(SEER) fornece estatisticas sobre o cancer em criancas e adolescentes através da iniciativa The
National Childhood Cancer Registry (NCCR), que integra dados de 24 registros do pais. Entre
1995 e 2017, a taxa de incidéncia padronizada, por milhdo, foi 186,3 no sexo masculino e 169,0
no sexo feminino; e 222,0 nos adolescentes, maior valor quando comparadas as faixas etarias.

O trabalho de Steliarova-foucher et al. (2017) mostrou que, entre 2001 e 2010, as
maiores taxas de incidéncia padronizadas, por milhdo, ocorreram no Sul (192,4) e Oeste (176,2)
da Europa, e as menores no Sudeste Asiatico (115,9) e Norte da Africa (116,7). A incidéncia

especifica por idade foi maior entre 0 e 4 anos (197,1). Na maior parte das regides, a leucemia
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e os tumores do SNC foram mais incidentes em criangas e o linfoma e as neoplasias epiteliais
em adolescentes.

Na india, a partir de dados da CICI-3, Ganguly et al. (2021) compararam a incidéncia
do cancer entre 0 e 14 anos com padrdes globais. Apesar do contingente populacional, a taxa
de incidéncia padronizada, por milhdo, foi 96,9 e menor que paises como Australia (154,9),
Canada (164,9), Estados Unidos (166,9) e Reino Unido (140,5).

Diferencas na incidéncia do cancer podem ser atribuidas a véarias razdes, como
variedades étnicas nas popula¢bes ou particularidades na predisposicdo genética. Questbes
culturais e religiosas também implicam analises diferentes. Na india, o nascimento dos meninos
é registrado mais regularmente do que das meninas, que por consequéncia possuem menor
acesso aos servicos de salde. Isso também repercute na subnotificacdo dos casos e na incidéncia
entre os sexos (Jussawalla; Yeole; Natekar, 1998).

Foram registrados em 2020, no mundo, aproximadamente 206 mil casos de cancer em
criancas. A taxa de incidéncia padronizada por idade (por cem mil), foi maior na América do
Norte (17,3) e Oeste da Europa (16,9). Houve impacto significativo do indice de
Desenvolvimento Humano (IDH). Popula¢6es com IDH muito alto apresentaram taxas maiores
(15,7) que populacdes com IDH baixo (8,5). O Brasil apresentou tendéncia decrescente entre
2003 e 2012 para o sexo masculino (-2,6% ao ano) e para o sexo feminino (-1,49% ao ano)
(Huang et al, 2023).

De acordo com o Global Cancer Observatory (Globocan), em 2020, as maiores taxas
de incidéncia padronizadas por idade, por cem mil, ocorreram na Bélgica (22,2), Italia (21,3) e
Croécia (20,2) A taxa do Brasil (14,9) € similar a de outros paises da América Latina, como

Peru (15,0), Colémbia (14,3) e Chile (14,2). A distribuicdo global das taxas estd na Figura 1.
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Figura 1 - Taxas de incidéncia padronizadas por idade (por cem mil) do cancer em criancas e

adolescentes, no mundo. 2020.

ASR (World) per 100 000
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Fonte: Globocan, 2020.

No Brasil, o INCA, que esta vinculado ao Ministério da Saude, tem como
responsabilidades coordenar e desenvolver acfes integradas para prevencdo e controle da
doenca em todo o territorio. Em 2008, foi publicado pela instituicdo o panorama nacional do
cancer em criangas e adolescentes de 0 a 18 anos. Entre 1998 e 2003, as maiores taxas de
incidéncia padronizadas, por milhdo, ocorreram em Goiania (230,9), Séo Paulo (200,3) e Porto
Alegre (193,5). O grupo mais comum foi das leucemias, que apresentou nimeros mais altos em
Cuiaba (90,6) para o sexo masculino e Curitiba (69,2) para o sexo feminino.

As diferengas regionais brasileiras impedem possiveis generalizacGes da distribuicéo
dos casos de cancer em criancas e adolescentes. Camargo et al. (2010) pesquisaram a incidéncia
do cancer em 14 Municipios, nas décadas de 1990 e 2000. Sdo Paulo (203,6), Porto Alegre
(197,1) e Curitiba (194,1) apresentaram as maiores taxas de incidéncia média padronizadas, por

milh&o. As regides Norte e Nordeste, com excecdo de Recife, apresentaram as menores. De
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forma geral, o tipo mais comum foram as leucemias, com taxas mais altas em Goiania (67,5),
Manaus (67,0) e Curitiba (64,0).

No Municipio de Sdo Paulo, entre 1969 e 1998, as taxas de incidéncia media
padronizadas em criangas foram 182,5 por milh&o no sexo masculino e 183,6 por milh&o no
sexo feminino. No periodo, foi observado aumento significativo apenas para o sexo masculino,
nas faixas etarias de 5 a 9 e 10 a 14 anos (3,9 e 3,7 ao ano, respectivamente). Os tipos mais
comuns foram leucemias, linfomas, tumores do sistema nervoso central, renal e 6sseo (Mirra,
Latorre; Veneziano, 2004).

As estimativas do INCA para o Brasil, em 2023, indicam a ocorréncia de 4.230 casos
novos no sexo masculino e 3.700 no feminino, com risco estimado de 140,5 casos novos por
milhdo e 128,9 casos novos por milh&o, respectivamente. As maiores taxas devem ocorrer em

Santa Catarina (165,0) e Séo Paulo (154,7).

1.4 Mortalidade

Apesar do cancer em criancas e adolescentes ser considerado raro, sua mortalidade é
uma referéncia importante para analise dos indicadores de saude. Por intermédio desse
coeficiente, é possivel avaliar o progresso no acesso aos servicos de salde de um pais,
principalmente aqueles relacionados a esta faixa etaria (INCA, 2008).

Se ndo estiver bem definida, a causa especifica do 6bito pode gerar divergéncias sobre
as taxas de mortalidade relacionadas ao cancer. Os ébitos associados ao tratamento também
devem ser considerados (Welch, 2002). Apesar dos paises menos desenvolvidos apresentarem
as maiores mortalidades, a dimensdo da doenca nestas regides pode ndo estar bem mensurada,

Visto que 0 acesso a assisténcia a salde e a sistemas de vigilancia do cancer sao mais precarios.
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A partir da década de 1960, houve diminui¢do das taxas de mortalidade em criangas nos
paises desenvolvidos, porém, paises de média e baixa renda acompanharam mais tardiamente
esse comportamento. Entre 1970 e 2007, houve decréscimo (-3,0% ao ano) na mortalidade por
cancer na Australia, Canada, Estados Unidos e Japdo. As taxas apresentaram pequenas
variacoes (-0,3 a -0,5% ao ano) no Brasil, Colombia e Venezuela (Chatenoud et al. 2010).

No periodo de 1985 a 2007, as taxas de mortalidade padronizadas (por cem mil) na
América do Norte passaram de 8,0 para 3,0 no sexo masculino e 6,0 para 2,0 no feminino. Na
América Latina, nos anos mais recentes, os valores encontrados foram 50 e 4,0,
respectivamente, similares as taxas registradas em paises desenvolvidos na década de 1980
(Chatenoud et al. 2010).

Smith et al. (2020) observaram declinio (-2,7% ao ano) na mortalidade por cancer em
criangas e adolescentes nos Estados Unidos, entre 1975 e 2006. A taxa de mortalidade
padronizada por idade, por cem mil, passou de 5,2 no inicio para 2,5 no final do periodo de
estudo.

No Japdo, apesar do cancer ser a quarta causa de morte em criancas, foi observada queda
das taxas, desde a década de 1970. A Variacdo Percentual Média Anual (AAPC) entre 1996 e
2006 foi maior no sexo masculino (-3,8%) do que no feminino (-1,9%). Nos Gltimos cinco anos
do estudo, a tendéncia ndo foi significativa entre meninas (-0,6% ao ano) e apresentou queda
entre meninos (-3,8% ao ano) (Yang et al, 2008).

Bertuccio et al. (2020) analisaram as tendéncias da mortalidade por cancer entre 0 e 14
anos em diferentes regides da Europa. As taxas de mortalidade (por cem mil) passaram de
aproximadamente 5,0 no inicio da década de 1990 para 2,6 em 2015. Segundo 0s autores, esse
comportamento foi mais evidente em paises desenvolvidos, e em regifes como América Latina,

iSso ocorreu mais lentamente. Entre 2014 e 2016, as maiores taxas observadas foram na Ucrania
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(4,2) e Sérvia (3,7) e os menores na Suica (1,7) e Bélgica (1,9). As leucemias e os tumores do
sistema nervoso central foram os grupos que apresentaram maior mortalidade.

Ocorreram em 2020 aproximadamente 80 mil ébitos por cancer em criangas, no mundo.
As maiores taxas de mortalidade padronizadas por idade (por cem mil) ocorreram no leste da
Africa (5,6) e América Central (4,8). O impacto gerado pelo IDH foi inverso ao encontrado na
incidéncia, visto que populagdes com IDH baixo apresentaram valor superior (4,8) ao de
populagfes com IDH muito alto (2,6) (Huang et al. 2023).

Em 2020, as maiores taxas de mortalidade padronizadas por idade (por cem mil) em
criancas e adolescentes ocorreram no Malawi (11,5), Honduras (10,7) e Mogambique (8,9).
Estes paises estdo localizados na Africa e América Latina. A taxa encontrada no Brasil (4,5) foi
similar aquelas encontradas no continente asiatico, como Indonésia (4,6), China (4,2) e india

(4,0) (Globocan, 2020). A distribuicdo completa das taxas, em nivel global, esta na Figura 2.

Figura 2 — Taxas de mortalidade padronizadas por idade (por cem mil) do cancer entre 0 e 19

anos, no mundo. 2020.
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Fonte: Globocan, 2020.
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Ferman et al. (2013) analisaram a mortalidade por cancer em criangas nas cinco regioes
do Brasil, entre 1979 e 2008. A taxa de mortalidade padronizada por idade passou de 36,9 por
milhdo em 1979 para 39,8 por milhdo em 2008, o que indica estabilidade. Neste periodo, houve
declinio significativo apenas para o sexo masculino (0,5% ao ano). As regides Sul e Sudeste,
que possuem as melhores condigdes socioeconémicas no pais, apresentaram ligeiro decréscimo
das taxas ao longo do periodo.

Entre 2001 e 2005, a taxa de mortalidade padronizada (por milhdo), de 0 a 18 anos, foi
44,3. Nas cinco regides, as taxas variaram entre 35,6 e 46,6. Os maiores valores foram
encontrados no Centro-Oeste (52,0) para 0 sexo masculino e no Sul (42,0) para o sexo feminino.
Foi observado aumento das taxas, entre 1975 e 2005, para as regides Norte e Nordeste, que
pode estar relacionado a melhoria da qualidade das informacGes coletadas, com queda dos
Obitos classificados como causas mal definidas (INCA, 2008).

No estudo de Balmant et al. (2016), entre o periodo de 2009 a 2013, a taxa de
mortalidade padronizada (por milhdo) observada em adolescentes no Brasil foi 53,8.
Individualmente, os maiores valores observados por grupos ocorreram nas leucemias (13,3),
tumores do SNC (8,1) e linfomas (6,0). Dividindo-se a analise por regifes, o Centro-Oeste
apresentou o maior valor (61,3), seguido por Sul (61,2), Sudeste (53,4), Nordeste (50,7) e Norte
(49,0).

Segundo informacdes do Ministério da Saude, em 2021, foram registrados 2.510 6bitos
por cancer em criangas e adolescentes no Brasil, valor superior ao encontrado no ano anterior.
Em 2020, ocorreram 2.289 06bitos, e o risco estimado foi 38,2 por milhdo. A doenca representa
atualmente a quarta causa de morte no pais, e a quinta na regido Sudeste, que concentra 36,5%

do total.
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1.5 Sistemas de Informagdo em Saude no Brasil

Através de mecanismos de coleta, processamento e analise de dados, os Sistemas de
Informacdo em Saude (SIS) produzem conhecimentos capazes de contribuir para o
planejamento, financiamento e avaliacdo dos servi¢os de salde. Os dados disponibilizados
geram informacdes que refletem as condi¢des de morbidade e mortalidade da populagéo, e sdo
fundamentais para a vigilancia e producéo de estudos epidemioldgicos (Miranda et al, 2016).

Os avangos nesta area foram observados no Brasil, mais intensamente, a partir da década
de 1990, com a implementacdo e acesso a bancos de dados nacionais. Também ocorreram
melhorias no acesso as informagdes demogréaficas e socioeconémicas, fundamentais para a
contextualizacdo dos dados em saude (Medronho et al, 2009).

O SIS é classificado como componente do Sistema Unico de Sadde (SUS). Esté alinhado
com seus principios e diretrizes e possui grande relevancia na saude publica, 0 que o torna

elemento fundamental na vigilancia do cancer (Brasil, 2021).

1.6 Sistema de Informacdes sobre Mortalidade

Criado em 1975 pelo Ministério da Salude, o Sistema de InformacGes sobre Mortalidade
(SIM) tem como objetivo unificar os Obitos ocorridos em territério nacional, através do
processo de coleta, armazenamento e gerenciamento de registros (Morais; Costa, 2017).

As declaragdes de Obito (DO) s&o recolhidas pelas Secretarias Municipais de Sadde,
que verificam suas informacdes e categorizam a causa basica através da Classificacdo
Internacional de Doengas (CID-10). Estes dados sdo transferidos simultaneamente entre os

niveis municipal, estadual e federal e consolidados no SIM (Brasil, 2022).
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Considerado um importante sistema de vigilancia epidemioldgica, fornece subsidios
para o planejamento e anélise da situacdo de sadde no pais. E instrumento indispensavel para
criacdo de politicas publicas e aprimoramento dos programas de prevencdo e controle de

doencgas (Medronho et al, 2009).

1.7 Registros de Cancer de Base Populacional

No Brasil, o acompanhamento continuo do cancer é realizado pelo Registro de
Cancer de Base Populacional (RCBP). Considerado uma importante fonte de dados para o
desenvolvimento de estudos epidemioldgicos, suas fungdes e organizacao sdo padronizadas
no mundo todo (Boyle e Parkin, 1991). Suas informacdes sdo fundamentais para acdes de
monitoramento, prevencdo e tratamento da doenca, e produzem estimativas sobre a
incidéncia, mortalidade e sobrevida populacional (Moura et al, 2006). Dentre suas
responsabilidades, estdo a coleta de dados, classificacdo e producdo de estatisticas sobre a
ocorréncia do cancer em determinada area geografica, de forma continua e sistematica
(INCA, 2023).

Uma das limitacbes do RCBP sdo interrupcGes operacionais causadas por
dificuldades financeiras. Cada periodo de paralisacdo torna dificil a recuperacdo dos dados,
0 que interfere diretamente na qualidade geral das informacdes, seguimento da série
historica, vigilancia epidemioldgica dos grupos de risco e implementagdo de politicas
publicas relacionadas ao enfrentamento do cancer.

O Registro de Cancer de Base Populacional de Sdo Paulo coleta dados de 280
estabelecimentos de satde do Municipio, e segue as diretrizes da IARC para a definicdo de

caso em criangas e adolescentes. A codificacdo é feita a partir da Classificacdo Internacional
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do Cancer na Infancia, terceira edig¢do (CICI-3), baseada na Classificacdo Internacional de

Doencas para Oncologia (CID-0).

1.8 Justificativa

Embora considerado raro, o cancer em criancas e adolescentes representa um
importante problema de satde puablica, e requer uma abordagem especifica, ndo vinculada
ao método aplicado em adultos. A coleta de dados é fundamental para o avanco do
planejamento e avaliacdo dos aspectos relacionados ao controle da doenca, e deve ser feita
através de Registros de Cancer de Base Populacional.

A maior parte dos trabalhos publicados refere-se as populagdes de paises
desenvolvidos, o que limita as estimativas sobre a incidéncia e mortalidade. A
disponibilidade de estatisticas sobre a ocorréncia do cancer em criancas e adolescentes é
essencial para o desenvolvimento de estudos epidemiolégicos e politicas publicas,
principalmente em paises como o Brasil, onde seu impacto ainda é pouco conhecido.

Apesar de possuir indicadores sociais e econdmicos similares ao de capitais de paises
desenvolvidos, o Municipio de Sdo Paulo ainda apresenta importantes desigualdades. As
diferencas regionais podem interferir no acesso aos servicos de salde e dificultar o
diagnostico precoce, que é o fator mais importante para o sucesso terapéutico com
possibilidade de cura total (Camargo, 2000).

Existem poucos trabalhos que analisam, por periodos mais longos, a incidéncia e
mortalidade por cancer em S&o Paulo (Camargo et al, 2010; Mirra; Latorre; Veneziano,
2004; INCA, 2008). O presente estudo objetiva contribuir para o desenvolvimento de novas

informacdes sobre o tema, e ampliar o conhecimento sobre o comportamento da doenca.
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2 OBJETIVOS

2.1 Geral

Analisar a tendéncia da incidéncia e mortalidade por cancer em criancas e adolescentes
(0 a 19 anos) no Municipio de S&o Paulo, e estimar os efeitos de idade, periodo e coorte de

nascimento.

2.2 Especificos

a) Descrever a incidéncia do cancer no Municipio de Sdo Paulo, entre 1997 e 2016,
segundo sexo, faixa etaria e grupo diagndstico.

b) Descrever a mortalidade por cancer no Municipio de Sdo Paulo, entre 1997 e 2021,
segundo sexo e faixa etaria.

c) Analisar a tendéncia das taxas de incidéncia (1997 a 2016) e mortalidade (1997 a
2021) do cancer no Municipio de S&o Paulo, segundo sexo e faixa etéria.

d) Analisar as taxas de incidéncia (1997 a 2016) e mortalidade (1997 a 2021) do cancer

no Municipio de S&o Paulo, segundo os efeitos de idade-periodo-coorte.
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3 METODOLOGIA

3.1 Delineamento

Trata-se de estudo ecoldgico de séries temporais.

3.2 Areade estudo

O estudo foi realizado no municipio de Sdo Paulo, capital administrativa do Estado de
Sao Paulo, situado na regido Sudeste do Brasil. Esta subdividido em 32 subprefeituras e 96
distritos. Atualmente, possui 11.451.245 milhdes de habitantes, e apesar de apresentar
crescimento menor do que quando comparado ha alguns anos, continua abrangendo uma
populacdo expressiva, sendo considerada a cidade mais populosa da América Latina (Prefeitura
de S&o Paulo, 2022).

O Indice de Desenvolvimento Humano Municipal ¢ uma medida composta por trés
dimensdes do desenvolvimento humano, sendo: educagdo, longevidade e renda (PNUD, 2023).
O Municipio de Séo Paulo apresenta um indice de 0,842, classificado como muito alto e
compativel com o de capitais de paises desenvolvidos.

De acordo com informacdes da Coordenacao de Epidemiologia e Informacgéo (CEInfo),
entre as dez principais causas de mortalidade no Municipio em 2022, sete eram do grupo das

doencas cronicas ndo transmissiveis.
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3.3 Dados

Informagdes sobre os casos novos de cancer em criangas e adolescentes residentes no
municipio de S&o Paulo, classificados de acordo com a Classificagdo Internacional do
Cancer na Infancia (CICI-3), sob os cddigos (C00-C80.9), foram obtidas a partir da base de
dados do Registro de Cancer de Base Populacional de Sdo Paulo (RCBP-SP). Estes dados
abrangem o periodo entre 1997 e 2016.

Os dados de mortalidade por cancer em criancas e adolescentes residentes no
municipio de S&o Paulo foram acessados através do Sistema de Informagdes sobre
Mortalidade (SIM), disponiveis na pégina eletrénica do Departamento de Informatica do
SUS (DATASUS). Considerou-se os Obitos classificados como neoplasias malignas,
segundo o capitulo 1l da Classificacdo Internacional da Doenca (CID-10), sob os codigos
(C00-D48). Estas informacdes estavam disponiveis para o periodo entre 1997 e 2021.

Os dados sobre a populagdo residente no Municipio, conforme sexo e faixa etaria,
foram acessados através da pagina eletronica da Prefeitura de Sao Paulo, para o periodo de
1997 a 2021. Estas informacdes s@o atualizadas a partir de estimativas da Fundacdo SEADE
para 0s anos intercensitarios e para 2000 e 2010.

As informacdes coletadas incluiam sexo, idade e data do diagnostico (para 0s casos
incidentes) ou do 6bito (para a mortalidade). A partir disso, foi construido o banco de dados
contendo o numero de casos, 6bitos e o tamanho da populacdo a cada ano, segundo o sexo e
a faixa etaria. As faixas etarias foram divididas em grupos de cincoanos (0a4,5a9, 10 a
14 e 15 a 19 anos).

Entre 15 e 19 anos o comportamento dos tumores € mais semelhante a criancas do que

adultos, por isso, este estudo utilizou em suas anélises a faixa etaria entre 0 e 19 anos (IARC,

2016).
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3.4 Andlise estatistica

3.4.1 Coeficientes de incidéncia e mortalidade

A taxa bruta foi calculada a partir da divisdo do nimero de casos novos ou Obitos pela
populacdo estimada do Municipio de S&do Paulo em 1° de julho no ano de referéncia. Os
quocientes estdo expressos por milhdo de habitantes, por se referir a criancas e adolescentes
(IARC, 2016).

Para a taxa padronizada por idade, utilizou-se o método de ajuste direto, empregando a
populacdo padrdo mundial proposta por Segi em 1960 e modificada por Doll, em 1966. Esta
técnica permite a comparacdo dos coeficientes do cancer em diferentes populacdes (Boyle e
Parkin, 1991). Os casos novos e ¢bitos foram separados de acordo com a faixa etaria utilizada
neste estudo.

A partir da taxa bruta de incidéncia, foi calculada a média moével simples, centrada em
trés termos. Essa técnica fornece o valor médio da variavel observada dentro de um determinado
periodo, eliminando grandes variacdes e mantendo apenas o movimento principal (Guimaraes

etal, 2012).

3.4.2 Analise de tendéncia

Foram ajustados dois modelos de regresséo linear maltipla, um para incidéncia e outro
para mortalidade. As variaveis resposta foram as taxas de incidéncia e mortalidade, e as

varidveis explicativas foram ano do diagndstico (para a incidéncia) ou Obito (para a



35

mortalidade), sexo e faixa etéria. Para modelar mudancas nas tendéncias, foram utilizadas
técnicas de regressdo segmentada.

A anélise descritiva apontou que em algum momento entre 2004 e 2006 houve inverséo
das tendéncias, de modo que foram definidos os pontos de inflexdo que produziram os melhores
ajustes: 2005 para a incidéncia e 2006 para a mortalidade.

Um intercepto e uma inclinagdo foram estimados para cada um dos dois segmentos
determinados pelos pontos de inflexdo (1997-2005 e 2005-2016 para a incidéncia; 1997-2006
e 2006-2021 para a mortalidade), para cada subgrupo determinado pelas combinac6es de sexo
e faixa etéria.

Para avaliar se a tendéncia em um determinado subgrupo era a mesma nos dois
segmentos, bem como se a tendéncia em um determinado segmento era a mesma em todos 0s
subgrupos, foram construidos contrastes, sob a Hipdtese Linear Geral (Myers, 1990)
envolvendo as inclinagdes correspondentes. Nas situacdes em que essas inclinagdes ndo foram
significativamente diferentes, uma Unica inclina¢do foi ajustada. A partir do modelo final,
foram apresentadas as taxas ajustadas no inicio, no ponto de inflexdo e no final de cada periodo.
As estimativas finais dos modelos forneceram a variacdo anual (VA), em determinado periodo,
das taxas de incidéncia e mortalidade.

Os modelos ajustados foram do tipo:

P
Y, = Z.Bij + &
=1

em que:
Y; é a taxa de incidéncia ou de mortalidade na i-ésima combinacédo de categorias das variaveis

explicativas, i =1, 2, ..., k;
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X; € o vetor que contém as p variaveis explicativas (ano, faixa etaria, sexo, bem como todas as
possiveis interacBes entre essas variaveis), j=1, 2, ..., p;
f; sdo os parametros a serem estimados;

€; € um erro aleatdrio ndo observavel.

Para avaliar a suposicdo de normalidade dos dados, foi utilizado o teste de Kolmogorov-
Smirnov. O ajuste dos modelos foi avaliado por meio da analise de residuos e do coeficiente de
determinacéo (R?). O nivel de significancia dos testes foi fixado em 0,05.

A andlise foi realizada por meio do software R for Mac, em ambiente de
desenvolvimento RStudio e bibliotecas tydeverse, hnp, dplyer, ggplot2, colorspace,

performance e readr.

3.4.3 Modelo idade-periodo-coorte

O modelo idade-periodo-coorte (APC ou age-period-cohoort) é utilizado em estudos
cujo objetivo € avaliar o efeito temporal da ocorréncia de um evento. Através dele, sdo
estimados os impactos, de cada um de seus componentes, nas taxas de incidéncia e mortalidade
(Holford, 1991).

O efeito da idade permite identificar mudancas nas taxas que podem estar relacionadas
ao comportamento dos grupos etarios, que € considerado um fator de risco pertinente em grande
parte das doengas. O efeito do periodo se refere a alteracdes relacionadas a eventos que
ocorreram em periodos especificos e influenciaram todas as faixas, como politicas publicas de

salde e avango dos recursos diagnosticos. O efeito de coorte de nascimento representa
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ocorréncias que impactam uma geracdo e levam mudancas nas taxas para as sucessivas faixas
etarias e periodos (Clayton; Schifflers, 1987).

Seguindo a abordagem proposta por Carstensen (2007), foram ajustados seis modelos
para cada sexo, considerando que existem comportamentos distintos entre eles. Idade e periodo
foram agrupados em intervalos de cinco anos, resultando em quatro periodos para incidéncia,

cinco periodos para mortalidade e quatro grupos etéarios. Tais modelos séo do tipo:

In(A(a,p)) = f(a) + g(p) + h(c) + of fset(In(popay)

em que:
A(a, p) corresponde ao nimero de casos novos (ou 6bitos) esperados na faixa etaria a e periodo
p
a,p,c representam, respectivamente, a idade, periodo e coorte avaliados, emque c =p —a
f,g,h sdo fungdes para idade, periodo e coorte, que podem ser paramétricas ou ndo
paramétricas, diferentemente da abordagem original proposta por Clayton e Schifflers (1987)
em que tais varidveis eram tratadas como fatores. Neste trabalho, utilizamos funcGes de
alisamento paramétricas denominadas natural splines.
popap € a populacdo na faixa etéaria a e periodo p
of fset(In(popap) € uma funcdo utilizada para controlar as estimativas para o tamanho da
populagéo.

A partir das estimativas dos modelos, foram construidos graficos representando cada
um dos efeitos. Nestes graficos, o efeito de idade estd expresso como a taxa (por milh&o)
ajustada na coorte de referéncia (1997). O efeito de coorte estd expresso como risco (de

desenvolver a doenga, no caso da incidéncia, ou de vir a ébito, no caso da mortalidade) relativo
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a coorte de referéncia (1997). Os efeitos de periodo sdo riscos relativos ao valor 1. O nivel de
significancia dos testes foi fixado em 0,05.
A andlise foi realizada por meio do software R for Mac, em ambiente de

desenvolvimento RStudio e biblioteca Epi.

3.5 Aspectos éticos

Este estudo envolve a descricao e analise de dados secundarios, com informacdes de
dominio publico. Os dados sobre os casos de cancer ndo possibilitam a identificacdo do

individuo, e ndo foram coletadas informacdes adicionais que se oponham a ética.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados deste trabalho estdo organizados em duas partes. A primeira corresponde
a analise descritiva dos casos de cancer em criancas e adolescentes no municipio de S&o Paulo.
A segunda parte se refere a andlise inferencial, que estd em formato de artigo, cujo titulo é
“Incidéncia e mortalidade por cancer em criancas e adolescentes no Municipio de S&o Paulo”,

e foi submetido a Revista de Saude Publica.

4.1 Andlise descritiva

A Tabela 1 apresenta a distribuicdo dos casos e taxas de incidéncia bruta e padronizadas
segundo sexo, faixa etdria e periodo. As taxas para o total de casos e por periodo sdo
padronizadas, as demais sdo brutas. O municipio de Séo Paulo registrou 13.065 casos de cancer
em criancas e adolescentes no periodo entre 1997 e 2016. Os maiores percentuais ocorreram no
sexo masculino (54,5%) e nas faixas etarias de 15 a 19 anos (31,8%) e 0 a 4 anos (27,3%). A
maior parte dos casos (55,8%) ocorreu entre 1997 e 2006. A taxa de incidéncia padronizada por
idade (por milhdo) foi 195,2, maior no sexo masculino (211,9) que no feminino (178,2), e

apresentou queda ao longo dos periodos, variando de 201,2 no primeiro a 165,4, no ultimo.
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Tabela 1 — Distribuicdo dos casos e taxa de incidéncia bruta e padronizada (por milh&o) do cancer em criancas e adolescentes, segundo sexo, faixa

etaria e periodo. Municipio de Séo Paulo, 1997 a 2016.

Incidéncia
Variaveis Total Masculino Feminino

N % Taxa n % Taxa n % Taxa
Total 13.065 100 195,24 7.116 100 211,9° 5.949 100 178,2°
Faixa etaria
0 - 4 anos 3.565 27,3 222,4 1.992 28,0 2447 1.573 26,4 199,4
5-9anos 2.553 19,5 162,1 1.456 20,5 182,1 1.097 18,4 141,5
10 - 14 anos 2.786 21,3 162,5 1.499 21,0 173,5 1.287 21,6 151,4
15 - 19 anos 4.161 31,8 228,5 2.169 30,5 239,8 1.992 335 217,6
Periodo
1997 a 2001 3.634 27,8 201,22 1.999 28,1 220,8" 1.635 27,5 181,8°
2002 a 2006 3.663 28,0 215,18 1.996 28,0 234,6° 1.667 28,0 195,3°
2007 a 2011 3.157 24,2 199,22 1.740 24,5 219,0° 1.417 23,8 178,7°
2012 a 2016 2.611 20,0 165,442 1.381 194 173,3° 1.230 20,7 157,1°

a — Taxa padronizada por sexo e idade

b — Taxa padronizada por idade
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A Figura 3 mostra a taxa de incidéncia bruta e sua respectiva média mével. Esta funcéo
controla as grandes oscilagfes observadas na série bruta, que podem estar relacionadas a atrasos
na notificacdo ou a raridade da doenca, mas preserva sua tendéncia. As analises posteriores
serdo realizadas considerando apenas a media movel e, no decorrer do texto, a média movel da

taxa de incidéncia sera referida simplesmente como taxa de incidéncia.

Figura 3 - Taxade incidéncia bruta e média mével centrada (por milh&o) do cancer em criangas

e adolescentes. Municipio de Sdo Paulo, 1997 a 2016.
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A Figura 4 apresenta a taxa de incidéncia conforme sexo e faixa etaria. Os maiores
valores da série foram atingidos em 2004, por quase todas as faixas etarias, e 0S menores
ocorreram nos Ultimos anos. As taxas mais altas foram observadas nas faixasde O a4 e 15a 19

anos.
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Figura 4 — Taxa de incidéncia (por milhdo) do cancer em criancas e adolescentes segundo sexo

e faixa etaria. Municipio de Sao Paulo, 1997 a 2016.

Faixa etdria 0 a4 anos Sa%9anos — 10a ldanos — 15219 anos

er (por milhio)

£ —~— T

~ ) . _ T
- .
\\ — - ~

—— — - .

\‘*\_J_,_,_,-——f-*"/
—

1997 1999 2001 2003 2005 2007 2009 2011 2013 2015

00

Tempo (em anos)

A Tabela 2 apresenta a distribuicdo dos casos e taxas de incidéncia conforme grupo
diagndstico e sexo. O grupo mais frequente foi o das leucemias (21,9%), seguido dos linfomas
(15,3%) e dos tumores do sistema nervoso central (11,8%), constituindo 49% do total de casos.
A taxas padronizadas apresentam comportamento semelhante; as maiores taxas, por milhéo,
foram observadas no grupo das leucemias (42,8), linfomas (29,9) e tumores do sistema nervoso
central (23,1).

Quando se dividem os dados por sexo, essa ordem permanece a mesma para 0 Sexo
masculino. O grupo das leucemias apresentou maior taxa de incidéncia padronizada (48,7),
seguido pelo grupo dos linfomas (36,7) e tumores do sistema nervoso central (24,8). No sexo
feminino, a maior taxa ocorreu no grupo das leucemias (36,8), seguido das neoplasias epiteliais

e outros melanomas (26,4) e linfomas (23,1).
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Tabela 2 — Distribuicdo dos casos e taxas de incidéncia padronizadas (por milhdo) do cancer em criancas e adolescentes segundo grupo

diagnostico e sexo. Municipio de S&o Paulo, 1997 a 2016.

Incidéncia
Grupo diagnostico Total Masculino Feminino
n % Taxa n % Taxa n % Taxa
Total 13.065 100 - 7.116 100,0 - 5.949 100,0 -

1 — Leucemias, doencas mieloproliferativas e mielodisplasicas 2.862 21,9 42,8 1.642 231 48,7 1.220 20,5 36,8
2 - Linfomas e neoplasias reticuloendoteliais 2.001 15,3 29,9 1.236 17,4 36,7 765 12,9 23,1
3 — Tumores do SNC e diversas neoplasias intracranianas e intraespinhais 1.548 11,8 23,1 835 11,7 24,8 713 12,0 21,5
4 - Neuroblastoma e outros tumores do sistema nervoso simpatico 533 4,1 8,0 272 3,8 8,1 261 4.4 7,9
5 — Retinoblastoma 392 3,0 59 211 3,0 6,3 181 3,0 55
6 - Tumores renais 453 3,5 6,8 202 2,8 6,0 251 4,2 7,6
7 - Tumores hepéticos 98 0,8 1,5 62 0,9 1,8 36 0,6 1,1
8 - Tumores dsseos malignos 1.069 8,2 16,0 627 8,8 18,6 442 74 13,3
9 — Sarcomas de partes moles 721 55 10,8 397 5,6 11,8 324 5,4 9,8
10 — Neoplasias de células germinativas, trofoblasticas e outras gonadais 710 54 10,6 459 6,5 13,6 251 4,2 7,6
11 - Outras neoplasias malignas epiteliais e outros melanomas 1.384 10,6 20,7 508 7,1 15,1 876 14,7 26,4

12 - Outras neoplasias malignas e néo especificadas 1.294 9,9 19,3 665 9,3 19,7 629,0 10,6 19,0
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A Tabela 3 e a Figura 5 apresentam a distribuicdo dos casos e taxas de incidéncia
segundo grupo diagndstico, sexo e faixa etéria

As faixas etarias sdo caracterizadas pela dominancia de diferentes grupos diagnosticos.
Entre 0 e 4 anos, o grupo das leucemias € o mais frequente em ambos 0s sexos, representando
de 23,1 a 27,9% dos casos, mas sua ocorréncia diminui com a idade. Entre adolescentes, o
grupo mais comum no sexo masculino séo os linfomas (15,7%) e, no feminino, as neoplasias
epiteliais e outros melanomas (30,7%).

Outros comportamentos caracteristicos de cada grupo podem ser observados. O
retinoblastoma ocorre quase exclusivamente na faixa etaria de O a 4 anos, sendo responsavel
por 10,1% dos casos no sexo masculino e 11,1% no sexo feminino. Enquanto a proporgéo dos
linfomas e neoplasias epiteliais aumenta com a idade, a dos neuroblastomas e tumores renais

diminui, para ambos os sexos.
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Tabela 3 - Distribuicdo percentual dos casos de cancer em criancas e adolescentes segundo sexo, faixa etaria e grupo diagnostico. Municipio de

Sao Paulo, 1997 a 2016.

Percentual
Grupo diagnostico Masculino Feminino
0-4 5-9 10-14 15-19 0-4 5-9 10-14 15-19

1 — Leucemias, doencas mieloproliferativas e doencas mielodisplasicas 279 271 23,1 15,7 26,9 26,8 23,1 10,4
2 - Linfomas e neoplasias reticuloendoteliais 8,3 18,7 20,9 22,5 6,3 9,8 12,9 19,3
3 — Tumores do SNC e diversas neoplasias intracranianas e intraespinhais 128 154 12,1 8,1 13,1 193 12,4 6,8
4 - Neuroblastoma e outros tumores do sistema nervoso simpatico 10,1 3,2 0,8 0,4 12,2 4,4 1,0 0,5
5 — Retinoblastoma 10,1 0,8 - - 11,1 0,6 - -
6 - Tumores renais 6,2 3,1 11 0,7 9,5 5,1 1,4 1,1
7 - Tumores hepaticos 19 0,4 0,7 0,4 1,2 0,3 0,5 0,5
8 - Tumores 6sseos malignos 1,1 6,3 13,3 145 0,9 7,8 14,1 7,8
9 — Sarcomas de partes moles 4,6 5,6 6,4 5,9 5,2 58 5,7 55
10 - Neoplasias de células germinativas, trofoblasticas e outras gonadais 5,6 51 4,6 9,7 1,7 2,6 6,0 6,0
11 - Qutras neoplasias malignas epiteliais e outros melanomas 0,6 4,1 9,3 13,9 1,3 6,0 14,1 30,7
12 - Outras neoplasias malignas e néo especificadas 10,8 10,2 7,7 8,2 10,5 11,7 8,8 11,3




46

Figura 5 — Distribuicdo percentual dos casos de cancer em criancas e adolescentes segundo

sexo, faixa etaria e grupo diagndstico. Municipio de Séo Paulo, 1997 a 2016.
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A Tabela 4 apresenta a distribuicdo dos Obitos e taxas de mortalidade bruta e
padronizadas segundo sexo, faixa etaria e periodo. As taxas para o total de casos e por periodo
sdo padronizadas, as demais sdo brutas. Entre 1997 e 2021, foram registrados 4.130 6bitos por
cancer em criancas e adolescentes. Assim como a incidéncia, o sexo masculino apresentou
maiores valores percentuais do que o feminino em todas as faixas e periodos. As faixas etarias
de 15 a 19 e 0 a 4 anos concentraram as maiores proporcdes de oObitos (32,7% e 24,4%,
respectivamente) e as maiores taxas (60,8 e 50,1, respectivamente). Tanto a mortalidade
proporcional quanto as taxas de mortalidade diminuiram ao longo dos periodos em todas as
faixas etarias, em ambos 0s sexos. A taxa padronizada por sexo e idade passou de 57,8 por

milhdo no primeiro periodo, para 38,8 por milhdo no ultimo.
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Tabela 4 - Distribuicdo dos obitos e taxa de mortalidade bruta e padronizada (por milhdo) do cancer em criancas e adolescentes, segundo sexo,

faixa etaria e periodo. Municipio de S&o Paulo, 1997 a 2021.

Mortalidade

Variaveis Total Masculino Feminino

n % Taxa n % Taxa n % Taxa
Total 4.130 100,0 49,72 2.338 100,0 55,5P 1.792 100,0 43,8°
Faixa etaria
0 - 4 anos 1.008 24,4 50,12 562 24,0 54,9° 446 24,9 45,1°
5 -9 anos 905 21,9 46,32 492 21,0 49,5° 413 23,0 42,9°
10 - 14 anos 866 21,0 41,82 456 19,5 43,7° 410 22,9 40,0°
15 - 19 anos 1.351 32,7 60,8° 828 354 74,8 523 29,2 46,9°
Periodo
1997 a 2001 1.041 25,2 57,82 583 24,9 64,0° 458 25,6 51,8°
2002 a 2006 956 231 55,82 553 23,7 64,7° 403 225 46,8°
2007 a 2011 820 19,9 50,42 472 20,2 57,3 348 194 43,5°
2012 a 2016 723 17,5 45,62 395 16,9 48,9° 328 18,3 42,4b
2017 a 2021 590 14,3 38,82 335 14,3 42,8° 255 14,2 34,6°

a — Taxa padronizada por sexo e idade

b — Taxa padronizada por idade
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A Figura 6 mostra a taxa de mortalidade segundo sexo e faixa etaria. Observa-se que
para 0 sexo masculino, os adolescentes apresentaram, em quase todo o periodo, as maiores
taxas. J& para o sexo feminino, as faixas etarias mostraram comportamento semelhante ao longo

do tempo.

Figura 6 - Taxa de mortalidade bruta (por milhdo) do cancer em criancas e adolescentes

segundo sexo e faixa etaria. Municipio de S&o Paulo, 1997 a 2021.
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4.2 Incidéncia e mortalidade por cancer em criancas e adolescentes no Municipio de Séo

Paulo.

Artigo submetido a Revista de Satde Publica

Resumo

Objetivo: Avaliar a tendéncia das taxas de incidéncia e mortalidade do cancer em criancas e
adolescentes no municipio de Sao Paulo, entre 1997 e 2021, segundo sexo e faixa etéria, e
estimar os efeitos de idade, periodo e coorte de nascimento. Dados: Trata-se de estudo
ecologico de séries temporais. Os casos novos de cancer, entre 1997 e 2016, foram obtidos
através do Registro de Cancer de Base Populacional do Municipio de Séo Paulo, e os 6bitos,
entre 1997 e 2021, a partir do Sistema de Informacdo de Mortalidade. Dados populacionais
foram acessados através da pagina eletrdnica da Prefeitura de Sdo Paulo. Foram calculadas
taxas de incidéncia e mortalidade brutas, especificas e padronizadas por sexo e idade. Para
avaliar a tendéncia temporal do céancer, foram ajustados modelos de regressdo multipla,
segundo sexo e faixa etaria. Para avaliar a influéncia da idade, periodo e coortes de nascimento
na tendéncia da incidéncia e mortalidade, foi utilizado o modelo idade-periodo-coorte.
Resultados: Foram registrados 13.065 casos de cancer entre 1997 e 2016 e 4.130 o6bitos entre
1997 e 2021. As taxas de incidéncia e mortalidade padronizadas por idade foram 195,2 por
milhdo e 49,7 por milhdo, respectivamente. Durante todo o periodo, as taxas foram maiores em
adolescentes e criancas de 0 a 4 anos do sexo masculino. A maior parte do periodo foi
caracterizada por queda das taxas em ambos os sexos e foi identificado um componente
importante neste comportamento, determinado pela coorte de nascimento. Conclusdes: O

cancer apresenta caracteristicas especificas em criancas e adolescentes; as tendéncias de
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incidéncia e mortalidade contém diferentes componentes determinados por sexo, idade, periodo
e coorte de nascimento.
Palavras-chaves: Cancer. Criangas. Adolescentes. Registro de Cancer de Base Populacional.

Sistemas de Informagéo.

Introducgéo

O céncer em criancas e adolescentes (0 a 19 anos) € considerado raro, e geralmente
corresponde até 3% de todos os casos novos da doenca®. Sua etiologia ¢ pouco conhecida.
Existem poucas evidéncias que comprovem associagdes a questdes ambientais, de estilo de vida
ou sociais. Sabe-se que seu desenvolvimento é multifatorial, e envolve processos relativos a
fatores genéticos e hereditérios. Deve ser estudado separadamente dos adultos, por apresentar
diferencas quanto aos tipos histoldgicos, evolugdo clinica e comportamento bioldgico?.

Nas Ultimas décadas, o aprimoramento continuo dos recursos diagnésticos influenciou
diretamente a quantificacdo da doenca. Tem-se observado tendéncia de aumento na incidéncia
do cancer nesta faixa etaria, principalmente nos paises desenvolvidos®. As taxas de mortalidade
estdo diminuindo mais lentamente nos paises de média e baixa renda, o que reflete dificuldades
No acesso aos servicos de salide e tratamento especifico®.

Entretanto, a dimensao do cancer em criangas e adolescentes ainda € mal quantificada.
N&o ha estimativas de incidéncia e mortalidade em muitos paises de média e baixa renda, que
concentram as maiores populacfes deste grupo, o que gera impacto significativo na salde
publica®. A escassez de Registros de Céncer de Base Populacional (RCBP) e de dados
estatisticos de boa qualidade, prejudica ndo somente o desenvolvimento de estudos
epidemioldgicos robustos, mas a qualidade das politicas pablicas voltadas para a doenca®.

No Brasil, estudos epidemiolégicos sobre o tema ainda sdo limitados. H& poucos

levantamentos que abordam a incidéncia e mortalidade nesta faixa etaria, o que gera
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dificuldades para a identificacdo de tendéncias ao longo do tempo, assim como a compreensao
das diferencas regionais. Os estudos de base populacional sdo fundamentais para entender o
comportamento da doenca, e sdo capazes de fornecer indicadores que refletem a situacdo do
cancer em determinados territérios, situagdes ou contextos temporais’.

O objetivo deste artigo é avaliar as tendéncias de incidéncia e mortalidade por cancer
em criancas e adolescentes no municipio de S&o Paulo e investigar a existéncia de efeitos de

sexo, idade, periodo e coorte nestas taxas, utilizando dados do RCBP de Séo Paulo.

Metodologia
Tipo de estudo

Trata-se de um estudo ecoldgico de séries temporais.

Fonte de dados

Informacdes sobre 0s casos novos de cancer em criancas e adolescentes residentes no
municipio de S&o Paulo foram obtidas a partir da base de dados do Registro de Cancer de Base
Populacional de Sdo Paulo (RCBP-SP), disponiveis para o periodo entre 1997 e 2016.

Os dados de mortalidade por cancer em criangas e adolescentes residentes no
municipio de S&o Paulo foram acessados através do Sistema de Informagdes sobre
Mortalidade (SIM), disponiveis na pégina eletrénica do Departamento de Informatica do
SUS (DATASUS). Foram considerados os 6bitos classificados como neoplasias malignas,
segundo o capitulo 1l da Classificacdo Internacional da Doenca (CID-10), sob os codigos
(C00-D48). Estas informagdes estavam disponiveis para o periodo entre 1997 e 2021.

Os dados sobre a populacéo residente no municipio, segundo sexo e faixa etaria, foram
acessados através da pagina eletronica da Prefeitura de S&o Paulo, para o periodo de 1997 a
2021. Estas informacdes séo atualizadas a partir de estimativas da Fundacdo SEADE para 0s

anos intercensitarios e para 2000 e 2010.
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As informac0es coletadas incluiam sexo, idade e data do diagnostico (para os casos
incidentes) ou do 6bito (para a mortalidade). A partir disso, foi construido o banco de dados
contendo o nimero de casos, Gbitos e o tamanho da populacgdo a cada ano, segundo o sexo e
a faixa etaria. As faixas etarias foram divididas em grupos de cinco anos (0a4,5a9, 10 a
14 e 15 a 19 anos).

As taxas brutas e padronizadas de incidéncia e mortalidade foram calculadas dividindo-

se 0 numero de casos novos ou Obitos pela populagdo do municipio de S&o Paulo, e
multiplicadas por 1.000.000. Para a taxa padronizada por idade, utilizou-se 0 método de ajuste
direto, empregando a populac¢do padrdo mundial proposta por Segi em 1960 e modificada por

Doll, em 1966.

Andlise estatistica

Para avaliar a tendéncia das taxas ao longo do tempo, foram ajustados dois modelos de
regressdo linear multipla, um para a incidéncia e outro para a mortalidade. A variavel
dependente foi a taxa de incidéncia (ou a de mortalidade); as variaveis independentes foram o
ano do diagnostico (para a incidéncia) ou do 6bito (para a mortalidade), o sexo, a faixa etaria e
todas as interacfes entre essas variaveis. No caso da incidéncia, a andlise foi conduzida
utilizando a média movel centrada (3 anos) das taxas, a fim de eliminar oscilagdes no numero
de casos, que podem estar relacionadas a atrasos na notificacdo ou a raridade da doenca.

Para modelar mudancas nas tendéncias, foram utilizadas técnicas de regressdo
segmentada. A analise descritiva apontou que em algum momento entre 2004 e 2006 houve
inversdo das tendéncias, de modo que foram definidos os pontos de inflexdo que produziram
os melhores ajustes: 2005 para a incidéncia e 2006 para a mortalidade. Para avaliar a suposicéo
de normalidade dos dados, foi utilizado o teste de Kolmogorov-Smirnov. O ajuste dos modelos

foi avaliado por meio da anlise de residuos e do coeficiente de determinagio (R?). Um
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intercepto e uma inclinagdo foram estimados para cada um dos dois segmentos determinados
pelos pontos de inflexdo (1997-2005 e 2005-2016 para a incidéncia; 1997-2006 e 2006-2021
para a mortalidade), para cada subgrupo determinado pelas combinagdes de sexo e faixa etéria.
Para avaliar se a tendéncia em um determinado subgrupo era a mesma nos dois segmentos, bem
como se a tendéncia em um determinado segmento era a mesma em todos os subgrupos, foram
construidos contrastes, sob a Hipotese Linear Geral® envolvendo as inclinagoes
correspondentes. Nas situacdes em que essas inclinacbes ndo foram significativamente
diferentes, uma Unica inclinacdo foi ajustada. A partir do modelo final, foram apresentadas as
taxas ajustadas no inicio, no ponto de inflexdo e no final de cada periodo, além da variacdo
anual (VA) ao longo do tempo, para subgrupo.

Para avaliar a existéncia de efeitos adicionais da coorte de nascimento nas tendéncias
das taxas de incidéncia e de mortalidade, foram ajustados modelos idade-periodo-coorte para
cada sexo, segundo a abordagem proposta por Carstensen (2007)°. Para tanto, a idade e o tempo
foram agrupados em faixas de cinco em cinco anos, gerando 4 periodos para a incidéncia, 5
periodos para a mortalidade e 4 faixas etarias para ambos. Uma funcdo do tipo offset foi
utilizada para controlar as estimativas para o tamanho da populacdo. Foram ajustados seis
modelos com diferentes conjuntos de variaveis explicativas denominadas: idade, idade-drift,
periodo-drift, idade-periodo, idade-coorte, idade-periodo-coorte. Para comparar tais modelos e
determinar o melhor conjunto de variaveis para explicar a variabilidade das taxas, foram
utilizados testes da razdo de verossimilhancgas.

As analises foram realizadas com auxilio do software R for Mac. O nivel de

significancia dos testes foi fixado em 5%.



54

Resultados

A Tabela 1 apresenta a distribuicdo de casos e 6bitos, além das taxas de incidéncia e
mortalidade, segundo sexo e periodo. As informacdes sobre a incidéncia compreendem os anos
de 1997 a 2016 e, as de mortalidade, os anos de 1997 a 2021. As taxas, segundo os periodos,
séo padronizadas, as demais sdo brutas.

O municipio de S&o Paulo registrou 13.065 casos de cancer em criangas e adolescentes
no periodo entre 1997 e 2016. Os maiores percentuais ocorreram no sexo masculino (54,5%) e
nas faixas etérias de 15 a 19 anos (31,8%) e 0 a 4 anos (27,3%). A maior parte dos casos (55,8%)
ocorreu entre 1997 e 2006. A taxa de incidéncia padronizada por idade (por milh&o) foi 195,2,
maior no sexo masculino (211,9) que no feminino (178,2), e apresentou queda ao longo dos
periodos, variando de 201,2 no primeiro a 165,4, no Gltimo.

Foram registrados 4.130 Obitos; o sexo masculino apresentou maiores valores
percentuais do que o feminino em todas as faixas e periodos. A exemplo da incidéncia, as faixas
etarias de 15 a 19 e 0 a 4 anos concentraram as maiores proporcdes de obitos (32,7% e 24,4%,
respectivamente) e as maiores taxas (60,8 e 50,1, respectivamente). Tanto a mortalidade
proporcional quanto as taxas de mortalidade diminuiram ao longo dos periodos em todas as
faixas etarias, em ambos 0s sexos. A taxa (por milhao) padronizada por sexo e idade passou de
57,8 no primeiro periodo, para 38,8 no ultimo.

A Tabela 2 apresenta as taxas (por milhdo) de incidéncia e de mortalidade ajustadas
pelos modelos de regressdo no inicio do estudo, nos pontos de inflexdo e no final do estudo,
além da variacdo anual em cada segmento. A Figura 1 mostra as taxas observadas (pontos) e
ajustadas (linhas) ao longo do tempo para a incidéncia (Figura 1-A) e mortalidade (Figura 1-

B).



55

Entre 1997 e 2005, a incidéncia apresentou tendéncia de aumento nas faixas etérias de
0a4eb5a9anos, em ambos os sexos. Este aumento foi mais expressivo entre os meninos de 0
a 4 anos e em ambos o0s sexos na faixa de 5 a 9 anos, estimado em 12,7 casos por milh&o ao ano
(IC=9,0:16,3). A partir de 2005, a tendéncia foi de queda, sendo mais expressiva na faixa de
0 a 4 anos, em ambos os sexos, estimada em -7,7 casos por milhdo ao ano (IC =-9,3 : -6,1).
Nas faixas de 10 a 14 e 15 a 19 anos, a tendéncia foi sempre de queda para ambos 0s sexos,
mais expressiva nos adolescentes do sexo masculino (-5,4 casos por milhdo por ao ano; IC = -
6,7 :-3,7).

Entre 1997 e 2006, houve aumento na mortalidade na faixa etaria de 5 a 9 anos, (0,9
6bitos por milh&o ao ano, IC =-0,1 : 1,9), para ambos 0s sexos, seguido de queda até 2021 (-
1,8 6bitos por milhdo ao ano, IC -2,2 : -1,5). Nas demais faixas etéarias houve declinio continuo
das taxas em ambos 0s sexo0s, mais expressivo entre adolescentes do sexo masculino (-1,8% ao
ano, IC =-2,2:-1,5).

A Figura 2 mostra, do lado esquerdo, as taxas de incidéncia e mortalidade em funcéo da
coorte de nascimento, segundo sexo e faixa etaria e, do lado direito, as curvas estimadas pelos
modelos de regressdo com suas respectivas bandas de confianca. O efeito de idade esta expresso
como as taxas (por milhdo), ajustadas na coorte de referéncia (1997). O efeito de coorte esta
expresso como risco (de desenvolver a doenca, no caso da incidéncia, ou vir a 6bito, no caso
da mortalidade) relativo a coorte de referéncia. Os efeitos de periodo sdo riscos relativos ao
valor 1. De um modo geral, as taxas sdo maiores nas coortes de nascimento mais antigas, e
menores nas mais recentes.

A Tabela 3 mostra as estimativas dos modelos idade-periodo-coorte para as taxas de
incidéncia e mortalidade. Para a incidéncia, o0 modelo que apresentou melhor ajuste em ambos
os sexos foi o idade-periodo-coorte. Os efeitos de idade e de periodo sdo compativeis com 0s

resultados da andlise de tendéncia. As taxas sdo maiores nas faixas de 0 a 4 e de 15 a 19 anos,
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e hd aumento do risco nos primeiros periodos, seguido de queda. Adicionalmente, foi observado
um efeito significativo de coorte, indicando que quanto mais antiga, maior o risco da doenga.
Para a mortalidade no sexo masculino, o0 modelo que apresentou melhor ajuste foi o
idade-coorte, sugerindo que a coorte de nascimento apresenta uma contribuicdo maior do que
0 periodo para explicar a variabilidade das taxas. O efeito de idade é semelhante ao observado
na analise de tendéncia, as taxas sao maiores nas faixas de 0 a 4 e 15 a 19 anos, porém, o efeito
de periodo ndo foi significativo. Houve um efeito significativo de coorte, indicando que quanto
mais antiga, maior o risco de 6bito. No sexo feminino, o melhor modelo foi o idade-drift,
indicando que os efeitos de periodo e coorte sdo indistinguiveis, isto é, deve haver uma variagao

temporal das taxas que néo diferencia as influéncias de periodo das de coorte.

Discusséo

Este estudo identificou efeitos significativos de idade, periodo e coorte nas taxas de
incidéncia e mortalidade por cancer em criancgas e adolescentes no municipio de Séo Paulo.

A maior parte do periodo foi caracterizado por queda das taxas em ambos 0s sexos e foi
identificado um componente importante neste comportamento, determinado pela coorte de
nascimento. A taxa de incidéncia padronizada por idade, por milh&o, foi 195,2, maior do que
em outros paises da Ameérica Latina, como Argentina (140,4) e Cuba (129,7) e da América do
Norte, como Estados Unidos (179,6) e Canada (176,4). Valores similares aos do municipio de
S30 Paulo foram observados na Croacia (202,9) e Suica (202,4)'°. Em Goiania, foi observado,
entre 1996 e 2012, taxa de incidéncia de 164,2*'. Em estudo realizado entre 1998 e 2003, as
maiores taxas observadas no Brasil foram em Sao Paulo (203,0) e Porto Alegre (197,0), e as
menores em Fortaleza (131,5) e Salvador (92,2). Tais resultados evidenciam diferencas globais
e regionais da incidéncia da doenca'?. De modo geral, taxas mais elevadas sio observadas em

areas com melhores condic¢des socioecondmicas, que normalmente oferecem melhor acesso aos
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servicos de saude e recursos diagnosticos adequados. No Brasil, também é possivel que existam
variacoes na qualidade dos dados, considerando-se os diferentes processos de implantagdo dos
registros de cancer nas regioes.

A incidéncia foi maior no sexo masculino e nas faixas etarias de 0 a4 e 15 a 19 anos, o
que corrobora com achados encontrados na literatura nacional e internacional*?1314,

Observou-se aumento da incidéncia nas faixas de 0 a 9 anos entre 1997 e 2005,
entretanto, a tendéncia de queda vista a partir dai difere dos resultados encontrados em outros
paises. Na Europa, entre 1991 e 2010, houve aumento nas taxas em criangas (0,5% ao ano) e
adolescentes (1,0% ao ano)*®. Nos Estados Unidos, entre 1975 e 2006, esse aumento foi de
0,6% ao ano'®. Os fatores que podem ter contribuido para isso sdo a melhoria continua da
cobertura populacional dos registros de cancer nessas populacdes e o aprimoramento dos
métodos diagndsticos. O avanco tecnoldgico e a adequacdo das intervencgdes terapéuticas
promoveram aumento do nimero de casos novos identificados, com consequente elevagdo da
taxa de incidéncia. Entretanto, no Brasil, as desigualdades socioecondmicas levam a diferentes
realidades no acesso aos servicos de salde e estabelecem diferentes perfis de cobertura.

Em S&o Paulo, embora uma queda nas taxas seja compreensivel, por se tratar de um
municipio com perfil socioecondmico diferente do restante do pais, ndo € prudente descartar a
ocorréncia de subnotificacdo, de modo que novos estudos sdo necessarios para avaliar a
cobertura dos dados. Ainda, tais estudos devem considerar as diferencas socioecondmicas
intramunicipais, as subpopulacfes que vivem em situaces precarias e com acesso restrito aos
servicos de salde, constituindo cenarios diversificados para a doenga dentro do municipio e,
consequentemente, necessitando de acGes diferenciadas para o seu controle. Além disso, ao
longo dos anos, observou-se aumento do nimero de centros especializados na regido sudeste,

0 que pode contribuir para a distribuicdo dos casos e menor procura aos servicos de saude do
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municipio de S&o Paulo. Porém, mesmo em uma situacdo em que haja queda da incidéncia, as
taxas ainda apresentam valores similares a de paises desenvolvidos.

Além das diferengas determinadas por sexo e faixa etéria, este estudo identificou um
novo componente que contribuiu para a variabilidade das taxas de incidéncia, motivado pela
coorte de nascimento: as coortes mais antigas apresentaram maior risco da doencga. Isto é,
criangas com a mesma idade tém riscos diferentes, dependendo da época em que nasceram.
Fatores ligados a exposicBes ambientais (radiagdo!’, agrotoxicos®®, poluicdo atmosférical®),
comportamentais (tabagismo?®) e condicdes socioecondmicas que afetam a satide (baixo peso
ao nascer!’) podem estar associados ao desenvolvimento de certos tipos de cancer, como
leucemias e linfomas que, neste estudo, constituem aproximadamente 37% dos casos. Embora
ainda estejam presentes na realidade brasileira, a exposicdo a alguns destes fatores vem
diminuindo ao longo do tempo, como o consumo do tabaco, que desde 2006 apresenta reducao
na regido sudeste?®. Para os demais tipos de cancer, este efeito ainda ndo é completamente
compreendido, dada a etiologia pouco conhecida e a associacdo com fatores genéticos e
hereditarios.

Quanto a mortalidade, houve uma tendéncia continua de queda, com excec¢do da faixa
etaria de 5a 9 anos. Nela, a mortalidade apresentou um perfil semelhante ao da incidéncia, com
gueda das taxas apds 2006. Alguns fatores podem ter contribuido para isso, como a cria¢do de
politicas publicas direcionadas a doenca e diminuicdo das taxas de natalidade, visto que a
populacdo de estudo diminuiu ao longo do periodo.

A partir da década de 1960, houve diminuicdo das taxas de mortalidade por cancer em
criangas e adolescentes nos paises desenvolvidos, que foi acompanhada mais lentamente pelos
paises de média e baixa renda. Entre 1990 e 2017, os Unicos paises da América Latina que
apresentaram queda foram Chile (2% ao ano) e Argentina (1% ao ano)?l. No Brasil, 0

comportamento foi de estabilidade, com pequenas oscilagdes; a taxa passou de 36,9 em 1979
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para 39,8 em 2008. As regibes que apresentaram declinio foram Sul e Sudeste (1,2 a 1,6% ao
ano). Houve aumento no Norte e Nordeste e estabilidade no Centro-Oeste??,

Foi identificado um efeito significativo da coorte de nascimento na mortalidade: as
coortes mais antigas apresentaram maior risco de oObito. Isto pode ser atribuido, entre outros,
aos avancgos no tratamento da doenca, melhora do acesso aos servicos de saude, e criacdo de
politicas publicas.

Dentre as limitacBes do estudo estd a utilizacdo de dados secundarios, sujeitos a
subnotificacbes e erros de diagnostico. Dentre os pontos fortes, esta a utilizacdo de novas
metodologias e a identificacdo de uma nova dimensdo temporal que permite melhorar a

compreensdo do curso da doenca e contribuir para a formulacao de estratégias de controle.
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Tabela 1 - Distribuicdo dos casos e taxas de incidéncia e mortalidade brutas e padronizada (por
milh&o) do cancer em criancas e adolescentes, segundo sexo, faixa etaria e periodo. Municipio

de S&o Paulo, 1997 a 2021.

Total Masculino Feminino
Variaveis
n % Taxa n % Taxa n % Taxa

incidéncia
Total 13.065 100 195,22  7.116 100 211,9° 5.949 100 178,2°
Faixa etaria
0—4anos 3.565 27,3 2224 1.992 28 2447 1.573 26,4 199,4
5-9anos 2.553 19,5 162,1 1.456 20,5 182,1 1.097 18,4 141,5
10 — 14 anos 2.786 21,3 162,5 1.499 21 173,5 1.287 21,6 1514
15— 19 anos 4.161 31,8 228,5 2169 30,5 239,8 1.992 335 217,6
Periodo
1997 a 2001 3.634 27,8 201,22 1.999 28,1 220,8"° 1.635 27,5 181,8°
2002 a 2006 3.663 28 2151  1.996 28 234,6°  1.667 28 195,3"
2007 a 2011 3.157 24,2 199,22 1.740 24,5 219,0° 1417 23,8 178,7°
2012 a 2016 2.611 20 165,42 1.381 19,4 173,3° 1.230 20,7 157,1°
Mortalidade
Total 4130  100,0 49,72 2.338  100,0 55,5P 1.792  100,0 43,80
Faixa etaria
0 - 4 anos 1.008 24,4 50,1 562 24,0 54,9 446 24,9 45,1
5-9anos 905 21,9 46,3 492 21,0 49,5 413 23,0 42,9
10 - 14 anos 866 21,0 41,8 456 19,5 43,7 410 22,9 40,0
15 - 19 anos 1.351 32,7 60,8 828 354 74,8 523 29,2 46,9
Periodo
1997 a 2001 1.041 25,2 57,82 583 24,9 64,0° 458 25,6 51,8°
2002 a 2006 956 23,1 55,82 553 23,7 64,7° 403 225 46,8°
2007 a 2011 820 19,9 50,42 472 20,2 57,3 348 194 43,55
2012 a 2016 723 17,5 45,62 395 16,9 48,9° 328 18,3 42,45
2017 a 2021 590 14,3 38,82 335 14,3 42,8° 255 14,2 34,6°

a — Taxa padronizada por sexo e idade

b — Taxa padronizada por idade
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Tabela 2 — Variacdo anual estimada e taxas de incidéncia e mortalidade ajustadas no inicio e final de cada periodo, segundo sexo e faixa etéria.

Municipio de Séo Paulo, 1997 a 2021.

Masculino

10-14

15-19

Feminino

10-14

15-19

Incidéncia

Taxa (1998)

204,9

(224.9 : 184,9)

186,3

(201,6 : 171,1)

183,5

(194,11 172,9)

284,7

(299,6 : 269,8)

193,8

(214,1: 173,3)

143,6

(158,9 : 128,3)

161,3

(171,9 : 150,6)

229,8

(240,5 : 219,2)

VA (1998 - 2005) 12,7%%* 4,2%%% -0,9% -5 g 34 4,2%%% -0,9% -0,9%
(9,0 : 16,3) (1,4:6,9) (-18:-0,1) (-6,7:-3,7) (-0,7:7.6) (1,4:6,9) (-1,8:-0,1) (-1,8:-0,1)
Taxa (2005) 2935 215,6 176,8 248,1 2178 172,8 154,5 2231
(305,3:281,9)  226,7:204,4) (184,6:1689) (256,2:240,0) (233,2:2024) (183,9:161,7) (1623:146,6) (230,9:215,2)
VA (2005 - 2015) 7,7 L7, TRRx -0,9% -5 g -3,4% L7, TR -0,9% -0,9%
(-9,3:-6,1) (-9,3:-6,1) (-18:-0,1) (-6,7:-3,7) (-6,2:-0,7) (-9,3:-6,1) (-1,8:-0,1) (-1,8:-0,1)
Taxa (2015) 216,6 1385 167,1 1958 1835 95,9 1448 2134
(2295:203,7)  (150,9:126,2) (177,7:156,4) (210,7:180,9) (201,5:1655) (108,2:83,5) (1555:134,2) (224,1:202,8)
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Mortalidade

Taxa (1997) 69,1 51,9 50,6 96,9 54,1 45,3 46,9 53,8
(74,4 : 63,7) (59,8 : 44,0) (55,9 : 45,3) (102,7 : 91,1) (61,1 : 47,0) (53,1:37,4) (52,2 : 41,6) (59,1 : 48,5)

VA (1997 - 2006) -0,7* 0,9 -0,6%** -1,8%** -0,7* 0,9 -0,6%** -0,6***
(-1,2:-0,3) (-0,1:1,9) (-0,9:-0,3) (-2,2:-1,5) (-1,3:-0,3) (-0,1:1,9) (-0,9:-0,3) (-0,9:-0,3)

Taxa (2006) 62,4 60,0 45,4 80,3 47,4 53,3 41,7 48,6
(66,7 : 58,0) (64,8 : 55,1) (49,3 : 41,5) (84,3:76,4) (51,5 : 43,3) (58,2 : 48,5) (45,6 : 37,8) (52,6 : 44,7)

VA (2005 - 2021) -1,8%** -1,8%** -0,6%** -1,8%** -1,8%** -1,8%** -0,6%** -0,6%**
(-2,2 1 -1,5) (-2,2 1 -1,5) (-0,9:-0,3) (-2,2 1 -1,5) (-2,2 1 -1,5) (-2,2 1 -1,5) (-0,9 : -0,3) (0,9 : -0,3)

Taxa (2021) 34,8 324 36,7 52,8 36,2 25,8 33,0 40,0
(40,1 : 29,5) (37,5:27,2) (42,0 : 31,4) (58,5 : 47,0) (43,2 :29,1) (30,9 : 20,6) (38,3:27,7) (45,2 :34,7)

*p -valor <0,05. **p-valor <0,01. ***p-valor < 0,00
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Figura 1 — Taxas de incidéncia (A) e mortalidade (B) observadas (pontos) e ajustadas pelo
modelo de regressdo (linhas), segundo sexo e faixa etaria. Municipio de S&o Paulo, 1997 a

2021.
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Tabela 3 - Ajustes dos modelos do efeito APC para taxas de incidéncia e mortalidade do cancer

em criancas e adolescentes. Municipio de Séo Paulo, 1997 a 2021.

Masculino Feminino
Modelo
Graus de liberdade Desvio p-valor? Graus de liberdade Desvio p-valor?
Incidéncia
Idade 12 133,1 12 44,1
Idade- drift 11 80,1 <0,005 11 27,0 <0,005
Idade-coorte 8 62,6  <0,005 8 22,2 0,187
Idade-periodo-coorte 6 29,1  <0,005 6 11,9  <0,005
Idade-periodo 9 51,9  <0,005 9 12,9 0,830
Idade- drift 11 80,1 <0,005 11 27,0 <0,005
Mortalidade
Idade 16 75,1 16 42,3
Idade- drift 15 22,1 <0,005 15 14,9 <0,005
Idade-coorte 12 141 0,045 12 12,9 0,560
Idade-periodo-coorte 9 9,8 0,231 9 10,9 0,601
Idade-periodo 12 17,3 0,056 12 12,5 0,679
Idade- drift 15 22,1 0,188 15 14,9 0,490

2 p-valor do teste de razdo de verossimilhancas que compara o modelo da linha em relacdo ao

modelo da linha anterior
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Figura 2 — Taxas de incidéncia e mortalidade do cancer em criancas e adolescentes segundo coortes de nascimento e efeitos ajustados do modelo

APC. Municipio de S&o Paulo, 1997 a 2021.
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CONCLUSOES

O cancer no Municipio de Sao Paulo apresenta caracteristicas especificas em criangas e
adolescentes; as tendéncias de incidéncia e mortalidade contém diferentes componentes
determinados por sexo, idade, periodo e coorte de nascimento.

Tanto o numero de casos e Obitos quanto as taxas de incidéncia e mortalidade foram
maiores no sexo masculino, e nas faixas etarias de 0 a4 e 15 a 19 anos.

As taxas de incidéncia padronizadas por idade, entre 1997 e 2016, foram 211,9 por milhdo
para o sexo masculino e 178,2 por milh&o para o sexo feminino.

As taxas de mortalidade padronizadas por idade, entre 1997 e 2021, foram 55,5 por milh&o
para o0 sexo masculino e 43,8 por milh&o para o sexo feminino.

Os grupos diagnosticos mais comuns foram as leucemias, linfomas e tumores do sistema
nervoso central. Entre criangas de 0 e 4 anos, o grupo das leucemias é o mais frequente em
ambos 0s sexos, e apesar de transitar entre todas as faixas etarias, sua ocorréncia diminui
com a idade. Entre adolescentes, o grupo mais frequente no sexo masculino sédo 0s
linfomas, e no feminino as outras neoplasias malignas epiteliais e outros melanomas.
Enquanto a proporcao dos linfomas e o grupo das outras neoplasias malignas epiteliais e
outros melanomas aumenta com a idade, a dos neuroblastomas e tumores renais diminui,
para ambos 0s sexos. O retinoblastoma ocorre quase exclusivamente na faixa etaria de 0 a
4 anos.

A maior parte do periodo foi caracterizado por queda das taxas de incidéncia e mortalidade,
em ambos 0s sexos.

Foi identificado efeito significativo da coorte de nascimento na incidéncia e na

mortalidade: as coortes mais antigas apresentaram maior risco de doenca e de o6bito.
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