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RESUMO

LEITE, Pedro Henrique Amparo da Costa. Desigualdades socioecondmicas na sobrevida de
pacientes com cancer de mama, préstata e pulmao: um estudo de base populacional em
Curitiba, Parana. 2016. 67 f. Dissertacdo (Mestrado em Salde Coletiva) — Instituto de
Medicina Social, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de janeiro, 2016.

A incidéncia e mortalidade do cancer vém aumentando consideravelmente entre os
paises de baixa e média renda. Paralelamente, melhoras nos métodos de detec¢éo e tratamento
da doenga tém permitido ganhos significativos na sobrevida dos pacientes acometidos pelos
canceres mais frequentes. No entanto, esse aumento tem sido muito mais expressivo na
populacdo em posi¢do socioecondmica mais favordvel. O presente estudo teve por objetivo
analisar o efeito das desigualdades socioecondmicas na sobrevida de pacientes diagnosticados
com cancer de mama, prostata e pulméo, no periodo de 1998 a 2007, na cidade de Curitiba,
Parana. Trata-se de um estudo populacional no qual a fonte de informacéo foi o0 Registro de
Céncer de Base Populacional (RCBP) de Curitiba. A desigualdade socioeconémica foi
medida por meio de quintis do indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM),
calculado para as areas de residéncias denominadas Unidade de Desenvolvimento Humano
(UDH). As UDHs sdo aglomerados de setores censitarios homogéneos do ponto de vista
socioeconémico. Todos os pacientes de cancer foram alocados nas UDHs de acordo com o
endereco de residéncia. Ao todo foram analisadas informacdes de 9.639 pacientes com
cancer: 3.063 com cancer de préstata, 5.033 com cancer de mama e 1.543 com céancer de
pulmdo, sendo 929 no sexo masculino e 614 no sexo feminino. Utilizou-se 0 método de
sobrevida liquida de um e cinco anos por sexo e quintis de IDHM. A sobrevida liquida é
definida como a sobrevida estimada para um grupo de pacientes em uma situacdo hipotética
na qual o cancer de interesse é a Unica causa de morte possivel. Uma andlise de sensibilidade
foi realizada usando o padrdo de mortalidade por posicdo socioeconémica da Inglaterra de
forma a simular tabuas de vida especificas por posi¢do socioecondmica em Curitiba. O efeito
da desigualdade socioeconémica, representada pela diferenca entre o quinto e primeiro quintis,
em sobrevida liquida de cinco anos foi maior do que a de um ano para os trés tipos de cancer.
A sobrevida liquida de cinco anos dos pacientes com cancer de prostata e mama residentes em
areas mais afluentes foi, respectivamente, 24,2% e 30,2%, maior do que aquela observada
entre pacientes residentes em areas mais desfavorecidas. Esses diferenciais aumentam
significativamente em rela¢do ao cancer de pulmao: 83,7% entre os homens e 103,8% entre as
mulheres. Embora o uso de tabuas de mortalidade especificas para os quintis de IDHM atenue
o efeito da desigualdade, esta ainda se manteve expressiva. A sobrevida de cancer € uma
informagdo essencial para elaboracdo de politicas de salde que visem aumentar ndo sO a
expectativa de vida, mas também a qualidade de vida dos pacientes com cancer. Assim, faz-se
necessario que a vigilancia de sobrevida se torne um processo continuo no Brasil.

Palavras-chave: Cancer. Desigualdade. Sobrevida. Sobrevida relativa. Socioeconémico.



ABSTRACT

LEITE, Pedro Henrique Amparo da Costa. Socioeconomic inequalities in survival of patients
with breast, prostate and lung cancer: a population-based study in Curitiba, Parand, Brazil.
2016. 67 f. Dissertacdo (Mestrado em Saude Coletiva) — Instituto de Medicina Social,
Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de janeiro, 2016.

Cancer incidence and mortality have increased considerably among low and middle-
income countries. At the same time, improvements in the methods of detection and treatment
have allowed significant gains in survival of cancer patients. However, this increase has been
much more significant in the most socioeconomically privileged population groups. We
aimed to analyze the effect of socioeconomic inequalities in the survival of patients diagnosed
with breast, prostate and lung cancers, from 1998 to 2007, in the city of Curitiba, Parana,
Brazil. The source of information for the present population-based study was the Population-
based Cancer Registry (PBCR) of Curitiba. Socioeconomic inequalities were measured by
quintiles of the Municipal Human Development Index (MHDI) calculated for areas of
residence called Human Development Units (HDU). HDUs are socioeconomically
homogeneous census sector clusters. All cancer patients were allocated to a HDU according
to home address. In total, we analyzed the information of 9,639 cancer patients: 3,063 with
prostate cancer, 5,033 with breast cancer and 1,543 with lung cancer, 929 male and 614
female. We estimated the one-year and five-year net survival by sex and MHDI quintiles. Net
survival is defined as the estimated survival of a group of patients in the hypothetical situation
in which the cancer of interest is the only possible cause of death. Sensitivity analysis was
performed using the English mortality pattern by deprivation to simulate socioeconomic-
specific life tables in Curitiba. The effect of socioeconomic inequalities, represented by the
survival gap between the fifth and first quintiles, in the five-year net survival was larger than
for one-year, for the three types of cancer. Five-year net survival of prostate and breast cancer
patients living in more affluent areas was, 24.2% and 30.2%, respectively, higher than the
figures for patients from more deprived areas. These gaps increased significantly in lung
cancer: 83.7% among men and 103.8% for women. Although using specific life tables by
MHDI quintiles mitigated the effect of inequality, the gap still remained significant. Cancer
survival information is essential in the development of health policies aimed at increasing not
only life expectancy, but also the quality of life of cancer patients. Surveillance of population-
based survival should therefore become an essential ongoing process in Brazil.

Keywords: Cancer. Inequality. Relative survival. Socioeconomic. Survival.
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INTRODUCAO

Panorama das doencas crénicas ndo transmissiveis

As doengas crbnicas ndo transmissiveis (DCNTs) — principalmente as doencas
cardiovasculares, o cancer, as doencas respiratdrias crénicas e o diabetes — constituem a
principal carga para a saude mundial. Em 2012, elas foram responséaveis por 68% (38
milhdes) das mortes ocorridas no mundo (WHO, 2014).

Essa epidemia de DCNTs emergiu em meio a um conjunto de mudancas
socioecondmicas e demograficas verificadas na populacdo mundial. No que diz respeito as
mudangas socioeconémicas, merecem destaque a expansdo da industrializagdo e a
modernizacdo da sociedade, que resultaram em avancos significativos sobre diferentes
dimensbes da area da saude, permitindo assim uma reducdo da mortalidade por doencas
infecciosas e parasitarias (SATARIANO, 2006).

Do ponto de vista demogréafico, o principal fator responsavel pelo crescimento das
DCNTs foi o envelhecimento populacional desencadeado em meados do século XX,
sobretudo nos paises desenvolvidos, e no presente século tende a se consolidar como um
fendmeno global (SATARIANO, 2006). Segundo as NacGes Unidas, a expectativa de vida no
mundo aumentou de 48 anos no periodo 1950-1955 para 68 anos no periodo 2005-2010
(UNITED NATIONS; DEPARTMENT OF ECONOMIC AFFAIRS, 2013). Em paises com
elevado nivel de desenvolvimento humano (IDH), a expectativa de vida situa-se em
patamares acima dos 80 anos (FRANCESCHI; WILD, 2013).

Enquanto nos paises desenvolvidos o processo de envelhecimento populacional se deu
de forma gradativa, principalmente em funcdo de melhorias das condigbes de vida
(saneamento bésico, higiene publica, moradia, nutri¢cdo), nos paises em desenvolvimento esse
processo vem transcorrendo de forma muito rapida por ser mais dependente do uso de
tecnologias médicas (OMRAN, 2005; SATARIANO, 2006).

O fato de a proporcdo de idosos ser maior nos paises desenvolvidos gera uma
percepcdo de que a carga de doengas crbnicas é também maior nesses paises. Contudo,
contrariando o senso comum, as taxas padronizadas de mortalidade por doengas cronicas
revelam-se maiores entre 0s paises em desenvolvimento (FRANCESCHI; WILD, 2013).

Segundo estimativas das Nacdes Unidas, a taxa de mortalidade por doencas cronicas
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padronizada por idade referente ao continente africano foi quase o dobro daquela observada
nos paises mais desenvolvidos da Europa (UNITED NATIONS; DEPARTMENT OF
ECONOMIC AFFAIRS, 2013).

Assim, a rapidez do processo de envelhecimento vivenciada na maioria dos paises em
desenvolvimento resultou em uma “carga de doengas dupla”, em que 0 aumento das DCNTs
ocorre em um contexto no qual as doencas infecciosas, parasitarias, maternas, perinatais e
nutricionais ainda desempenham um papel relevante no perfil de morbimortalidade
(FRANCESCHI; WILD, 2013).

Segundo estimativas das Nagbes Unidas, em 2030 devem ocorrer cerca de 52 milhdes
de 6bitos por doencas cronicas, um aumento de 37% em relacdo ao ano de 2012, grande parte
nos paises em desenvolvimento. Nesse contexto, esses paises tém um grande desafio em
elaborar e implantar acBes para prevenir e tratar os pacientes com doencas cronicas (WHO,
2014).

Entre tais doencas, merece destaque 0 cancer, cujo numero de dbitos deve aumentar
em 54% no periodo 2012-2030, o dobro do esperado para as doencas cardiovasculares (27%)
(WHO, 2014). Estima-se que em 2030 ocorram 24 milhdes de novos casos de cancer no
mundo, ou seja, um aumento de 68% em relacdo aos novos casos estimados para 2012. Esse
aumento é mais expressivo entre os paises de média e baixa renda (69%) do que entre os de
renda alta e muito alta (56%) (CANCER RESEARCH UK, 2015).

Cancer e sobrevida

O aumento da expectativa de vida, aliado aos avancos no rastreamento da populacéo e
no tratamento do cancer, fez os estudos voltados a mensuracdo da sobrevida, assim como a
avaliacdo da qualidade de vida dos pacientes com céancer, ganharem prioridade na agenda
politica (COLEMAN et al., 2011; DEPARTMENT OF HEALTH, 2011). Esses estudos
forneceriam insumos para a avaliacdo da eficacia de diferentes estratégias de tratamento da
doenca, em estudos de custo-efetividade (RACHET et al., 2010), possibilitando uma visao
mais abrangente de como a carga de doenca devido ao cancer se distribui entre areas
geograficas e estratos populacionais (ELLIS et al., 2014; BERRINO et al., 2007).

E nesse contexto que surgem grandes estudos de comparagdo internacional de

sobrevida de cancer como, por exemplo, o estudo CONCORD, cujo objetivo é analisar a
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variacdo e a tendéncia global de sobrevida de pessoas acometidas por cancer em diferentes
paises dos cinco continentes. Na primeira fase desse estudo foi analisada a sobrevida dos
canceres de mama, prostata, colon e reto em 31 paises entre 1990 e 1999 (COLEMAN et al,
2008). Em sua segunda fase, que teve os resultados publicados em 2014, o estudo analisou
dez tipos de cancer em adultos, no periodo de 1995 a 2009, incluindo cerca de 28 milhdes de
pacientes em 279 registros de cancer de base populacional de 67 paises (ALLEMANI et al.,
2015).

A sobrevida apdés o diagnostico do cancer €, assim, uma medida extremamente
importante da efetividade geral de servicos de controle e tratamento da doenga,
especificamente a sobrevida de base populacional (COLEMAN et al., 2011). A sobrevida
calculada com base em dados de registros de cancer de base populacional difere da observada
em estudos de ensaios clinicos na medida em que esses ensaios dificilmente refletem a
situacdo das pessoas acometidas pela doenca no nivel populacional. Pacientes com cancer na
populacdo geral ndo sé tém caracteristicas mais heterogéneas do que aqueles incluidos nos
ensaios clinicos, como também ndo recebem a mesma qualidade de tratamento e atencéo
destinada aos pacientes que s&o incluidos em protocolos especificos de pesquisa (ESTEVE;
BENHAMOU; RAYMOND, 1994). Além disso, a mensuracdo da sobrevida no nivel
populacional possibilita uma visdo mais realista de todo o processo que envolve o cuidado de
pacientes com cancer, e ndo simplesmente a eficicia de um determinado tratamento
(PARKIN, 2008).

Assim, a sobrevida no nivel populacional é a medida de prognostico de doenca mais
precisa que se pode ter em um determinado periodo, uma vez que ela é estimada por meio de
bases de dados nas quais, teoricamente, todos os individuos diagnosticados em um mesmo

periodo de tempo estariam incluidos e acompanhados até a morte (ELLIS et al., 2014).

Desigualdades em sobrevida de cancer

A associagdo entre fatores socioecondmicos e 0 status de saude ¢ bem documentada
(MARMOT et al., 1978; TOWNSEND; DAVIDSON; WHITEHEAD, 1986; MARMOT,
2010). Maiores taxas de mortalidade e morbidade s&o geralmente observadas nos segmentos

mais vulneraveis da populacdo (DEATON, 2003). A desigualdade de renda desempenha um



14

papel importante em relacdo ao status de saude, com resultados menos favoraveis em &reas
com maior desigualdade (LYNCH et al., 2001; WILKINSON; PICKETT, 2006).

Essa realidade ndo é diferente no que se refere ao cancer. Estudo pioneiro de
Kogevinas e Porta (1997) mostrou diferengas importantes na mortalidade e na sobrevida para
varios tipos de cancer em diferentes populacdes e estratos socioecondmicos. Assim, 0
aumento na sobrevida de cancer observado nos ultimos anos, em virtude de melhorias no
tratamento e na implantacdo de programas de rastreamento, tem ocorrido de forma bastante
desigual, sendo bem mais expressivo nas areas mais ricas e entre oS grupos sociais mais
abastados (RACHET et al., 2010).

As diferencas no estadiamento da doenca, o tipo de tratamento recebido e a presenca
de comorbidade no momento do diagnostico seriam fatores associados a desigualdades
econémicas e sociais que explicariam as diferencas no tempo de sobrevida (ITO et al., 2007;
MORRIS et al., 2008; SHACK et al., 2010).

Nesse contexto, € vital para a elaboracdo de politicas voltadas ao controle e ao
tratamento do cancer compreender o papel da desigualdade socioeconémica no que diz
respeito a variacdo da sobrevida entre diferentes populagdes e grupos sociais.

A avaliagéo do efeito das desigualdades socioecondmicas tem sido feita com base em
indicadores individuais e ecoldgicos. Entre os indicadores individuais destacam-se os niveis
individuais de renda, escolaridade e tipo de plano de saide (CAVALLI-BJORKMAN et al.,
2011; PACELLI etal., 2014; MCDAVID et al., 2003).

Em estudo realizado na Suécia com pacientes diagnosticados com céancer de reto e
célon entre 1997 e 2006, diferenciais importantes foram observados na sobrevida desses
pacientes segundo nivel educacional. A sobrevida global de cinco anos para o cancer de colon
entre pacientes com 13 anos ou mais de educacdo foi de 59,5%, 14% maior do que a
observada entre pacientes com até nove anos de educagdo, 52,3%. Em relacdo ao cancer de
reto, esse diferencial foi maior, 21% (CAVALLI-BJORKMAN et al., 2011). Estudo
desenvolvido em Taiwan com pacientes diagnosticados com cancer gastrico, no qual foram
utilizadas informagdes de seguro de vida como proxy da renda individual, verificou que entre
pacientes com menos de 65 anos, a sobrevida de cinco anos de individuos com alta renda foi
16% maior do que a dos individuos de baixa renda. Entre os idosos, individuos com 65 anos
ou mais, ndo houve diferenca estatisticamente significativa (WU et al., 2014). Em relagdo ao
tipo de plano de saude, McDavid et al. (2003) observaram que a sobrevida de trés anos para

pacientes residentes no estado de Kentucky, Estados Unidos, diagnosticados com cancer de
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mama, prostata e pulmdo foi maior entre 0s pacientes com plano de saude quando
comparados com aqueles que ndo possuiam plano.

A qualidade dos dados individuais dos pacientes nos registros de cancer € um fator
crucial na escolha da variavel socioecondmica, e em sua auséncia ou falta, a solucao
encontrada por diversos estudos € a utilizacdo de medidas ecoldgicas. A despeito das
variagdes no seu calculo, indices de privagdo socioecondmica referentes a area de residéncia
dos pacientes com cancer tém sido bastante utilizados (PULITI et al., 2012; ITO et al., 2014;
FORREST et al., 2015; JANSEN et al., 2014).

Os indices de privagdo socioecondmica sdo fortemente associados & pobreza, porém
cobrem diversos aspectos além da renda. Esses indices tém sido desenvolvidos
frequentemente com dados de censo, incluindo diversas variaveis que refletem a posicao
socioeconémica da populacdo. Os primeiros e mais conhecidos indices baseados em censo, 0s
indices Carstairs e Townsend (TOWNSEND, 1987; CARSTAIRS; MORRIS, 1989) foram
desenvolvidos no Reino Unido no inicio dos anos 1970 com base em um conjunto de
varidveis socioecondmicas, como: desemprego masculino, individuos de baixa classe social,
residéncias sem carro, superlotacdo de residéncia e posse de casa propria. Diversos outros
indices foram criados, principalmente na Europa e nos Estados Unidos (PORNET et al., 2012
EIBNER; STURM, 2006).

Em revisdo sistemética da literatura sobre diferenciais socioecondmicos na sobrevida
de céancer, dos 39 estudos selecionados, 28 (71,8%) utilizaram medidas da area de residéncia
dos pacientes, sendo 23 (59%) baseados em quintis de indices de privacdo (WOODS;
RACHET; COLEMAN, 2006).

Estudo sobre desigualdades socioecondmicas em sobrevida de cancer na Escécia com
pacientes diagnosticados entre 1986 e 2000 revelou que a sobrevida de cinco anos foi
significativamente menor entre 0s pacientes residentes em areas mais pobres, segundo indice
de privacdo socioeconémica, para 0s seguintes canceres: colon, reto, mama e melanoma entre
as mulheres, bexiga, célon, laringe, prostata e pulméo entre os homens (SHACK et al, 2007).
Diferenciais expressivos também foram observados em estudos realizados na Inglaterra, Pais
de Gales, Alemanha e Japdo (COLEMAN et al, 2004; JANSEN et al., 2014; ITO et al., 2014).
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Sobrevida relativa

Os estudos que avaliam a associacdo entre desigualdades socioeconémicas e sobrevida
de céncer utilizam diversos modelos estatisticos para o calculo da sobrevida dependendo dos
objetivos dos autores e do delineamento do estudo (BUSTAMANTE-TEIXEIRA,
FAERSTEIN; LATORRE, 2002; WOODS; RACHET; COLEMAN, 2006).

Alguns estudos estimam a sobrevida global (overall survival), em que a estimativa da
sobrevida dos pacientes com cancer € mensurada sem a identificacdo da causa de morte que
levou ao Obito. As principais técnicas utilizadas por esses estudos para a estimativa da
sobrevida global sdo o meétodo atuarial e 0 método de Kaplan-Meier. Para descrever as
associacdes entre a posicdo socioecondmica e a sobrevida, o modelo proporcional de Cox tem
sido 0 método mais utilizado (WOODS; RACHET; COLEMAN, 2006).

A maioria dos estudos, no entanto, utiliza como estimativa a sobrevida liquida (net
survival), definida como a sobrevida na qual o risco de morte por qualquer outra causa além
do cancer de interesse é removido, buscando, dessa forma, estudar a proporcéo de pacientes
que morreram em razdo das consequéncias diretas ou indiretas do cancer sob investigag&o.
Pode ser entdo entendida como a probabilidade de sobreviver além de um tempo especifico
em um mundo hipotético onde o cancer de interesse € a Gnica causa possivel de morte.

Existem duas abordagens para estimar a sobrevida liquida: a por causa especifica e a
relativa (ESTEVE; BENHAMOU; RAYMOND, 1994; ROCHE et al., 2013).

No contexto da causa especifica, a causa de cada morte precisa ser necessariamente
conhecida e somente as atribuidas a doenca estudada sdo especificadas no modelo. As demais
causas de morte sdo tratadas como censura, seja ela provocada pela perda de seguimento ou
pela ndo ocorréncia do ébito até o momento de encerramento do estudo. No que se refere ao
processo de calculo, a sobrevida por causa especifica pode, assim como a sobrevida global,
ser estimada por meio do método atuarial, do Kaplan-Meier ou do modelo de riscos
proporcionais de Cox. O valor desse método esta assim intrinsecamente associado a qualidade
da informacdo sobre as causas de morte. Em paises nos quais essa informagdo é pouco
confiavel, a resolutividade desse método pode ser limitada.

A exigéncia de que a causa de morte seja conhecida e confiavel é contornada com o
uso da abordagem de sobrevida relativa, que abrange um conjunto de métodos que nao
requerem informacgdes sobre a causa do 6bito, sendo a sobrevida liquida da doenca de

interesse estimada por meio da utilizacdo de tabuas de mortalidade da populacdo geral
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desagregadas segundo variaveis de controle definidas pelo estudo. Na medida em que a
sobrevida relativa é independente da mortalidade da populacdo geral, ela se torna uma
estimativa crucial de comparabilidade entre paises e grupos populacionais (ESTEVE;
BENHAMOU; RAYMOND, 1994; POHAR-PERME; STARE; ESTEVE, 2012; ROCHE et
al., 2013).

A sobrevida relativa, também definida como razdo de sobrevida relativa, pode
significar a razdo da sobrevida global dos pacientes da coorte pela sobrevida que seria
esperada na auséncia da doenca sob investigacdio (DICKMAN; COVIELLO, 2015).
Matematicamente, a sobrevida relativa, S, (t), estimada para o tempo t, pode ser definida da

seguinte forma:

So(t) (1)
p(t)

§e(t) =

%)

em que: S,(t) é o estimador da sobrevida observada no tempo t, e S,(t), a sobrevida
esperada ou a sobrevida da populacdo no tempo t (DANIELI et al., 2012).

Assim, os métodos de sobrevida relativa utilizam a mortalidade geral do grupo
estudado e a mortalidade esperada de um grupo livre da doenga com as mesmas
caracteristicas demogréaficas. Assume-se que a sobrevida esperada, geralmente obtida por
meio das tabuas de vida da populacdo geral, reflita corretamente a mortalidade em virtude de
outras causas, excluindo-se o cancer (ROCHE et al., 2013).

Tanto o método da sobrevida liquida por causa especifica quanto o da sobrevida
relativa assumem que o processo que leva a morte por cancer é independente daquele que
influencia a morte por outras causas; pressupde que a censura seja ndo informativa, ou seja,
gue 0 mecanismo que regula a censura seja independente daquele que regula a ocorréncia do
evento (ESTEVE; BENHAMOU; RAYMOND, 1994; POHAR-PERM; STARE; ESTEVE,
2012). A censura deixa de ser ndo informativa quando uma varidvel especifica ou um
conjunto de variaveis influencia simultaneamente a ocorréncia do 6bito devido ao cancer e do
Obito por outras causas. Um exemplo classico é a idade, pois a medida que os individuos
envelhecem o risco de morte por outras causas aumenta, tornando 0s idosos mais provaveis de
serem censurados do que os individuos mais jovens (SCHAFFAR et al., 2015). Métodos para
contornar o problema da censura informativa tém sido propostos em ambos o0s contextos:
sobrevida liquida por causa especifica e sobrevida relativa (ROBINS, 1993; SATTEN;
DATTA; ROBINS, 2001; POHAR-PERM; STARE; ESTEVE, 2012).
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O maior problema sobre o uso do método de sobrevida liquida por causa especifica
reside no campo da qualidade da causa de 6bito, cujo viés sobre as estimativas da sobrevida
ndo deve ser negligenciado (NEWSCHAFFER et al., 2000; GOLDONI et al., 2009),
principalmente nos paises em desenvolvimento onde a fragilidade dos sistemas de registros de
cancer de base populacional e de mortalidade é bem documentada (MATHERS et al., 2005;
VALSECCHI; STELIAROVA-FOUCHER, 2008). Assim, a sobrevida relativa tem sido
considerada o meétodo mais apropriado para estimar a sobrevida liquida dos registros de
cancer de base populacional (SCHAFFAR et al., 2015).

No Brasil, ha uma escassez de estudos de sobrevida relativa utilizando informacéo de
RCBPs. Os estudos de Bustamante-Teixeira et al. (2006) e Abreu et al. (2012) utilizaram
bases de dados populacionais para mensurar a sobrevida relativa, respectivamente, de cancer
gastrico e de mama. Ha ainda o estudo conduzido por Verdecchia et al. (2003) que, embora
ndo seja um estudo sobre areas especificas do Brasil, utiliza dados do RCBP de Campinas na
andlise da sobrevida relativa de quatro continentes.

Registros de cancer de base populacional

Registros de cancer de base populacional (RCBPs) podem ser definidos como
organizag6es que buscam coletar dados de todos 0s casos hovos dessa doenca que ocorrem na
populacdo de uma area geografica delimitada, tendo como objetivos principais produzir
estatisticas sobre a incidéncia de cancer, avaliar e monitorar o impacto do cancer na sociedade
(JENSEN; STORM, 1991; DOS SANTOS SILVA, 1999).

Os registros de casos da doenga sdo obtidos de diversas fontes de informacao,
principalmente registros hospitalares e patoldgicos. Antes de um caso ser registrado e ter a
data do diagnostico determinada, os dados coletados nessas fontes sdo submetidos a diversas
medidas de controle de qualidade (ELLIS et al., 2014; PARKIN, 2006). Assim, a qualidade
dos dados de um RCBP ¢é influenciada pelo processo de coleta e codificacdo das informagdes.
E preciso que esse processo seja entdo padronizado a fim de se estabelecer de forma fidedigna
0 cancer primario, evitar a duplicacdo dos casos e garantir a integralidade, a comparabilidade,
a acuracia e a rapida e constante atualizacao das bases de dados (BRAY; PARKIN, 2009).

Entre as medidas usadas para avaliar a qualidade desses dados destacam-se a

proporcéo de casos registrados somente pela declaracdo de oObito e a proporcao de canceres
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que tiveram confirmacdo morfologica (SHIN et al., 2007; BRAY et al., 2015). Uma elevada
proporcéo de casos identificados por meio da declaracdo de obito indica falha nos servigos de
salde, o que do ponto de vista da qualidade da informacdo pode resultar em diagnosticos
menos precisos ou inespecificos (BRENNER et al., 2016). H& ainda que se considerar que o
atraso na identificacdo desses casos compromete o processo de acompanhamento dos
indicadores epidemioldgicos do cancer e, consequentemente, a elaboracdo de politicas
voltadas para o seu controle (CURADO; VOTI; SORTINO-RACHOU, 2009).

A proporcdo de casos sem verificagdo morfoldgica indica a existéncia de falhas na
infraestrutura dos servicos alocados para atender os pacientes com cancer, pois reflete a falta
de disponibilidade de laboratérios de patologia e de patologistas, elementos essenciais para a
producdo de diagndsticos mais confidveis da doenca (CURADO; VOTI; SORTINO-
RACHOU, 2009).

No Brasil, existem atualmente 26 RCBPs espalhados por 20 estados e o distrito federal
(DF), sendo mais quatro em fase de implantacdo. Vale ressaltar as grandes diferencas de
qualidade dos registros populacionais de cancer no pais com porcentagens de casos
morfologicamente verificados variando entre os homens, de 67,40% a 96,62%, e entre as
mulheres, de 85,33% a 97,23%, respectivamente, em Boa Vista, Roraima, no periodo 2003-
2006, e em Jodo Pessoa, Paraiba, no periodo 2004-2008. Além disso, a porcentagem de casos
registrados somente pela declaracdo de dbito varia entre os homens de 28,06% a 0,12%, e
entre as mulheres de 0 a 0,12%, nas mesmas cidades e periodos (BRASIL, 2015).

Em 2010, foi publicado o quarto e Gltimo volume da publicagdo Cancer no Brasil:
dados dos registros de base populacional, com informagfes de incidéncia de 17 municipios
brasileiros referentes ao periodo entre 2000 e 2005, visando dessa forma fornecer um
panorama do perfil do cancer no pais. Os canceres mais incidentes no Brasil foram os de
prostata, pulmao, colorretal, estdbmago e es6fago entre os homens; e mama, colo do Utero,

colorretal e pulmé&o, entre as mulheres (BRASIL, 2010).
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1 JUSTIFICATIVA

Apesar dos RCBPs fazerem parte do Sistema de InformacGes em Saude do Sistema
Unico de Saude (SUS) e serem considerados essenciais para o processo de formulagso,
monitoramento e avaliacdo de politicas publicas para prevencdo e controle do cancer, alguns
registros brasileiros ainda operam de forma descontinua (ALBREHT et al., 2008; BRASIL,
2015).

Os dados de RCBPs tém sido amplamente usados em estudos sobre incidéncia e
mortalidade, mas sua utilizacdo em analises de sobrevida ainda é incipiente (LIMA et al.,
2012; LIMA et al., 2013; MARTINS et al., 2009; MARCOLIN, 2009; LISBOA, 2009). No
entanto, a sobrevida constitui um indicador fundamental do cuidado prestado pelo sistema de
salide aos pacientes com cancer.

O papel que a desigualdade socioeconémica exerce sobre a sobrevida de pacientes
com cancer residentes em uma mesma cidade é essencial para a priorizacdo de acdes
assistenciais que visem ofertar a populacdo servicos de salde mais equitativos. A
possibilidade de ter acesso a dados do RCBP de Curitiba, o qual mostra bons indicadores de
qualidade baseados nos critérios propostos pela Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer
(larc) (BRAY et al., 2015), foi um incentivo para a realizagdo do estudo. Aliada a isso, a
existéncia de uma divisao espacial na cidade identificando diferentes niveis socioeconémicos
permitiu a comparacdo da sobrevida de pacientes residentes segundo indice de
desenvolvimento humano municipal.

A escolha de trés dos principais tipos de cancer (pulmdo, mama e prostata) reflete a
necessidade de se avaliar o papel da desigualdade socioecondmica em canceres de
prognosticos bons e ruins. O papel da desigualdade socioecondmica sobre a sobrevida dos
pacientes tende a ser maior nos casos de canceres com bom prognostico, pois sdo mais
sensiveis a qualidade da atencdo prestada pelos servicos de saude (AUVINEN;
KARJALAINEN, 1997; BRASIL, 2014; RACHET et al., 2010).

O emprego da metodologia desenvolvida pelo estudo CONCORD aplicada a dados
brasileiros para estimar a sobrevida liquida de individuos de diferentes contextos
socioecondmicos pode se mostrar como uma importante ferramenta para explorar o potencial
de dados de outros RCBPs brasileiros.

Pretende-se que os resultados encontrados nesse estudo possam contribuir com o

conhecimento sobre o papel que a desigualdade no acesso e no tipo de assisténcia
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especializada exerce sobre a sobrevida de pacientes com cancer em Curitiba e, assim, oferecer
subsidios para o aprimoramento da atengdo oncoldgica dessa capital e de outras cidades no

pais.



22

2 OBJETIVOS

2.1 Geral

Estimar e analisar a sobrevida liquida de pacientes acometidos por trés tipos de cancer
(pulmdo, mama e prostata) segundo desigualdades socioecondmicas mensuradas com base
nos quintis de indice de desenvolvimento humano municipal (IDHM), referentes as Unidades
de Desenvolvimento Humano (UDH) em Curitiba, Parana, no periodo 1998-2007.

2.2 Especificos

e Criar tdbuas de mortalidade especificas por posicdo socioecondmica para
Curitiba aplicando os gradientes de mortalidade por quintis de privacao
socioeconémica observados na populacédo da Inglaterra.

e Estimar a sobrevida liquida ap6s um e cinco anos segundo os quintis do IDHM
e 0 sexo utilizando as tabuas de mortalidade de Curitiba.

e Estimar a sobrevida liquida ap6s um e cinco anos segundo os quintis do IDHM

e 0 sexo utilizando as tabuas de mortalidade ajustadas para Curitiba.
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3 METODOS

3.1 Fontes de dados

As informacgdes sobre os casos incidentes de céncer no periodo 1998-2007 da
populacdo de Curitiba foram obtidas por meio de solicitacdo formal ao RCBP da cidade. O
registro € alimentado por fontes notificadoras de casos de cancer — institui¢@es, tanto publicas
quanto privadas, que prestam assisténcia em cancer dentro da area de cobertura do registro.
Trata-se assim de hospitais de cancer, gerais e universitarios, clinicas especializadas, centros
de diagndstico e de tratamento oncoldgico e da Secretaria de Saude por meio dos seus
Sistemas de Informagdo. Além dos casos incidentes, o RCBP de Curitiba forneceu ainda
informacgdes sobre caracteristicas individuais dos pacientes conforme pode ser visto no
modelo de ficha de notificacdo dos RCBPs apresentado no Anexo. A escolha para utilizacdo
desse registro se deu em funcdo de seu bom desempenho dentro dos critérios de qualidade
propostos pela larc (BRAY et al., 2015) e pela continuidade de informagdo que permite
analisar o seguimento de casos por um periodo de tempo suficiente para avaliar a sobrevida
de cinco anos dos pacientes atendidos nos servicos de cancer localizados nesta capital.

Os dados referentes ao indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM) das
138 Unidades de Desenvolvimento Humano (UDHSs) que dividem espacialmente a cidade de
Curitiba estdo disponibilizados no sitio do Atlas de Desenvolvimento Humano no Brasil
(http://www.atlasbrasil.org.br/), plataforma para consulta do IDHM, além de outros

indicadores de demografia, educacdo, renda, trabalho, habitacdo e vulnerabilidade, elaborados
com base em informagdes dos Censos Demograficos de 1991, 2000 e 2010. As UDHs séo
formadas pela agregacdo dos setores censitarios do Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica (IBGE), podendo, assim, ser parte de um bairro ou um bairro completo. Também
estdo disponiveis nessa plataforma os dados geoespaciais (shapefiles) com o delineamento das
UDHs. O atlas é o resultado da colaboragdo do Programa das Nacgdes Unidas para o
Desenvolvimento (PNUD) com o Instituto de Pesquisa Econdmica Aplicada (Ipea) e a
Fundag&o Jodo Pinheiro (FJP).

As tabuas de mortalidade da cidade de Curitiba por sexo, idade especifica e periodo do
estudo, elemento essencial para o calculo da sobrevida liquida, foram obtidas do sitio do

Grupo de Sobrevida de Céncer da London School of Hygiene and Tropical Medicine
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(http://csq.lshtm.ac.uk/tools-analysis/life-tables/). Essas tabuas foram utilizadas no estudo
CONCORD-2 (SPIKA et al., 2015).

Na medida em que ndo ha tdbuas de mortalidade segundo os quintis de IDHM, um

proxy dessas tabuas foi obtido aplicando-se os gradientes de mortalidade por quintis de
privacdo socioecondmica observados na populacdo da Inglaterra. Assim, as raz0es entre as
tdbuas de mortalidade de cada quintil de privagdo socioecondmica e as tdbuas de mortalidade
geral da Inglaterra foram aplicadas nas tabuas de mortalidade geral de Curitiba. Assumiu-se
portanto, que as desigualdades encontradas na populacdo de Curitiba sdo similares as da
Inglaterra. As tdbuas de mortalidade da Inglaterra também se encontram disponiveis no sitio
do Grupo de Sobrevida de Cancer da London School of Hygiene and Tropical Medicine

(http://csq.Ishtm.ac.uk/tools-analysis/uk-life-tables/).

3.2 Populagéo de estudo

A populacdo de estudo é composta pelos casos incidentes entre 1998 e 2007 na cidade
de Curitiba, Parana, referentes as trés topografias de cancer avaliadas: pulméo (cédigo C34 da
Classificagdo Internacional de Doencas — CID 10), mama (C50) e préstata (C61).

Um total de 16.755 observacOes relativas a essas trés topografias foram registradas
pelo RCBP de Curitiba. No caso dos canceres de mama, tendo em vista que o interesse se
volta para a sua ocorréncia entre as mulheres, foram excluidos 39 registros de céncer de
mama ocorridos entre os homens. Foram identificados e retirados em seguida 0s registros
duplicados (4.667), ou seja, observacdes do mesmo caso incidente, porém de fontes distintas.

Ainda foram excluidas 27 observacfes nas quais ndo foi possivel identificar se o
cancer era primario ou ndo. Os 1.660 registros cuja notificacdo teve como fonte apenas a
declaracdo de 6bito foram excluidos da analise, pois ndo possuiam data de diagnostico,
impossibilitando assim o céalculo do tempo de sobrevida.

Nao foi possivel georreferenciar 355 registros nas Unidades de Desenvolvimento
Humano por falhas nas coordenadas dos enderecos, sendo por isso descartados. Duas
observagdes sem informacdo sobre a data de nascimento tambem foram excluidas, pois ndo
seria possivel conhecer a sua sobrevida de referéncia na populacao geral de Curitiba.

A verificagdo de inconsisténcias entre morfologia e topografia resultou na excluséo de

mais 22 observacoes.


http://csg.lshtm.ac.uk/tools-analysis/life-tables/
http://csg.lshtm.ac.uk/tools-analysis/uk-life-tables/

25

Por fim, foram excluidos 341 casos de cancer in situ, pois tém elevada probabilidade
de cura, na medida em que estdo localizados na camada na qual se desenvolveram,
enviesando assim a estimativa da sobrevida.

O processo de exclusdo com seus respectivos motivos esta ilustrado no Quadro 1.

Quadro 1 — Populacdo do estudo

Perdas e respectivos motivos:

N =16.755

39 (cancer de mama no sexo masculino)

N =16.716

4.667 (observagdes duplicadas)

N =12.049

30 (observacdes nas quais ndo foi possivel identificar se o cancer
era primario ou ndo)

N =12.019

1.660 (observagBes com sobrevida zero)

N =10.359

355 (262 observacbes sem endereco de logradouro; 93
observagfes das quais ndo foi possivel georreferenciar o

o S

endereco)
N =10.004

2 (observagBes sem data de nascimento)
N =10.002

22 (inconsisténcias morfologia x local)
N =9.980

341 (canceres in situ)
N =9.639

Fonte: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007.

A tabela 1 apresenta 0 numero de casos incidentes por topografia, segundo o ano de
diagnostico.
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Tabela 1 — Casos incidentes por topografia e ano de diagnostico

Ano de diagnostico

Topografia 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 Total
Masculino

Prostata 266 212 253 231 279 326 385 388 353 370 3.063
Pumio 81 91 88 89 104 84 104 93 95 100 929
Feminino

Mama 450 438 467 475 519 514 535 529 542 564 5.033
Pulmdo 49 57 58 48 55 61 65 78 72 71 614

Total 846 798 866 843 957 985 1.089 1.088 1.062 1.105 9.639
Fonte: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007.

3.3 Variaveis de estudo

Para o presente estudo foram selecionadas as seguintes varidveis individuais dos
pacientes: sexo, idade no momento do diagndstico, data do diagndstico, data do Obito,
endereco, meio de diagndstico e extensdo da neoplasia.

A sobrevida foi calculada pela diferenca entre a data do desfecho de interesse e a data
de ocorréncia, ou 0 6bito e a data na qual o diagndstico de cancer foi realizado. O tempo de
seguimento para pacientes que sobreviveram mais de cinco anos apds o diagnoéstico foi
censurado em cinco anos. Tendo em vista que 0 RCBP de Curitiba opera em um sistema de
seguimento passivo dos casos, a informacédo da data de 6bito € retirada, pelo préprio registro,
do Sistema de Informacéo de Mortalidade (SIM) por meio da linkagem das bases de dados de
incidéncia e de mortalidade. Sexo e idade sdo variaveis necessarias para se identificar a
sobrevida na populacdo geral. O meio de diagnostico e a extensdo da neoplasia foram
importantes na avaliacdo da qualidade dos dados analisados.

O indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM), desagregado por Unidades
de Desenvolvimento Humano (UDH), foi utilizado como proxy da posi¢do socioecondmica
dos individuos acometidos pelo céncer no periodo 1998-2007. O IDHM agrega trés
dimens@es do desenvolvimento humano: longevidade, educagéo e renda, e varia entre 0 a 1,
sendo 1 o maior nivel de desenvolvimento humano possivel.

Inicialmente foram criados quintis de IDHM referentes as UDHs, no entanto, na

medida em que as UDHs ndo sdo uniformes em termos geograficos e populacionais, esse
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processo resultou em numero de casos e nimero de populacdo residente muito dispares.
Conforme pode ser visto na Tabela 2, a populacéo classificada no quintil menos favoravel em
termos de IDHM representou 36% daquela classificada no quintil de IDHM mais favoravel.
Essa distorcdo se torna bem mais acentuada quando o foco se volta para o nimero de casos
incidentes de céancer, classificado no quintil menos favoravel de IDHM e que representou
somente 5% daqueles classificados no quintil mais favoravel. Isso ocorreu em virtude de as
populacgdes residentes nos quintis menos favoraveis serem muito rarefeitas.

Assim, em face desse problema, uma nova estratégia de classificacdo dos casos
incidentes foi adotada. Procedeu-se entdo a ordenacdo crescente dos IDHMs, acumulando-se
a populacdo residente, criando-se, assim, quintis de IDHM com aproximadamente 20% da
populacdo residindo em cada um deles, conforme pode ser visto na Tabela 3. A distribuicdo

das UDHs segundo os quintis de IDHM da populacgéo é apresentada na Figura 2.

Tabela 2 — Distribuicdo da populacdo residente e dos casos incidentes de cancer segundo 0s
quintis de IDHM referentes as UDHs

Quintis de IDHM  N°de UDHs Casos Populagéo

1° (baixo IDHM) 28 244 179.841

20 27 607 250.105

30 30 1.338 343.843

40 21 2.660 478.583

50 (alto IDHM) 32 4.790 499.535
Total 138 9.639 1.751.907

Fontes: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de
desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.

Tabela 3 — Distribui¢do das UDHs segundo os quintis de IDHM da populacéo

Quintis de IDHM  N°de UDHs Casos Populacéo

1° (baixo IDHM) 53 653 359.561
20 23 1.291 360.236

30 22 1.836 349.216

40 26 2.403 359.984

50 (alto IDHM) 14 3.456 322.910
Total 138 9.639 1.751.907

Fontes: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de
desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.
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Figura 1 — Mapas das UDHs de Curitiba segundo quintis de IDHM

Quintil 1 (Baixo IDHM)
Quintil 2

Quintil 3

Quintil 4

Quintil 5 (Alto IDHM)

EEDOO

Fonte: Atlas de desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.

Por meio das coordenadas de seus enderecos, cada paciente foi alocado a uma UDH e,

consequentemente, a um respectivo quintil de IDHM.

3.4 Métodos de sobrevida relativa e sobrevida liquida

O método de sobrevida relativa tem sido considerado o mais indicado para estimar a
sobrevida liquida de céancer, principalmente em contextos nos quais a causa de morte é
desconhecida ou imprecisa (PERME; STARE; ESTEVE, 2012; ROCHE et al., 2013). O
método de sobrevida relativa tem sido calculado por meio da comparacdo entre os GObitos
ocorridos pela causa de interesse, denominados Obitos observados, e 0s dbitos que seriam

esperados na populacao geral, que sdo obtidos por meio do uso de tdbuas de mortalidade.
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Essa comparacdo € feita se decompondo o risco de morte observado em dois
componentes: o risco de morte devido a causa de interesse e 0 risco de morte devido a outras
causas. Contudo, essa decomposicdo sé pode ser feita quando o tempo até a ocorréncia do
Obito por outras causas for condicionalmente independente do tempo até a ocorréncia do 6bito
pela causa de interesse, dado o conjunto de variaveis que podem influenciar simultaneamente
esses dois componentes (DANIELI et al., 2012; POHAR-PERME; STARE; ESTEVE, 2012;
KODRE; PERME, 2013).

Outro pressuposto do método é que a mortalidade em razéo da causa de interesse seja
inexpressiva quando comparada com a da populacdo em geral, fazendo que o risco de morte
em virtude de outras causas seja aproximadamente igual ao risco de morte verificado na
populacdo geral. Por consequéncia, o risco observado, ou seja, aquele associado com a causa
de interesse, é igual ao risco de mortalidade geral da popula¢do mais uma parcela referente ao
excesso de risco decorrente da causa de interesse. Com base nessa decomposicdo, a sobrevida
liquida seria definida como a fungdo de sobrevida resultante desse excesso de risco.

Cabe ainda destacar que um problema comum em estudos de céncer de base
populacional diz respeito as mudancas que podem ocorrer, entre 0s pacientes com cancer, na
composicdo das variaveis pelas quais as tdbuas de vida foram estratificadas. Voltando ao
classico exemplo da idade: “se o nimero de pacientes mais velhos aumenta ao longo do
tempo e o de pacientes mais jovens diminui, os pacientes mais velhos serdo, em média,
censurados mais cedo do que os mais jovens, estimulando a ocorréncia de censura informativa”
(DANIELI et. al, 2012, p. 776, traducao nossa).

A razdo da sobrevida relativa, S, (t), tem sido utilizada para estimar a sobrevida

liquida, sendo expressa da seguinte forma:

So(t) (1)

SAe(t) = Sp(t)

em que: S,(t) é o estimador da sobrevida observada no tempo t, e Sp(t), a sobrevida
esperada ou sobrevida da populagdo no tempo t (DANIELI et al., 2012; PERME; STARE;
ESTEVE, 2012).

Os métodos utilizados para estimar S, (t) diferenciam-se pelo modo como a sobrevida
esperada S, (t) é estimada (EDERER; AXTELL; CUTLER, 1961; EDERER; HEISE, 1959;
HAKULINEN, 1982).
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No método Ederer | (1961), a sobrevida da populagdo correspondente ao grupo de

pacientes no tempo t, S,(t) é estimada como a média das sobrevidas individuais,
Sy, (t), obtida das tabuas de vida da populagéo geral com caracteristicas semelhantes as desses

pacientes:

rS, (t 2
() = 25 © (2)
n
O método Ederer Il (1959) estima a sobrevida da populacdo correspondente ao grupo

de pacientes no tempo t, S, (t), da seguinte forma:

i=1 Yi(0). Sp, (1) (3)

0 =" v

em que Y;(t) € um indicador que assume o valor 1 quando o paciente estd em risco de morte
no tempo t, e 0, em quaisquer outras situacfes. Esse método incorpora as mudangas ocorridas
ao longo do tempo, no numero de pessoas em cada grupo, ao ponderar as sobrevidas
individuais pela proporcédo de individuos em risco no tempo t.

O método proposto por Hakulinen (1982) procura contornar o problema de censura
informativa considerando o tempo potencial de seguimento de um paciente que representaria
0 tempo méaximo pelo qual esse paciente seria observado (DANIELE et al., 2012). Nesse, a
sobrevida da populacdo geral é estimada assim:

i=1 Ci(£). Sp, (1) (4)
?:1 Ci(t)

Sp(0) =

em que C;(t) = 1 se t for menor ou igual ao tempo potencial de seguimento, e 0, em outras
situacoes.

Até recentemente acreditava-se que os trés métodos baseados na razdo da sobrevida
relativa estimassem a sobrevida liquida. Contudo, isso sé ocorre quando ndo h4d mudanca
expressiva na composicdo das variaveis pelas quais as tabuas de vida sdo estratificadas e 0s
pressupostos subjacentes a esses modelos sdo verificados. Assim, geralmente as estimativas
da sobrevida liquida obtidas pelo uso desses métodos é enviesada (ROCHE et al., 2013;
DANIELI et al., 2012; POHAR-PERME; STARE; ESTEVE, 2012).
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O método de Pohar-Perme foi elaborado como alternativa aos trés métodos
apresentados. Foi desenvolvido por meio da flexibilizagdo dos pressupostos e, assim, fornece
estimativas da sobrevida liquida. Esse passou a ser o0 método mais utilizado para comparacédo
de sobrevida liquida entre paises e em diferentes periodos de tempo. Foi 0 método adotado

para a estimacao da sobrevida no presente estudo e sua descricao € apresentada abaixo.

3.4.1 Estimador de sobrevida liquida Pohar-Perme

O método desenvolvido por Pohar-Perme et al. (2012) tem como base o estimador do
excesso de risco acumulativo, A, (t), que segundo a formulacdo de processo de contagem
pode ser definido como a diferenca entre a estimativa do risco de morte acumulado de
Nelson-Aalen e o risco de morte acumulado na populagdo geral, para os pacientes ainda em

risco em cada momento t:

RN U Y dAp () (5)
Ae(t) = fo v )T Y

em que o numero de individuos em risco é Y(u) =Y, Y;(w) e 0 nimero de mortes
ocorridas até o momento u é N(u) = Yi=; N;(w).

A fim de eliminar o viés referente ao nimero de individuos sob risco, cada Y;(t) é
aumentado quando dividido pela sobrevida correspondente na populagdo, Sy, (t). Procede-se
entdo & modificagdo do processo de contagem, N;(t), que passa a ser ponderado pelo inverso

da probabilidade de censura. Assim, o estimador Pohar-Perme é dado por:

RN (TR, N dA ) (6)
Ae(t)‘jo o) f HO)

em que: N (t) = N;(£)/Spi(t), NV (t) = XL N/ (@), YW (@) = Y;(t)/Sp;(t) e YW(t) =
LY ().
Esse é o unico estimador da sobrevida liquida e seu célculo é definido pela estimacéo

do excesso de risco acumulado A, (t).
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Os elementos necessarios para o seu calculo sdo as informacdes do registro de cancer
de base populacional em que o0s casos sao classificados em eventos e censura e as tabuas de
mortalidade da populacdo de Curitiba, segundo o ano, o0 sexo e a idade.

Para que a sobrevida liquida estimada para cada grupo socioeconémico seja
considerada uma medida independente da mortalidade da populagdo e diretamente
comparavel entre si (KODRE; POHAR-PERME, 2013), é necessario que as tabuas de
mortalidade utilizadas sejam desagregadas por estrato socioeconémico.

Na medida em que ndo existem essas tabuas de mortalidade especificas por posi¢do
socioecondmica para a populacdo de Curitiba, realizou-se uma analise de sensibilidade com
base na informacdo das tdbuas de mortalidade de Curitiba, ajustadas pela distribuicdo
observada nas tabuas inglesas estratificadas por quintis socioeconémicos (ITO et al., 2014).

A manipulacdo das bases de dados e a elaboracdo dos graficos foram realizadas
utilizando-se o software R (R CORE TEAM, 2015). A sobrevida liquida com base no método
de Pohar-Perme foi obtida por meio da utilizagdo do comando ‘stns’ disponivel no software
estatistico STATA (CLERC-URMES; GRZEBVK; HEDELIN, 2014; STATACORP, 2015).



33

4 COMITE DE ETICA

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Pedro Ernesto
da Universidade Estadual do Rio de Janeiro, sob o CAEE 50668115.4.0000.5259, e pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Secretaria Municipal de Salde de Curitiba, sob o Prot.
114/2015.
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5 DESIGUALDADES SOCIOECONOMICAS NA SOBREVIDA DE PACIENTES
COM CANCER DE MAMA, PROSTATA E PULMAO: UM ESTUDO DE BASE
POPULACIONAL EM CURITIBA, PARANA (ARTIGO CIENTIFICO)

INTRODUCAO (Artigo)

As doencas cronicas ndo transmissiveis (DCNTs) foram responsaveis por 38 milhdes
de 6bitos em 2012, representando 68% de todas as mortes ocorridas no mundo nesse ano
(WHO, 2014).

Entre as principais causas de doencas cronicas destaca-se 0 cancer que, com
aproximadamente 8 milhdes de dbitos, passou da terceira para a segunda posi¢do, atras apenas
das doengas cardiovasculares (WHO, 2014; COLEMAN et al., 2008; ALBREHT et al., 2008).
Devido a rapidez com que o processo de envelhecimento vem ocorrendo nos paises em
desenvolvimento, é provavel que o cancer passe a desempenhar um papel ainda mais
relevante tanto em termos de mortalidade quanto de morbidade.

O numero de 6bitos por cancer no mundo deve aumentar em 54% no periodo 2012-
2030, o dobro do esperado para as doencas cardiovasculares (27%). Ja em relacdo a
incidéncia, estima-se em 24 milhGes o nimero casos novos de cancer, ou seja, um aumento de
68% em relacdo a estimativa referente a 2012. Esse aumento € mais expressivo entre 0s paises
de média e de baixa renda (69%) do que entre os de renda alta e muito alta (56%)
(SATARIANO, 2006; CANCER RESEARCH UK, 2015).

Nos ultimos 40 anos, avancos na tecnologia utilizada para deteccdo da doenca e no seu
tratamento tém resultado em aumentos expressivos na sobrevida dos pacientes acometidos
pelos canceres mais frequentes (COLEMAN et al., 2004; RACHET et al., 2010; COLEMAN
et al., 2011; DEPARTMENT OF HEALTH, 2011; AACR, 2013). Em estudo realizado na
Inglaterra e no Pais de Gales, observou-se que a sobrevida global dos pacientes com cancer
um ano apds o diagndstico da doenca no periodo 1971-1972 foi de 50%, valor observado 40
anos depois para a sobrevida de cancer dez anos apds o diagndstico (QUARESMA,
COLEMAN, RACHET, 2015). Contudo, esse aumento tem ocorrido de forma bastante
desigual, sendo bem mais expressivo entre individuos pertencentes a grupos sociais mais
afluentes. Essa desigualdade tem sido encontrada até mesmo em paises reconhecidos pelo
acesso universal aos servigos de satide (RACHET et al., 2010; CAVALLI-BJORKMAN et al.,
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2011; LYRATZOPOULOS et al, 2011). Compreender o papel da desigualdade
socioecondémica no que diz respeito & variacdo da sobrevida entre diferentes populacdes e
grupos sociais €, portanto, essencial para a elaboracdo de politicas voltadas ao controle e ao
tratamento do cancer.

A sobrevida global dos pacientes com cancer tem sido estimada, em geral, tendo como
evento a morte, independentemente da causa que tenha levado ao 6bito, fazendo que o risco
de mortalidade por cancer seja influenciado pelo risco de morte devido as outras causas. Esse
problema torna-se mais critico quando o periodo de acompanhamento do estudo é longo,
resultando em aumento expressivo da populacdo idosa que é mais exposta simultaneamente
ao risco de morte por cancer e por outras causas. Nesse contexto, o0 método da sobrevida
liquida tem sido apontado como o mais adequado, pois resultaria na sobrevida obtida em uma
populacdo na qual o céncer é a unica causa de morte, sendo utilizado em estudos
comparativos entre paises, grupos populacionais ou em diferentes periodos de tempo
(DANIELI ET AL., 2012, ROCHE et al., 2013; KODRE; POHAR-PERME, 2013).

Os estudos que estimam a sobrevida do cancer usualmente utilizam informacdes dos
registros de cancer de base populacional (RCBP) (WOODS; RACHET; COLEMAN, 2006;
JENSEN; STORM, 1991; DOS SANTOS SILVA, 1999), pois a mensuracao da sobrevida no
nivel populacional retrata de forma mais fidedigna o processo que envolve o cuidado de
pacientes com cancer (PARKIN, 2008). Em relacdo a avaliacdo do efeito da desigualdade
socioeconbmica sobre a sobrevida de pacientes com cancer, ela tem sido feita em grande
extensdo com base em indicadores socioecondmicos das areas de residéncia desses pacientes,
principalmente quando a informagdo de indicadores individuais ndo estd disponivel ou é
considerada de baixa qualidade (PULITI et al., 2012; ITO et al., 2014; FORREST et al., 2015;
JANSEN et al., 2014). O indice de privacdo socioecondmica tem sido o mais utilizado e,
embora fortemente associado a pobreza, reflete outras dimens@es além da renda.

No Brasil, sdo poucos os estudos que avaliam a sobrevida de cancer com base em
informacdes de registros de cancer de base populacional (VERDECCHIA et al., 2003;
BUSTAMANTE-TEIXEIRA et al., 2006; ABREU et al., 2012). Embora esses estudos
tenham calculado a sobrevida relativa, ela ndo foi avaliada segundo desigualdades
socioecondmicas.

Assim, 0 objetivo do presente estudo € analisar a associacdo entre desigualdades
socioeconémicas e a sobrevida liquida de trés dos principais tipos de cancer (pulmao, mama e
prostata) na cidade de Curitiba, Parana, utilizando os casos incidentes registrados pelo

Registro de Céancer de Base Populacional da cidade.
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METODOS (Artigo)

A fonte de informagdo utilizada neste estudo foi o Registro de Cancer de Base
Populacional (RCBP) de Curitiba referente aos casos registrados de pacientes com cancer de
mama, prostata e pulmao, diagnosticados entre 1998 e 2007. O RCBP de Curitiba, cidade
classificada na 42 posi¢do em termos de IDH, no ranking das 27 capitais de estados brasileiros,
apresenta bons indicadores de qualidade baseados nos critérios propostos pela Agéncia
Internacional de Pesquisa em Cancer (larc) (BRAY et al., 2015), tendo sido incluida nas duas
fases do estudo CONCORD (COLEMAN et al., 2008; ALLEMANI et al., 2015).

O RCBP baseia-se em um seguimento passivo dos pacientes com base em
informacdes coletadas no Sistema de InformacGes de Mortalidade (SIM) referente aos dbitos
registrados no estado do Parana. As informacgdes do SIM foram consideradas até o ano de
2012, a fim de garantir pelo menos cinco anos apos o diagnostico dos casos.

Um total de 16.755 observacgdes relativas as trés topografias foi registrado pelo RCBP
de Curitiba. Inicialmente foram excluidos do estudo os registros duplicados de cancer (n =
4.676), assim como aqueles referentes aos canceres de mama ocorridos entre 0s homens (n =
39), pois ndo sdo objeto deste estudo. Apesar do RCBP de Curitiba fornecer as coordenadas
dos enderecos, aproximadamente 14% dos registros ndo possuiam essa informacdo. Assim,
utilizando-se o pacote ‘ggmap’ do software estatistico R, que se conecta ao ‘Google Maps’
(KAHLE; WICKHAM, 2013; R CORE TEAM, 2015), foi possivel identificar as coordenadas
de enderecos para 1.196 registros, reduzindo-se sensivelmente o nimero de observacfes
excluidas por falta de coordenadas (n = 355). Foram excluidos, também, 1.660 casos de
cancer que foram inseridos no RCBP baseados nas informacdes da declaracdo de obito, pois
ndo seria possivel calcular o tempo de sobrevida desses pacientes, na medida em que as datas
do diagnédstico da doenca ndo eram conhecidas. Excluiram-se, ainda, dois registros sem
informagdo sobre a idade dos pacientes e 22 casos com inconsisténcias nas informacdes sobre
morfologia e topografia. Por fim, foram excluidas as observagdes referentes aos pacientes
com registros de tumores in situ (n = 341), pois sdo néo invasivos com elevada probabilidade
de cura, cuja inclusdo poderia enviesar as estimativas de sobrevida. Ao final desse processo, a
populagéo do estudo consistiu de 9.639 pacientes, sendo 5.033 com cancer de mama, 3.063

com cancer de prostata e 1.543 com cancer de pulmado (tabela 4).
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Tabela 4 — Casos incidentes de cancer segundo sexo, topografia e ano do diagndstico

Ano de diagnostico

Topografia 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 Total
Masculino

Prostata 266 212 253 231 279 326 385 388 353 370 3.063
Pumio 81 91 88 89 104 84 104 93 95 100 929
Feminino

Mama 450 438 467 475 519 514 535 529 542 564 5.033
Pulmdo 49 57 58 48 55 61 65 78 72 71 614

Total 846 798 866 843 957 985 1.089 1.088 1.062 1.105 9.639
Fonte: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007.

Neste estudo, os quintis do Indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM)
foram usados como medida de posi¢do socioecondmica dos pacientes. O IDHM é uma
adaptacdo metodoldgica do IDH para o nivel municipal, sendo composto por trés
componentes: educagdo, longevidade e renda. Em Curitiba, o IDHM foi estimado para 138
Unidades de Desenvolvimento Humano (UDHs), que sdo areas formadas por meio da
agregacdo de setores censitarios homogéneos quanto ao nivel socioeconémico, podendo ser
parte de um bairro ou um bairro completo (ATLAS BRASIL, 2015).

Por meio da divisdo das UDHs foram criados cinco grupos, levando-se em conta o
IDHM e a distribui¢do populacional de Curitiba. As unidades foram ordenadas do mais baixo
ao mais alto indice, e em seguida agrupadas para que incluissem aproximadamente 20% da
populacdo. Com base nas coordenadas de seus enderecos, cada paciente foi entdo alocado a
uma UDH e, consequentemente, a um respectivo quintil de IDHM.

A tabela 5 mostra a distribui¢do populacional segundo os quintis de IDHM e o0 nimero

de UDHs existente em cada um dos quintis.
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Tabela 5 — Distribuicdo das UDHs e casos de cancer segundo os quintis de IDHM da

populacéo

Quintis de IDHM  N°de UDHs Casos Populacéo

1° (baixo IDHM) 53 653 359.561

2° 23 1.291 360.236

3° 22 1.836 349.216

40 26 2.403 359.984

5° (alto IDHM) 14 3.456 322.910
Total 138 9.639 1.751.907

Fontes: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de
desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.

Figura 2 — Mapas das UDHs de Curitiba segundo quintis de IDHM

Quintil 1 (Baixo IDHM)
Quintil 2

Quintil 3

Quintil 4

Quintil 5 (Alto IDHM)

EEDOO

Fonte: Atlas de desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.
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Na tabela 6 é apresentada a distribuicdo dos casos de cancer, por sexo, topografia e
quintis de IDHM.

Tabela 6 — Distribuicdo dos casos de cancer segundo sexo, topografia e quintil de IDHM

Quintis de IDHM

0 (0]
Total (baixollDHM) 23 4 o :SDHM)

Masculino
Prostata 3.063 218 463 585 778 1.019
Pulmdo 929 66 148 209 219 287
Feminino
Mama 5033 298 581 912 1.269 1.973
Pulmdo 614 71 99 130 137 177

Fontes: Registro de céncer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de
desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.

A sobrevida liquida para cada tipo de cancer no primeiro € no quinto ano apos o
diagnostico dos pacientes, estratificada pela distribuicdo da populacdo de Curitiba segundo
quintis de IDHM, foi estimada utilizando-se 0 método proposto por Pohar-Perme et al. (2012).
A sobrevida liquida € definida como a sobrevida estimada para um grupo de pacientes em
uma situacao hipotética, na qual o cancer de interesse é a Unica causa de morte. Trata-se assim
de uma medida de sobrevida que permite comparacGes ndo viesadas entre diferentes
populacdes ou entre diferentes periodos no tempo.

Até a publicacdo do seminal estudo realizado por Pohar-Perme et al. (2012), a
sobrevida liquida era estimada pelo método da razdo da sobrevida relativa, no qual a
sobrevida dos pacientes com cancer (sobrevida observada) era comparada com a aquela
observada na populagdo (sobrevida esperada), obtida por meio do uso de tdbuas de
mortalidade da populacdo (EDERER; AXTELL; CUTLER, 1961; EDERER; HEISE, 1959;
HAKULINEN, 1982).

Essa comparacdo é feita decompondo-se o risco de morte observado em dois
componentes: 0 risco de morte devido a causa de interesse e 0 risco de morte por outras
causas. No entanto, essa decomposicao so é valida quando o tempo até a ocorréncia do obito
por outras causas for condicionalmente independente do tempo até a ocorréncia do obito pela
causa de interesse (DANIELI et al., 2012; POHAR-PERME; STARE; ESTEVE, 2012;
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KODRE; PERME, 2013), ou seja, quando a censura é ndo informativa, pressuposto dificil de
ser verificado nas populagdes.

Embora o método proposto por Pohar-Perme et al. (2012) ndo estime a razdo de
sobrevida relativa, a sobrevida liquida € obtida com base na abordagem de sobrevida relativa,
pois assume que o risco de mortalidade observado é definido pelo risco de mortalidade da
populacdo mais um excesso de risco devido ao cancer de interesse. A sobrevida liquida é
entdo entendida como a funcéo de sobrevida referente a esse excesso de risco.

O método de Porhar-Perme et al. (2012) utiliza o estimador do excesso de risco
acumulativo, A, (t), que segundo a formulacdo de processo de contagem pode ser definido
como a diferenca entre a estimativa do risco de morte acumulado de Nelson-Aalen e o risco

de morte acumulado na populacédo geral, ponderado pelo inverso da probabilidade de censura:

L aN) (PR, N @dAn()
Ae(”‘fo V) fo )

em que: N¥(t) = Ni(6)/Spi(t), N¥(®) = XL N (), ¥ (©) = Yi(©)/Spi(8) e YV (O) =
Al )

Para o célculo foram utilizadas as tdbuas de mortalidade da cidade de Curitiba por
sexo, idade especifica e periodo estimadas no estudo CONCORD-2 (SPIKA et al., 2015).
Considerou-se como data de inicio do seguimento a do diagnostico registrada no RCBP e
como data de falha a do ébito informada pelo SIM. Os casos ndo identificados no SIM foram
considerados como tendo o status “vivo” e censurados cinco anos apods o diagnostico.

Tendo em vista que a mortalidade da populagdo deve variar segundo quintis de IDHM,
é importante levar essa variacdo nas estimativas da sobrevida liquida. Na auséncia de tdbuas
de mortalidade segundo quintis de IDHM, um proxy dessas tabuas foi obtido por meio do
ajuste das tabuas de mortalidade geral de Curitiba pelo padrdo observado nas tabuas de
mortalidade da Inglaterra, segundo quintis do indice de privagdo socioecondmica.

Todas as analises foram realizadas no pacote estatistico STATA (STATACORP,
2015).

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual
do Rio de Janeiro, sob o CAEE 50668115.4.0000.5259, e pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Secretaria Municipal de Saude de Curitiba, sob o Prot. 114/2015.
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RESULTADOS (Artigo)

Os resultados referentes a estimativa da sobrevida liquida de um e cinco anos, segundo
sexo e quintis de IDHM, sdo apresentados respectivamente nas tabelas 7 e 8. Em todas as
topografias analisadas, a sobrevida liquida foi menor no grupo de quintil mais baixo quando
comparada a do grupo de quintil mais alto. A excecdo do pulm&o que apresenta uma forte
inflex&o no valor referente ao 3° quintil, observou-se um aumento monotonico na sobrevida
liquida & medida que os quintis de IDHM aumentam.

A sobrevida de um e cinco anos ap6s o diagnéstico do cancer de prdéstata foi bastante
elevada, 96% e 92,6% respectivamente. Também foi o cancer que apresentou a menor
diferenca entre a sobrevida liquida de um e cinco anos ap6s o diagnostico (3,5%). Mas esses
diferenciais se acentuam quando as comparacOes sdo feitas considerando-se os quintis de
IDHM. Analisando-se a sobrevida liquida de um ano, observa-se um aumento de 6,1% entre
os pacientes do quintil mais alto se comparados aos do quintil mais baixo. Esta diferenca
aumenta em relagdo a sobrevida liquida de cinco anos; os pacientes no quintil mais alto tém
uma estimativa 24% maior do que os do primeiro quintil, ou seja, trés vezes mais chance de
sobreviver.

Para o cancer de mama, a sobrevida liquida das pacientes foi, também, bastante
elevada (95,6% em um ano e 83,7% em 5 anos), estando ao final de um ano no mesmo
patamar observado para o cancer de préstata. Os diferenciais entre as sobrevidas liquidas de
um e cinco anos se tornam mais expressivos quando analisados segundo os quintis de IDHM.
Da mesma forma que para os pacientes com cancer de prostata, as pacientes com cancer de
mama tiveram um diferencial entre a sobrevida liquida de um ano observado entre o quintil
mais alto e mais baixo (6,7%) bem inferior ao observado para a sobrevida liquida de cinco
anos (30,2%).

A sobrevida liquida observada entre pacientes acometidos pelo cancer de pulméo foi
maior entre as mulheres quando comparada com a dos homens, sendo esta diferenca 9%
maior ao final de um ano de seguimento e, 12% ao final de cinco anos. Houve uma reducéo
expressiva (50%) na sobrevida de cinco anos quando comparada com a sobrevida estimada ao
final de um ano, tanto em relagdo aos homens quanto as mulheres. A sobrevida de cinco anos

foi aproximadamente 50% menor do que a sobrevida de um ano para ambos 0s sexos.
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Tabela 7 — Estimativa de sobrevida liquida (SL) de um ano e seu respectivo intervalo de confianca (IC), segundo sexo e quintis de IDHM,
Curitiba, 1998-2007

Quintis de IDHM

10 0 0 0 50
Todos 0s €asos v IDHM) 2 3 : (alto IDHM)
SL IC9%% SL IC9%% SL IC9%% SL IC9% SL IC9%  SL IC 95%

Masculino
Prostata 96,0 (94,9-96,9) 92,2 (86,4-95,7) 91,9 (88,2-94,5) 953 (92,2-97,2) 97,3 (94,7-98,6) 97,8 (95,5-98,9)
Pulmdo 39,6 (36,3-42,8) 358 (24,5-47,3) 37,6 (29,7-454) 31,0 (24,8-37,5) 38,6 (32,0-45,1) 484  (42,3-54,2)
Feminino
Mama 95,6 (94,9-96,2) 91,1 (87,0-94,0) 94,1 (91,6-95,9) 94,6 (92,7-96,0) 96,6 (94,0-96,7) 97,2  (96,1-98,0)

Pulmdo 432 (39,2-47,1) 38,4 (27,2-49,5) 39,1 (29,5-48,6) 36,2 (27,9-44,5) 41,7 (33,3-49,8) 535  (45,8-60,7)
Fontes: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.




Tabela 8 — Estimativa de sobrevida liquida (SL) de cinco anos e seu respectivo intervalo de confianga (IC), segundo sexo e quintis de IDHM,
Curitiba, 1998-2007

Quintis de IDHM

10 0 0 (0] 50
Todos 0scasos i IDHM) 2 3 4 (alto IDHM)
SL IC9%% SL IC9%% SL IC9%% SL IC9%% SL IC9%  SL IC 95%

Masculino
Prostata 92,6 (90,2-945) 81,3 (71,6-87,9) 816 (751-86,7) 885 (82,4-92,6) 935 (87,8-96,6) 101,0 (100,0-138,1)
Pulmdo 188 (16,1-21,7) 14,7 (7,1-249) 143 (9,0-20,8) 12,2 (8,0-17,4) 18,2 (12,9-24,2) 27,0 (21,3-33,0)
Feminino
Mama 83,7 (82,3-85,0) 69,6 (63,4-74,9) 74,8 (70,4-78,5) 79,6 (76,3-82,5) 83,2 (80,4-85,6) 90,6 (88,3-92,4)

Pulmido 21,1 (17,7-24,7) 13,2 (6,6-22,1) 18,6 (11,4-27,0)0 20,9 (13,5-29,5) 18,9 (12,7-26,2) 26,9 (20,2-34,0)
Fontes: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de desenvolvimento humano no Brasil, 2010.
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Para esse tipo de cancer, a sobrevida estimada de um ano foi 35,2% e 39,2% maior
entre pacientes residentes em &reas mais ricas quando comparada com a daqueles residentes
em areas mais pobres, para homens e mulheres, respectivamente. Esses diferenciais entre 0s
quintis de renda aumentam significativamente quando se trata da sobrevida de cinco anos,
83,8% e 103,8% para homens e mulheres, respectivamente.

Cabe mencionar que os intervalos de confianca referentes ao cancer de pulméo sdo
muito amplos, principalmente no quintil mais baixo, aumentando a incerteza dessas
estimativas.

Nas tabelas 9 e 10 sdo apresentadas as sobrevidas liquidas de um e cinco anos,
segundo sexo e quintis de IDHM, estimadas com base nas tabuas de mortalidade de Curitiba
estratificadas por posicdo socioeconémica, utilizando-se como padrdo as tabuas de
mortalidade da Inglaterra. Conforme pode ser visto, as estimativas de sobrevida de um e cinco
anos apresentaram aumentos no 1° e 2° quintis e reducdo no 4° e 5° quintis, fazendo as
diferencas entre os quintis extremos diminuirem. Tomando as estimativas de sobrevida
liquida de cinco anos, a diferenca entre as sobrevidas do cancer de préstata dos quintis mais
ricos e mais pobres passou de 24% para 8%, quando foram utilizadas as tabuas de vida
ajustadas pela distribuicdo de mortalidade entre quintis de posicdo socioeconémica da
Inglaterra. Para o cancer de mama, a diferenca na sobrevida liquida de cinco anos entre 0s
dois quintis extremos passou de 30,2% para 24,5%. Em relacdo ao cancer de pulméo, a
diferenca na sobrevida liquida de cinco anos entre os dois extremos foi de 103,8%, quando as
tabuas de mortalidade usadas foram as da populacéo geral, e de 94%, quando as tabuas usadas
foram ajustadas pelo padrdo observado na Inglaterra. Entre os homens a mudanca na
sobrevida de cinco anos entre 0s quintis extremos foi mais expressiva: 83,8% e 63,4%
respectivamente.

Note que as estimativas referentes ao terceiro quintil praticamente ndo se alteraram, o

que ¢ esperado, pois esse grupo deve ter caracteristicas mais proximas da populacédo geral.



Tabela 9 — Estimativa de sobrevida liquida (SL) de um ano e seu respectivo intervalo de confianca (IC), segundo sexo e quintis de
IDHM, Curitiba, 1998-2007, utilizando as tabuas de vida ajustadas pela distribuicdo de mortalidade entre quintis de

posicao socioecondmica da Inglaterra

Quintis de IDHM
Todos os casos L 20 30 40 5°
(baixo IDHM) (alto IDHM)

SL IC 95% SL IC 95% SL IC 95% SL IC 95% SL IC 95% SL IC 95%

Masculino
Prostata 95,6 (94,4-96,5) 93,6 (87,2-96,8) 92,4 (88,5-95,0) 951 (92,0-97,0) 96,6 (94,2-98,0) 96,7 (94,7-97,9)
Pulmdo 39,4 (36,2-42,6) 36,2 (24,7-47,7) 37,7 (29,8-45,6) 31,0 (24,7-37,4) 38,4 (31,8-44,8) 47,9 (41,9-53,7)
Feminino
Mama 954 (94,7-96,1) 91,4 (87,3-94,3) 94,2 (91,7-96,0) 945 (92,6-96,0) 954 (94,0-96,5) 96,8 (95,7-97,6)

Pulmdo 431 (39,1-47,0) 38,6 (27,3-49,7) 39,2 (29,6-48,7) 36,2 (27,9-44,4) 415 (33,2-49,7) 53,3 (45,6-60,4)
Fontes: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.
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Tabela 10 — Estimativa de sobrevida liquida (SL) de cinco anos e seu respectivo intervalo de confianga (IC), segundo sexo e quintis
de IDHM, Curitiba, 1998-2007, utilizando as tdbuas de vida ajustadas pela distribuicdo de mortalidade entre quintis de

posicao socioecondmica da Inglaterra

Quintis de IDHM
Todos os casos L 20 30 40 5°
(baixo IDHM) (alto IDHM)

SL IC 95% SL IC 95% SL IC 95% SL IC 95% SL IC 95% SL IC 95%

Masculino
Prostata 90,1 (87,8-92,0) 87,3 (75,4-93,7) 83,8 (76,8-88,8) 87,3 (81,4-91,5) 90,0 (85,1-93,3) 94,7 (90,4-97,1)
Pulmdo 18,3 (15,7-21,2) 15,6 (7,5-26,3) 14,5 (9,2-21,1) 121 (7,9-17,2) 17,6 (12,5-23,4) 25,5 (20,2-31,2)
Feminino
Mama 82,6 (81,3-83,9) 70,9 (64,5-76,3) 75,2 (70,9-79,0) 79,3 (76,0-82,2) 82,3 (79,6-84,8) 88,3 (86,2-90,2)

Pulmdo 20,8 (17,4-24,4) 13,4 (6,7-22,5) 18,7 (11,5-27,3) 20,8 (13,4-29,4) 18,7 (12,5-25,8) 26,0 (19,5-33,0)
Fontes: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de desenvolvimento humano no Brasil, Curitiba, 2010.
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A comparagéo entre as estimativas de sobrevida de um e cinco anos, obtidas por meio
das tabuas da populacdo geral e das tabuas estratificadas pelos quintis, pode ser vista nas
figuras 1 e 2. Essas figuras ilustram o efeito do uso de tabuas estratificadas sobre as
estimativas da sobrevida: aumento nas estimativas de sobrevida dos quintis mais baixos e
diminuicdo nas estimativas de sobrevida dos quintis mais altos. Cabe ressaltar que essas
mudancas ndo alteraram o padrdo observado na relacdo entre sobrevida liquida e quintis de
IDHM.



Gréfico 1 — Estimativas de sobrevida liquida de um ano segundo topografia e quintis de
IDHM, Curitiba, 1998-2007
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Fontes: Registro de cancer de base populacional, Curitiba, 1998-2007 e Atlas de desenvolvimento humano
no Brasil, Curitiba, 2010.



Grafico 2 - Estimativas de sobrevida liquida de cinco anos, segundo topografia e quintis

de IDHM, Curitiba, 1998-2007
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DISCUSSAO (Artigo)

Diante da forte evidéncia de diferencas na sobrevida de céncer segundo estratos
socioecondémicos em diferentes contextos (KOGEVINAS; PORTA, 1997), no presente estudo
avaliou-se o papel exercido pela desigualdade socioecondmica na sobrevida liquida de um e
cinco anos de pacientes acometidos pelos canceres de pulmao, prostata e mama, utilizando as
informacdes do Registro de Cancer de Base Populacional (RCBP) de Curitiba. Por ser comum
a ambos 0s sexos, a sobrevida liquida do cancer de pulméao foi estratificada por sexo.

Embora possa ser mensurada com base em indicadores individuais na maioria dos
estudos, a desigualdade socioecondmica tem sido medida por indicadores referentes a area na
qual os pacientes residem (BASTIAANNET et al., 2011; SHAFIQUE; MORRISON, 2014;
ITO et al., 2014; JANSEN et al., 2014). Em revisao sistematica da literatura sobre as origens
dos diferenciais socioecondmicos da sobrevida de céncer, dos 39 estudos selecionados, 28
(71,8%) utilizaram medidas da area de residéncia dos pacientes, sendo 23 (59%) baseados em
quintis de indices de privacdo, que variam largamente entre os estudos (WOODS; RACHET;
COLEMAN, 2006). Neste estudo, a desigualdade socioecondmica foi abordada por meio de
quintis do Indice de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM).

Do ponto de vista global, as estimativas de sobrevida liquida de cinco anos
mostraram-se bem proximas das apresentadas na segunda fase do estudo CONCORD, no qual
estdo disponibilizadas estimativas de sobrevida liquida de cinco anos para a cidade de
Curitiba (ALLEMANI et al., 2015).

Os resultados desse estudo indicam que a desigualdade socioecondémica desempenha
um papel importante na sobrevida de cancer, sendo maior entre pacientes que residem nas
areas mais afluentes de Curitiba. Isto ficou mais claro ao se avaliar a sobrevida liquida de
cinco anos, onde a desigualdade em sobrevida foi grande para todos os tipos de cancer
estudados. Comparando-se o primeiro e 0 quinto quintis de IDHM, verificou-se diferencas
importantes: as sobrevidas liquidas no cancer de prostata foram, respectivamente, 81,3% e
100%; no cancer de mama, 69,6% e 90,6%; no cancer de pulméo entre os homens, 14,7% e
27% e entre as mulheres, 13,2% e 26,9%.

Portanto, os maiores diferenciais de sobrevida comparando-se residentes em areas
mais afluentes com aqueles de mais desprovidas de recursos socioecondémicos, foram
identificados entre pacientes com cancer de pulmao, seguidos pelos pacientes com cancer de

mama e prostata.
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Essas diferencas também foram verificadas no estudo desenvolvido com pacientes da
Alemanha por Jansen et al. (2014). Os diferenciais de sobrevida de cinco anos entre o0 grupo
mais afluente e o mais pobre foram de 3,8%, 4,2% e 25%, respectivamente, nos canceres de
mama, prostata e pulmao. Esse padrdo também foi observado no estudo de McDavid et al.
(2003). A sobrevida de trés anos para pacientes residentes no estado de Kentucky, Estados
Unidos, diagnosticados com cancer de mama, préstata e pulméo foi respectivamente, 17%,
18% e 77% maior entre os pacientes com plano de salde quando comparados com aqueles
que ndo possuiam plano.

Cabe registrar a inexisténcia de padrdo em relacdo a magnitude dos diferenciais por
topografias, 0 que pode estar associado a questdes culturais. No estudo de Osaka, por
exemplo, os maiores diferenciais foram observados entre pacientes com cancer de prostata,
seguidos pelos pacientes com cancer de pulméo e de mama (ITO et al., 2014).

Embora Rachet et al. (2008) afirmem que os diferenciais em sobrevida por estratos
socioecondmicos tendem a ser mais pronunciados no primeiro ano, neste estudo os
diferenciais em sobrevida foram bem mais expressivos no quinto ano. Estudo conduzido por
Ito et al. (2014) também identificou aumento nos diferenciais de sobrevida com o aumento do
tempo apds o diagndstico na cidade de Osaka.

Os diferenciais em sobrevida entre os residentes de areas mais ricas e de &reas mais
pobres no primeiro ano de vida estariam provavelmente mais associados com 0 atraso no
diagnostico do cancer. Portanto, os pacientes de cancer que foram a 6bito no periodo de um
ano ap0s o diagndstico sdo aqueles detectados tardiamente, cujo tratamento tem baixa
probabilidade de sucesso, mesmo entre aqueles pertencentes aos grupos socioecondmicos
mais afluentes. Ja aqueles que sobrevivem teriam mais chance de se beneficiar dos avancos na
qguimioterapia ou nas técnicas cirdrgicas, procedimentos que ocorrem mais tardiamente no
processo de tratamento dos tumores incluidos neste estudo (HALMIN et al., 2008; ITO et al.,
2014). Dessa forma, na sobrevida de cinco anos é possivel se avaliar de forma mais adequada
0 impacto do acesso a melhores técnicas de diagnostico e modalidades terapéuticas.

A opcdo feita neste estudo, de ajustar a sobrevida de cancer pela sobrevida esperada
em cada quintil de renda por meio do uso de tabuas da Inglaterra, permitiu corrigir a
estimativa do excesso de mortalidade por outras causas que ndo cancer, o qual € maior em
areas mais desprovidas socioeconomicamente. Esse acerto foi particularmente importante
para 0 cancer de prostata, pois ajustou a estimativa liquida de cinco anos que ultrapassava
100%. Assim, conforme pode ser visto, 0 uso de tdbuas de mortalidade estratificadas por

indicadores socioecondmicos tende a atenuar os diferenciais entre as sobrevidas estimadas
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para os quintis mais extremos. A despeito da diminui¢do nos diferenciais de sobrevida entre
pacientes dos quintis mais ricos e dos mais pobres, eles ainda se mantiveram bastante
expressivos para o cancer de pulméo, entre homens (83,7% sem esse ajuste e 63,5% ap0ds
ajuste) e mulheres (103,8% sem esse ajuste e 94% ap0s ajuste), e para o cancer de mama
(30,2% sem esse ajuste e 24,5% ap0s ajuste).

E importante que esforgos sejam feitos para a elaboracdo de tabuas de mortalidade
especificas por grupos socioecondmicos, pois isso eliminaria vieses decorrentes do uso de
tabuas de paises cujo nivel e cujo padrdo da desigualdade sejam diferentes dos verificados no
Brasil.

Além da limitacdo de ndo se ter disponiveis tabuas especificas de mortalidade por
nivel socioeconémico, outra limitacdo desse estudo se refere a exclusdo de um ndmero
elevado de observagdes cujos casos foram diagnosticados somente pela declaracdo de ébito.
Embora seja esperado que essas perdas sejam mais expressivas entre a populacdo mais
vulneravel, neste estudo tal fato ndo foi constatado. No entanto, as perdas variam
significativamente por topografia: 8,1%, 17% e 47,3% para mama, prostata e pulmao,
respectivamente. Cabe mencionar que se considerarmos o total das informacdes do RCBP,
excluindo-se os registros de cancer de mama masculinos e os duplicados, a proporcao de
casos diagnosticados somente pela declaracdo de ébito foi de aproximadamente 14%, valor
inferior ao observado na Alemanha para o periodo 1997-2006 em todos os canceres (16%)
(JANSEN et al., 2014).

A distribuicdo dos casos de cancer por quintis de IDHM indica uma possivel
subnotifica¢do nos quintis menos favorecidos, pois 0 nimero de casos aumenta sensivelmente
a medida que aumenta o nivel do IDHM. Se os casos ndo notificados forem aqueles de menor
sobrevida, ela estara sobrestimada nos menores quintis de IDHM. Isso reforca a necessidade
de se identificar problemas no processo de captagdo dos casos nas areas menos favorecidas.

Ainda que a magnitude dos diferenciais de sobrevida dependa do tamanho das areas,
pois quanto menores mais homogéneas (WOODS; RACHET; COLEMAN, 2005),
acreditamos que as UDHs se constituam em &reas adequadas para a realizagdo desse tipo de
estudo, pois sdo agregacOes de setores censitarios homogéneos em relacdo a um conjunto de
indicadores socioecondmicos.

Um outro problema que pode afetar as estimativas de sobrevida diz respeito ao fato de
gue os dados de ébito foram obtidos de forma passiva, relacionando os dados dos casos
registrados no RCBP com os do SIM estadual. E possivel, assim, que alguns casos de

pacientes que foram considerados vivos tenham ido a obito sem estarem registrados no SIM.
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Por razBes que podem inclusive estar relacionadas a busca de tratamento fora do estado, esses
pacientes podem ter ido a dbito fora do estado do Parand. Outro motivo para que um caso que
evolui para a morte ndo seja detectado no seguimento passivo é a falha no relacionamento dos
bancos de dados, o que pode ocorrer se houver erro nas informacfes das variaveis
identificadoras (nome, data de nascimento, nome da mae e residéncia). No entanto, se esse
viés ocorreu em alguma medida neste estudo, ele levaria a uma sobrestimativa, o que tenderia
a ser maior entre os pacientes mais desfavorecidos por serem eles os que tém mais dificuldade
de acesso ao tratamento. Desse modo, a diferenca na sobrevida seria ainda maior entre o
quintil inferior e 0 mais alto, o que indica que nossas diferencas entre estimativas podem ser
mais conservadoras do que reais.

A despeito dessas limitacGes, este € o primeiro estudo que avalia desigualdades
socioeconbémicas em sobrevida de cancer usando dados de registros de cancer de base
populacional no Brasil, e deve servir de estimulo para novos estudos sobre desigualdade em
sobrevida de cancer com base em outros RCBPs do Brasil.

A vigilancia da sobrevida de cancer deve ser um processo continuo, pois constitui
informacdo essencial para a elaboracdo de politicas de salde que visem aumentar ndo sé a

expectativa de vida, mas também a qualidade de vida dos pacientes com cancer.
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CONSIDERACOES FINAIS

Este é o primeiro estudo com estimativas de sobrevida liquida, segundo estratos
socioecondémicos, realizado por meio de informagdes do Registro de Cancer de Base
Populacional no Brasil. Os estratos socioecondmicos foram definidos pelos quintis do indice
de Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM) referente ao local de residéncia dos
pacientes acometidos pelos trés tipos de cancer avaliados: préostata, mama e pulm&o. Também
é o primeiro estudo com informagfes de RCBP do Brasil a utilizar o método de Pohar-Perme,
considerado o Unico capaz de prover estimativas nao viesadas de sobrevida liquida.

Observaram-se diferenciais expressivos entre os trés tipos de cancer, quando
comparada a sobrevida liquida dos pacientes dos quintis mais ricos com a dos pacientes dos
quintis mais pobres. Embora esses diferenciais tenham se reduzido quando tabuas de
mortalidade mais compativeis com as caracteristicas das areas foram utilizadas no processo de
estimacdo, eles ainda se mantiveram expressivos, principalmente para o cancer de mama e o
de pulmao.

Os resultados mostraram diferenciais importantes na sobrevida de um ano entre 0s
estratos socioeconémicos extremos; contudo, eles foram mais expressivos em relacdo a
sobrevida de cinco anos. Enquanto os diferenciais em sobrevida no primeiro ano de vida,
entre os residentes de areas mais ricas e de areas mais pobres, estariam mais associados com o
atraso no diagndéstico do cancer, os diferenciais nos cinco anos ap6s o diagnéstico seriam
referentes a maior chance dos mais ricos em se beneficiarem dos avangos na quimioterapia ou
em técnicas cirdrgicas, procedimentos cujos resultados aparecem mais tardiamente no
processo de tratamento dos tumores incluidos neste estudo.

A iniquidade em salude faz as populacdes mais vulneraveis terem dificuldades de
acesso aos servigos de saude e ao tratamento mais apropriado. Esse fato torna-se ainda mais
relevante em um pais no qual o indice de desigualdade humana figura entre os mais altos do
mundo.

Tendo em vista que o principal objetivo dos RCBPs é a identificacdo de casos
incidentes, ndo existe obrigatoriedade de coleta das informacgfes sobre o estadiamento da
doenca nem do tratamento recebido. Assim, ndo foi possivel avaliar o papel dessas variaveis
nos diferenciais de sobrevida liquida entre os pacientes residentes nas areas mais ricas e mais
pobres. Dada a relevancia dessas informacdes para as andlises de sobrevida em céancer,

sobretudo quando se trata de desigualdades socioecondmicas, esforcos deveriam ser feitos
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para sua coleta. Também precisaria ser avaliada a qualidade do cuidado recebido pelos
pacientes com cancer segundo suas caracteristicas socioecondmicas. Esses estudos
qualitativos também sdo bem-vindos.

A sobrevida de cancer no nivel populacional deveria ser rotineiramente estimada para
fazer uma boa avaliacdo da assisténcia aos pacientes, mas isso depende da qualidade dos
RCBPs, sobretudo no seguimento dos pacientes de modo a identificar precisamente as datas
de diagnostico e Obito. Tanto as informacGes de estadiamento e tratamento quanto o
seguimento dos pacientes seria facilitado com maior integracdo dos RCBPs com o0s Registros
Hospitalares de Cancer.

No Brasil, os registros de cancer tém enfrentado problemas de vérias naturezas que
dificultam a sua continuidade. A reducdo das desigualdades socioeconémicas entre 0s
pacientes com cancer depende em grande extensdo da qualidade dessas informagdes. Assim,
esforcos devem ser feitos a fim de que os RCBPs do Brasil tenham os recursos necessarios
para que funcionem adequadamente e possam, de fato, contribuir com os sistemas nacionais
de informacdo em salde, tornando-se assim, ferramenta essencial para a vigilancia do cancer
e avaliacdo da assisténcia aos pacientes.

E importante também o incentivo & conduc&o de estudos que possam avaliar melhor as
influéncias do contexto socioecondmico aliado as condi¢des individuais dos pacientes, como
renda, escolaridade e possibilidades de acesso ao diagnéstico de tratamento do cancer,

aplicando metodologias apropriadas para estudos de base populacional.
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ANEXO - Modelo de ficha de coleta de RCBPs

ﬁ@ RCBP:

WSITYID RACIDNAL [ CENCTR

Ano: Fonte Notificadora:
Identificacio do Paciente
Prontudrio:
Cartiio SUS: CPF: Documento:
Nome completo do paciente:
Nome da mie:
Sexo: [Feminine [IMasculino [ignorado Data de nascimento: |/ Idade:
Raga/Cor: [J1-BRANCO O2-PRETA [ 3-AMARELA
O4-PARDA O s-INDIGENA [J9-SEM INFORMAGAD
Nacionalidade: Naturalidade:
Estado Civil: [ 1-SOLTEIRO Oz-casapo Os-wviovo
[J4-SEPARADO Os5-UNIAO CONSENSUAL [ 9-SEM INFORMAGAD
JUDICIALMENTE

Escolaridade: Anos de estudos concluidos
[0 0-SEM ESCOLARIDADE [J1-FUNDAMENTAL | (1* A [J2-FUNDAMENTAL Il (5* A []3-MEDIO (ANTIGO

[0 4-SUPERIOR O ;:s?tf:gmn compPLETOO] :ssesallﬁm SECUNDO GRAY
INCOMPLETO
Ocupagdo/ Profisséo,
identificagio do Tumor
Endereco
Logradouro:
Ndmero: Complemento: Bairro
CEP: Municipio: UF:
Procedéncia:
N*® Exame:
Tapografia;
Morfologla:
Welo dedlagndstico: L34 S0 caoones  [ls.ciroLonia e 7008 DA
TUMORAIS METASTASE
O mﬂﬂu%:-am DO TUMOR ] 9-SEM INFORMAGAD
Extenséo da doenga: [ 1-LOCALIZADO O 2-METASTASE O 3-"N sITU"
[J4-NAO SE APLICA [0 9-SEM INFORMAGAO
Data do diagndstico: /|
Datadoébite: __/__ | Tipo: [Cancer CIN&o Cancer [Jignorado
Data da Coleta: ___ [/ Registrador:
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