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ABSTRACT | Introduction:

With improved mortality records, it has
been hypothesized that cases formerly
classified as “other types of leukenia”

or cases of non-specific leukemia have
“migrated” to specific cases, which reflected
in increased mortality rates. Objective:
To study the variation of lenkemia
mortality in children and adolescents and
to relate them to mortality due to unspecific
canses. Methods: This is an ecological,
observational, secondary data stud,

which focused on deaths of children and
adolescents, occurring in the period between
1996 and 2013 in Brazil. Mortality rates
were calculated and a linear regression
model was generated. The R? coefficient

of determination measured the amonnt

of variation. A 5% significance level was
adopted. Results: The data revealed
that in all regions they found statistically
significant percentages of explanation,
except in the Center-West region. While
in the Northeast and North the variation
was negative, with a maximum explanation
of 49.7% and 53.3%, respectively, in the
Southeast and South it was positive, with
a maximum explanation of 36.2% and
36.6%, respectively. Conclusion: This
investigation showed the impact of trends
in death rates due to ill-defined canses on
lenkemia mortality trends.

Keywords | Health Information
Systems; Lenkemia; Linear Models; Child;
Adolescent.

| Relacdo entre mortalidade
infantojuvenil por leucemia e causas

maldefinidas no Brasil sequndo
regioes, 1996 a 2013

RESUMO | Introdugio: Existe a hipotese de que, com a melhoria dos registros
de mortalidade, casos que antes eram classificados como “outros tipos de
leucemias” ou casos de leucemias sem especificacdo, tenham “migrados” para
casos especificos, ocasionando o aumento das taxas de mortalidade. Objetivo:
Estudar a variacio de mortalidade por leucemias em criancas e adolescentes ¢
relaciona-las a mortalidade por causas maldefinidas. Métodos: Trata-se de um
estudo ecoldgico, de tipo observacional de dados secundarios, referente a 6bitos
de criangas e adolescentes, ocorridos no periodo de 1996 a 2013, no Brasil.
Foram calculadas as taxas de mortalidade e gerado modelo de regressio linear.
O coeficiente de determinacao R? mensurou a quantidade de variagao. Adotado
nivel de significancia de 5%. Resultados: Os dados revelaram que em todas as
regides encontraram percentuais de explicagdo estatisticamente significantes, exceto
na regiao Centro-Oeste. Enquanto no Nordeste e Norte a variagdo foi negativa,
com explicagio maxima de 49,7% e 53,3%, respectivamente, no Sudeste e Sul foi
positiva, com explicacdo maxima de 36,2% e 36,6%, respectivamente. Conclusio:
Esta investigacao mostrou a influéncia das tendéncias de taxa de 6bitos por 6bitos

por causas maldefinidas sobre as tendéncias da mortalidade por leucemias.

Palavras-chave | Sistemas de Informacao em Saude; Leucemia; Modelos Lineares;

Crianca; Adolescente.
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INTRODUGAO |

Considerada uma doenga incomum, o cancer infantojuvenil,
que acomete criangas e adolescentes de 0 a 18 anos,
corresponde entre 0,5% e 3% de todos os tumores malignos
em geral'. Possui média de incidéncia de 154,3 casos por
1.000.000 da populagio de menores de 19 anos de idade
no Brasil’>. Em sua maiotia, esses cancetres possuem cutto
periodo de laténcia, sio mais agressivos, crescem mais
rapidamente, entretanto respondem melhor ao tratamento
e possuem melhor prognoéstico em relagio as neoplasias
em adultos®. No Brasil, em 2011 ocorreram 2.812 6bitos
por cancer na populacgio entre 1 ¢ 19 anos de idade. O
cancer ocupa segunda posicao das causas de 6bitos mais
frequentes em criangas e adolescentes, perdendo apenas
para as Causas Externas’. O tipo cancer mais comum na
populagao de 0 a 14 anos ¢é a leucemia, com uma frequéncia
de 25% a 35% dos casos*”.

Estudo realizado no Brasil indica tendéncia de diminui¢ao
dos o6bitos por leucemias em criangas e adolescentes
(0 a 14 anos) ao longo dos anos. Entretanto, ao analisar
isoladamente as regides brasileiras, percebe-se desigualdade
desses indicadores, de modo que as regiGes Sudeste, Sul e
Centro-Oeste sofrem declinio da mortalidade em questio,
enquanto as regides Norte ¢ Nordeste apresentam um
aumento nos o6bitos. De modo andlogo, os canceres em
geral mostram padrdes semelhantes nas diferentes regides
do Brasil®. Estudo no Rio de Janeito mostra padtoes
decrescentes de mortalidade para leucemia em menores
de 15 anos ". Em Goiania também se encontrou tendéncia
decrescente para mortalidade por leucemias em menores
de 15 anos, de 1979 a 1995% Igualmente em Fortaleza,
Ceara, de 1980 a 2007, observou-se queda da tendéncia da
mortalidade por leucemia na faixa etaria de 0 a 14 anos’.
Estudo feito em algumas cidades do Brasil mostra tendéncia
decrescente de mortalidade por leucemia em menores de
20 anos no perfodo de 1996 a 2008 nas capitais Sao Paulo
e Porto Alegre, localizadas, respectivamente, na regiio
Sudeste e Sul. Porém, é detectada tendéncia crescente nas
capitais Belém e Palmas, na regido Norte e Jodo Pessoa,

localizada na regido Nordeste!’.

Criado em 1975 pelo Ministério da Saude (MS) brasileiro,
o Sistema de Informacdo Sobre Mortalidade (SIM) tem
como objetivo captar os dados sobre 6bitos de forma
normatizada pelas declaracdes de 6bito, unificadas desde
1976 em todo o territério nacional. Quatro anos apds sua

criacdo o sistema foi informatizado, e, em 1991, sua coleta
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de dados ficou sob a gestio de Estados e Municipios,
por meio de suas respectivas Secretarias de Saude. Este
sistema tem como objetivo subsidiar ferramentas para
analises epidemiolégicas para pesquisas, e, assim, realizar

planejamentos, gestao e intervengdes na 4rea da satde'.

Entendem-se como causas maldefinidas aquelas que sio
declaradas como “‘sintomas, sinais” ou pelas expressoes

<«

“causa indeterminada”,

EERNTS

causa ignorada”, “sem assisténcia

médica” e outros similares'?

Em 2010, de todos os 6bitos no Brasil, 8,6% foram atribuidos
a uma causa de 6bito maldefinida. A disparidade se acentua
quando observada regides brasileiras: regiado Norte com
percentual 13,5%, regido Nordeste com percentual 10,7%,
regiao Sudeste com percentual 8,1%, regido Sul com 5,7%
e regido Centro-Oeste com 5,9%". Esses percentuais ainda
sdo bastante elevados, se comparados com estimativas
mundiais de pafses desenvolvidos cujos percentuais sio

menortes que 1%,

Pesquisa evidencia tendéncia de queda dos ébitos por
causas maldefinidas, ou seja, em casos nos quais nio
houve assisténcia médica, ou, se houve assisténcia médica,
ainda assim a causa bésica de morte nio foi identificada.
As diferengas entre regides e entre estados sobre essa
tematica mostram que a regiao Norte do Brasil detém a
maior propor¢ao de causas maldefinidas, porém, ¢ a regiao
na qual os indices aparentemente mais declinaram ao longo

dos anos®.

Estudo levanta a hipétese de que, com a melhoria dos
registros de mortalidade, casos que antes eram classificados
como “outros tipos de leucemias” ou casos de leucemias
sem especificagao tenham “migrado” para casos especificos,

ocasionando o aumento das taxas de mortalidade '°.

O objetivo desta pesquisa ¢é analisar a relagdo entre

mortalidade infantojuvenil por leucemia e causas
maldefinidas no Brasil, de acordo com idade e regiao do

Pafs, no periodo entre 1996 e 2013.

METODOS |

Realizou-se um estudo ecolégico, de tipo observacional
de dados secundarios, obtidos no SIM, por meio do

Departamento de Informatica do Sistema Unico de Saude
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(DATASUS), referentes a ébitos de criangas e adolescentes de
1 a 19 anos, ocorridos no perfodo de 1996 a 2013 no Brasil e
regides'”. As leucemias foram caractetizadas pelos codigos da
Classificagao Internacional de Doencas Décima Edicao (CID
10). As categorias utilizadas foram: C91 (Leucemia linfoide),
C92 (Leucemia mieloide), C93 (Leucemia monocitica),
C94 (Outras leucemias de células de tipo especificada), C95
(Leucemia de tipo celular Nao Especificada)'®.

Os 6bitos por causas maldefinidas utilizados foram':

e Sintomas, sinais e achados anormais, exceto morte
subita infancia: Todo o capitulo XVIII - Sintomas,
sinais e achados anormais de exames clinicos e
de laboratério, nao classificados em outra parte
(RO0-R99), exceto Sindrome da morte subita na
infancia (R95).

e Doengas do aparelho circulatério, maldefinidas: Morte
subita (de origem) cardiaca, descrita dessa forma (146.1)
Parada cardfaca nao especificada (146.9) Hipotensio
ndo especificada (I95.9) Outros transtornos do

aparelho circulatério e os ndo especificados (199).

e Doengas do aparclho respiratério, maldefinidas:
Insuficiéncia respiratéria aguda (J96.0) Insuficiéncia
respiratoria nao especificada (J96.9).

e Afeccoes originadas perfodo perinatal, maldefinidas:

Insuficiéncia respiratoria do recém-nascido (P28.5).

Dividiram-se as faixas etarias em: 1 a 4 anos, 5 a2 9 anos,
10 a 14 anos e 15 a 19 anos. Excluitam-se os menores de 1
anos da andlise final por possuirem taxas elevadas de 6bito
por causas maldefinidas, supondo que nessa faixa etaria as
causas maldefinidas sejam por multiplos fatores. Além da
analise para dados do Brasil, as cinco regides brasileiras
foram agrupadas e analisadas (regides Centro-Oeste,
Notdeste, Norte, Sudeste e Sul).

Para o cilculo das taxas, utilizaram-se no denominador,
dados sobre a contagem da populacio total em cada
ano, por faixa etaria, segundo localidade, disponiveis na
plataforma on-line do Departamento de Informatica do
SUS (DATASUS), cuja fonte é o Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica IBGE)".

O calculo das taxas de mortalidade, tanto por leucemias quanto
por causas maldefinidas, foi executado da seguinte forma:

6bitos na faixa etiria por regido,,

Mortalidade = X 10%

anc i

populacde total na faixa etaria por regiio,,,;
Para a analise estatistica utilizou-se a regressao linear
simples”, no qual a varidavel dependente foi a varidvel
taxa de mortalidade por Leucemia, e, a independente,
taxa de mortalidade por causas maldefinidas de 6bitos.
O coeficiente de determinacdo R? indica a quantidade da
variabilidade do coeficiente de mortalidade por leucemia,
que ¢ explicada pelas causas maldefinidas de O6bitos.
Para constatar a explicacdo estatisticamente significante,
foi estabelecido o nivel de significincia do coeficiente
angular de 5%. A equagdo de regressio foi fixada da
seguinte forma:

Leucemia, = Constante a + b X mortalidade por causas mal definidas

ano i

Foram apresentadas nos resultados apenas as relagdes
estatisticamente significantes. O programa utilizado foi o
IBM SPSS Statistics, versao 21. Este trabalho foi aprovado
pelo Comité de Ftica em Pesquisa (CEP) do Centro de
Ciéncias da Satde/UFES, sob o niimero do parecer 768.723.

RESULTADOS |

Para as leucemias, observa-se que os coeficientes de
mortalidade variaram de zero a 2 entre as regides do Pas,
por 100.000 criangas de 1 a 19 anos, com média brasileira
variando de 1,34 a 1,54 nas diversas faixas etarias. Os
coeficientes de mortalidade por leucemia apresentaram
semelhancas na distribuicao em todo o territério nacional

e também em todas as faixas etarias.

Para as causas de 6bito maldefinidas, a média brasileira variou
de 2,702 10,39 em 100.000 criancas. Os maiores coeficientes
de mortalidade por causas maldefinidas encontram-se
nas regides Norte ¢ Nordeste, em todas as faixas etarias

predominando a faixa etaria de 1 e 4 anos de idade.

Na analise de regressio, os dados revelaram que em todas
as regides foram encontradas relacGes significativas entre a
taxa de mortalidade por causa nio definida e mortalidade
por leucemia, exceto na regido Centro-Oeste onde o p-valor
dos coeficientes do R? indicam que nao houve correlacio
entre o coeficiente de mortalidade por Leucemias e o

coeficiente de 6bitos por causas maldefinidas.
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Na regido Nordeste, faixas ctarias de 5 a 9 anos e 15 a 19
anos apresentaram significincia com variagdo negativa.
Ou seja, o aumento na tendéncia de ébitos por leucemias
ao longo dos anos pode ser explicado pela queda da
mortalidade por causas maldefinidas, em 49% na faixa de 5
a 9 anos (R?=0,497; P =0,001; Coeficiente angular=-0,093)
e de 30% na faixa de 15 a 19 anos (R?>=0,301; P =0,018,;
Coeficiente angular=-0,039). O Grafico 1 ilustra a situa¢do
da relacio na faixa etaria de 5 a 9 anos.

Grifico 1 - Tendéncia da mortalidade por lencemias e causas
maldefinidas de criancas e adolescentes de 5 a 9 anos, de 1996 a
2013, Regido Nordeste, Brasil. (R?=0,497; P = 0,001, Coeficiente
angular=-0,093)
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Na regido Norte, apenas a faixa etaria de 10 a 14 anos
apresentou correlagdo significante, e a quantidade de
variabilidade do coeficiente de mortalidade por leucemias,
que ¢ explicada pela mortalidade por causas maldefinidas, é
de 53% (R?=0,533; P <0,001; Coeficiente angular=-0,257).
A variagio negativa indica que, apesar da queda da
mortalidade por causas maldefinidas, existe o aumento da
mortalidade por leucemia, provavelmente pela melhoria no

diagnéstico, como ilustra o Grafico 2.

Grdfico 2 - Tendéncia da mortalidade por lencemias ¢ cansas mal
definidas, em criancas e adolescentes de 10 a 14 anos, de 1996 a
2013, Regiao Norte, Brasil. (R?=0,533; P < 0,001, Coeficiente
angnlar=-0,257)
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Na regiao Sudeste, apenas na faixa etiria de 1 a 4 anos a
correlagao foi significante, e a quantidade de variabilidade
do coeficiente de mortalidade por leucemias, que pode ser
explicada pela mortalidade por causas maldefinidas, ¢ de
36% (R*=0,362; P =0,008; Coeficiente angular=0,040).
A variacio positiva observada indica que a queda da
mortalidade por causas maldefinidas pode ter implicado a
queda da mortalidade por leucemia, o que era esperado,
como ilustra o Grafico 3.

Grdfico 3 - Tendéncia da mortalidade por lencenias e cansas mal definidas,
en criangas e adolescentes de 1 a4 anos, de 1996 a 2013, Regido Sudeste,
Brasil. (R?=0,362; P = 0,008, Cocficiente angilar=0,046)
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Na regiao Sul, as faixas etarias de 1 a 4 anos e de 5a 9
anos apresentaram variagdo positiva e estatisticamente
significante. Ou seja, a queda na tendéncia de 6bitos por
leucemias ao longo dos anos pode ser explicada pela
queda da mortalidade por causas maldefinidas, em 36%
na faixa de 1 a 4 anos (R?>=0,366; P =0,008; Coeficiente
angular=0,091), de 23% na faixa de 5 a 9 anos (R*=0,239;
P =0,040; Coeficiente angular=0,539). O Grafico 4 ilustra

a situagdo da relacao na faixa etaria de 1 a 4 anos.

Grdfico 4 - Tendéncia da mortalidade por lencemias ¢ cansas mal
definidas, em criancas e adolescentes de 1 a 4 anos, de 1996 a
2013, Regiao Sul, Brasil. (R?=0,366; P = 0,008; Coeficiente
angilar=0,091)
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DISCUSSAO |

No Brasil, as estatisticas sobre as neoplasias infantis tém
sido pouco analisadas na literatura nacional, apesar do facil
acesso as fontes de dados, tais como o SIM e os Registros
de Cancer de Base.

Embora as estatisticas sobre mortalidade ndo sejam
totalmente acuradas, elas ainda continuam sendo importante
fonte de informacao para conhecer perfis epidemiologicos
das leucemias, atuando como instrumento para avaliacio
de programas e para definicdo de prioridades no sistema de
saude, mostrando a necessidade de investir em melhorias

continuas'?.

As diferencas regionais sio marcantes no que se refere a
qualidade dos dados. O percentual de 6bitos cuja causa
basica é desconhecida é classificado como “deficiente”
ou “regular” em todos estados do Nordeste (percentual
acima de 16%). Em contrapartida, a regiao Sul apresenta os
melhores indicadores (entre “bom” e “satisfat6rio”), com
percentuais de Obitos cuja causa basica ¢ desconhecida
abaixo de 15%%.

Nota-se o progresso ao longo dos anos no Brasil,
apresentando uma queda da proporcio das causas
maldefinidas nos 6bitos de 20% em 1979, declinado até
13,3% em 2003. Ao analisar as regides brasileiras, essa
propor¢ao ainda ¢ alta no Norte (21,2%) e Nordeste
(25,9%), enquanto nas regides Sudeste, Sul e Centro-Oeste
os valores sio de 8,9%, 6,7% e 5,7%, respectivamente®.
Estudo recente mostrou que, para 2010, esses percentuais
ainda foram altos, mas observou-se uma melhoria. As
regides Norte e Nordeste apresentaram percentual de
13,5% e 10,7%, enquanto nas regides Sudeste e Sul, os
valotes sio de 8,1%, 5,7% respectivamente'. Corroborando
com os achados deste estudo, esta melhoria é observada
nas tendéncias decrescentes das taxas de mortalidade por
causas maldefinidas.

Quanto maior a propor¢io de Obitos por causas
maldefinidas em uma distribuicio geografica, menor ¢ a
exatiddo dessas estatisticas. Desse modo, ja foi proposto
que a propor¢ao de “maldefinidas” fosse considerada um
indicador do nivel de saude e de desenvolvimento de uma
regido'”

cronicas nao transmissiveis

Geralmente, as doencas

possuem declaracio de 6bito bem preenchida e, assim, as

informagdes sio mais confidveis. O problema que ocorre
nesse grupo de doengas ¢ que geralmente nao sio mais bem
especificadas, possuindo apenas a causa basica, e sendo
representadas por causas ou diagnosticos “incompletos”.
Ainda assim, as neoplasias possuem menor propor¢io
de diagnésticos incompletos, e, consequentemente, Os
dados sao um pouco mais confidveis no que se refere a

identificagdo dos tipos especificos'?.

Existe um padrido de declinio na tendéncia da mortalidade
por leucemia em criangas, no Brasil, em ambos os sexos.
Porém, ha um padrao de aumento significativo nas regices
Norte e Nordeste, com crescimento médio percentual

anual estimado de 2% e 1,7%, respectivamente’.

Um dos achados deste estudo foi a disparidade dos
resultados no que se refere as regides analisadas. Enquanto
nas regides Norte e Nordeste a relagio encontrada foi

negativa, nas regides Sul e Sudeste, a relagao ¢ positiva.

De forma mais detalhada, na regiao Norte e Nordeste foi
observada a queda do coeficiente dos 6bitos por causas
maldefinidas e aumento da mortalidade por leucemia. Ja
na regido Sul e Sudeste, a queda foi observada em ambas
as taxas. A variabilidade nas regides Norte e Nordeste
pode ser explicada pelo proprio processo de transicao
demografica e epidemiolégica tardia em comparacio as
regides Sudeste ¢ Sul”’. Particularmente, em criancas ¢
adolescentes, esse processo de transicio €, entre outros
fendémenos, caractetizado pela reducio de Obitos por
doengas infectoparasitarias e crescimento ou estabilizagio

por enfermidades cronico-degenerativas®.

As quedas das taxas de mortalidade por leucemia na regiao
Sul e Sudeste sio em parte explicadas pela melhora na
assisténcia a satde, reflexo do aumento na quantidade de
procedimentos ambulatoriais de alta complexidade, nos
quais se encaixam terapias oncoldgicas (quimioterapia
exames alta

e radioterapia) e complementares de

complexidade (tomogtafia, ressonancia magnética)™.

CONCLUSAO|

Buscam-se, continuadamente, formas de analises cujas
estimativas sejam mais fidedignas possiveis e proximas
da realidade. Esta investigacio mostrou a influéncia

das tendéncias de taxa de 6bitos por Obitos por causas
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maldefinidas sobre as tendéncias da mortalidade por
leucemias. A relagao estudada se difere quando analisadas as
regides brasileiras: enquanto nas regides Norte e Nordeste a
relagdo encontrada foi negativa; nas regides Sul e Sudeste, a
relacdo ¢ positiva. Em relacio a idade, enquanto nas regies
Norte e Nordeste as relagdes estatisticamente significantes
foram encontradas nas faixas etdrias de 5 2 9 anos até 15 a
19 anos; nas regides Sul e Sudeste, as relagoes encontradas
estavam nas faixas etarias de 1 a4 ¢ 5a 9 anos. Propoe-se que,
em estudos futuros, a mortalidade por causas maldefinidas
deva ser considerada, mensurada e mais bem estudada,
na avaliacio de tendéncia de mortalidade por leucemias,
principalmente quando se trata de niveis regionais. Esta
relagdo ¢ real, e a melhoria da qualidade dos dados, isto ¢,
diminui¢ao dos 6bitos por causas maldefinidas, se reflete nas

tendéncias, alterando a analise da série historica.
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