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Resumo

Introdugdo: o cancer é atualmente a segunda causa de morte mundial, sendo um dos grandes problemas de salde publica. O linfoma
ndo Hodgkin (LNH) esta entre os tipos de céncer que mais afetam trabalhadores rurais, tendo diversos fatores relacionados ao
desenvolvimento da doenga, entre eles o contato com pesticidas e herbicidas. Métodos: estudo ecoldgico do tipo série temporal de
mortalidade, sendo a populacéo de estudo os dbitos de pessoas maiores de 20 anos notificados pelo sistema de mortalidade para o
municipio de Chapecd e para o Brasil, entre 0s anos de 1980 a 2014. As informagdes foram retiradas do DATASUS. Foram utilizados
0s cddigos 200 e 202 do CID-9 no periodo de 1980-1995, e C82 a C85 do CID-10 para 1996-2014. As analises de dados foram feitas
nos programas Microsoft Office Excel e Stata. Resultados: as taxas anuais de mortalidade por LNH para individuos de 20 anos ou
mais no Brasil, durante 1980 e 2014, variaram de 1,69 a 3,06 por 100.000 habitantes, enquanto em Chapec6 as taxas variaram de zero
a 9,67 por 100.000 habitantes no mesmo periodo. Conclusdo: a tendéncia de aumento na incidéncia de dbito em Linfoma ndo Hodgkin
é observada tanto em Chapecd quanto no Brasil, porém as taxas de Chapec6 sdo bem maiores que a brasileira, indicando que nesta
regido hd um conjunto de fatores que pode favorecer o agravo.
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Abstract

Introduction: cancer is currently the second leading cause of death worldwide and one of the major public health problems. Non-
Hodgkin Lymphoma (NHL) is among the cancers that most affect rural workers, which could be associated with a number of factors
related to the development of the disease, including contact with pesticides and herbicides. Methods: this is an ecological study of the
temporal series of mortality of people over 20 years old. It has been analysed the number of deaths reported by the mortality system
for the municipality of Chapeco and for Brazil, taking in account the period between 1980 and 2014. That information has been taken
from DATASUS. There have been used the Codes 200 and 202 of ICD-9 in the period 1980-1995, and C82-C85 of ICD-10 for 1996-
2014. Data analyses have been done by using Microsoft Office Excel and Stata. Results: annual mortality rates by NHL for individuals
aged 20 years and over in Brazil during 1980 and 2014 ranged from 1.69 to 3.06 per 100,000 inhabitants, while in Chapecd rates ranged
from zero to 9.67 per 100,000 inhabitants in the same period. Conclusion: the trend of increased incidence of death in non-Hodgkin's
lymphoma is observed in both Chapec6 and Brazil, but Chapec6 rates are much higher than in Brazil, indicating that in this region
there are a number of factors that may influence the development of the disease.
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Introducdo

O cancer é atualmente a segunda causa de morte
no mundo tornando-se um grande problema de saulde
publica, tanto em paises desenvolvidos quanto em
desenvolvimento. Aproximadamente 30% da ocorréncia
mundial de cancer poderiam ser evitados, como canceres
relacionados ao trabalho.

O Instituto Nacional do Céncer estima 6.580
novos casos de linfoma ndo Hodgkin (LNH) em homens e
5.450 em mulheres para 2020, indicando diferencas na
incidéncia de acordo com o sexo, estimando um risco de
6,31 casos novos a cada 100 mil homens e 5,07 a cada 100
mil mulheres?2. Mesmo com discreta diferenca na
incidéncia, de acordo com levantamento realizado no
Sistema de Mortalidade, o linfoma ndo Hodgkin aparece
como a segunda causa de morte por neoplasia
hematolégica em ambos os sexos®.

O linfoma ndo Hodgkin esta entre os trés tipos de
cancer mais frequentes, relacionados aos trabalhadores
rurais, devido a exposicdo a pesticidas utilizados pelos
agricultores!. Achados de um importante estudo
internacional, intitulado Agricultural Health Study (AHS),
sugerem que VArios tipos de cancer, incluindo o linfoma
ndo Hodgkin, podem estar ligados a uma variedade de
pesticidas®. Em uma revisdo sistematica®, 23 dos 27
estudos sobre linfoma associaram o tipo ndo Hodgkin
(LNH) em agricultores. A maioria deles eram homens
adultos, que trabalhavam como fazendeiros, aplicadores
de pesticidas. Os estudos mostraram um risco aumentado,
e muitos mostraram as associa¢fes com dose-resposta.
Estudos de salde agricola também contam evidéncias
epidemiolédgicas de risco aumentado de LNH por
exposicdo a pesticidas e solventes com exposicdo
crescente.

Em Chapecé a agricultura é baseada na producéo
de soja, trigo, milho, feijdo e triticale®. Na regido de
Chapecd, os agrotéxicos mais utilizados na lavoura de
milho séo os herbicidas como o glifosato, principalmente
em milho transgénico. Na plantagdo de soja sdo utilizados
o glifosato e os fungicidas.

Ainda h4 pouco conhecimento sobre a incidéncia
de céancer devido a exposicdo ocupacional no Brasil e
muito ainda precisa ser estudado!. Em vista disso, o
objetivo desse estudo foi realizar uma anélise de tendéncia
temporal da mortalidade por linfoma ndo Hodgkin em
Chapec6-SC comparando com o cenério nacional.

Materiais e Métodos
Tipo de estudo

Trata-se de um estudo ecoldgico do tipo série
temporal de mortalidade.

Local do estudo
O estudo abrangeu, além de dados nacionais,
dados do municipio de Chapecd localizado no oeste

catarinense, a 670 Km de Florianépolis, regido sul do pais,
com uma populacdo estimada de 209.553 habitantes para
0 ano de 2016. Segundo o Programa das Nac¢des Unidas
para 0 Desenvolvimento (PNUD), o Indice de
Desenvolvimento Humano em 2010 era 0,790,
classificando o municipio na 672 posicéo brasileira’.

Populacéo do estudo

A populacdo de estudo foi composta pelo
conjunto de 6bitos notificados no Sistema de Mortalidade
(SIM). Devido ao fato de Chapeco ser referéncia regional
em oncologia, foram considerados os 6bitos apenas em
residentes no municipio.

Coleta de dados

Os dados sdo secundarios e foram coletados no
site do Departamento de Informatica do Sistema Unico de
Salde (DATASUS). Foram analisados todos 0s ébitos de
individuos de ambos os sexos, com 20 anos ou mais, entre
0s anos de 1980 a 2016. Optou-se por trabalhar com a
faixa etéaria a partir de 20 anos em razdo de ser a faixa
etaria produtiva ou aposentada da populagéo.

Os dados avaliados foram categorizados de
acordo com o trabalho de Boccolini e colaboradores® no
qual considerou a Classificacdo Internacional de Doencas
(CID) 9 e 10, por conta do periodo analisado. Neste
estudo, o LNH recebeu os cédigos 200 e 202, segundo a
CID-9 (de 1980 a 1995), e codigos C82 a C85, segundo a
CID-10 (a partir de 1996). As taxas especificas foram
calculadas a partir de 20 anos de idade para as faixas
etarias, utilizando-se intervalos de 20 anos (20 a 39, 40 a
59, 60 a 79 e 80 anos ou mais).

Andlise dos dados

Inicialmente foi realizada uma andlise descritiva
observando-se a mortalidade por LNH no periodo de
estudo de acordo com a faixa etéria. Foi realizada a
padronizacdo das taxas de mortalidade, pelo método
direto, considerando a popula¢éo brasileira de 2010, a fim
de permitir a comparacdo de tendéncias.

A anédlise de tendéncia temporal foi realizada
utilizando-se o procedimento de Prais-Winsten para
regressdo linear generalizada. O uso de modelo de
regressdo generalizadas se fez necessario uma vez que
regressdes lineares simples ndo devem ser utilizadas em
séries temporais devido autocorrelagBes seriais, que
ocorrem  frequentemente em analises de dados
populacionais®. A partir dessa analise, foi possivel avaliar
se as tendéncias da mortalidade por linfoma ndo Hodgkin
apontaram para um decréscimo ou aumento, ou ainda
permaneceram estaveis no periodo estudado. A opcéo pelo
método deve-se pelo mesmo permitir a quantificacdo das
tendéncias e consequentemente suas comparagGes®.

O processamento e analise dos dados foram
realizados nos programas Microsoft Office Excel versdo
2016 e Stata versdo 12.0 (Stata-Corp LP, College Station,



TX).

Considerac0es éticas

Como se trata de um estudo que utilizou bases de
dados secundarias agregadas e de livre acesso online, sem
a possibilidade de identificacdo de individuos, de acordo
com a Resolucéo 466/12, o presente estudo ndo necessitou
de avaliacdo quanto aos riscos a seres humanos.

Resultados

No periodo analisado, houve 89.418 6bitos por
Linfoma ndo Hodgkin em individuos com 20 anos ou mais
no Brasil e 87 em Chapeco, com taxa média nacional de

2,35 0Obitos por LNH por 100.000 habitantes; e 3,21 dbitos
por LNH por 100.000 hab no municipio de Chapeco.
Quando analisada a taxa média padronizada para o
municipio de Chapecd, observa-se um aumento para 4,09
Obitos por LNH por 100.000 hab.

As taxas brutas anuais de mortalidade por LNH
para individuos de 20 anos ou mais no Brasil durante 1980
e 2016 variaram de 1,69 a 3,06 por 100.000 hab, enquanto
que em Chapeco as taxas variaram de zero a 9,67 por
100.000 hab no mesmo periodo. As taxas de mortalidade
padronizadas no municipio de Chapec6 variaram de zero
a 11,26 por 100.000 hab. A tabela 1 apresenta os
coeficientes, nacional e local, de mortalidade por LNH por
100.000 hab (bruto e padronizado).

Tabela 1. Coeficientes de mortalidade por linfoma ndo Hodgkin por 100.000 habitantes no Brasil e em Chapec6-SC,

taxas brutas e padronizada, 1980-2016.

Chapeco Taxa

Chapeco6 Taxa

Ano Brasil Bruta Padronizada*
1980 1,76 2,52 1,89
1981 1,69 2,39 1,80
1982 1,74 - -
1983 1,81 4,25 4,45
1984 1,75 - -
1985 1,76 - -
1986 1,83 1,83 2,43
1987 1,75 - -
1988 1,85 - -
1989 1,78 1,61 1,23
1990 1,95 - -
1991 1,97 - -
1992 1,97 6,04 7,95
1993 2,21 1,56 2,58
1994 2,24 - -
1995 2,37 - -
1996 1,94 1,33 2,11
1997 2,42 5,12 5,72
1998 2,52 2,48 3,95
1999 2,57 3,62 4,43
2000 2,52 3,41 5,82
2001 2,62 1,10 1,66
2002 2,59 2,16 2,13
2003 2,75 2,11 3,83
2004 2,80 2,07 3,12
2005 2,66 2,96 3,43
2006 2,93 4,82 8,65
2007 2,80 4,33 4,83
2008 2,76 1,76 1,95
2009 2,83 2,44 4,51



2010 2,79

2011 2,89
2012 3,06
2013 2,84
2014 2,37
2015 2,90
2016 2,98

6,27 7,58
2,32 2,76
2,93 3,40
2,13 2,89
9,67 11,26
3,39 4,02

*Taxa padronizada pela populagéo brasileira de 2010 — método direto

A tabela 2 apresenta a distribuicdo absoluta e

proporcional dos ébitos por linfoma ndo Hodgkin,

segundo as faixas etarias utilizadas.

Tabela 2. NUmero e proporcao de dbitos por linfoma ndo Hodgkin para o Brasil e Chapeco, segundo faixas etarias, 1980-

2016.
Chapeco Brasil
Faixa etaria | T 1
n % n %
I | | ] I |
20-39 anos 11 12,64 12.580 14,07
40-59 anos 26 29,89 25.635 28,67
60-79 anos 35 40,23 40.088 44,83
80 anos ou + 15 17,24 11.115 12,43
I | | ] I |
Total 87 100,00 89.418 100,00

A regressdo linear generalizada, pelo método de
Prais-Winsten, demonstrou tendéncia de aumento dos
coeficientes de mortalidade por LNH tanto no Brasil
quanto em Chapec6 (p<0,001 para ambas as tendéncias
temporais), sendo a tendéncia de aumento em Chapecd

maior que no Brasil (2,98 e 2,36, respectivamente). A
tabela 3 apresenta a tendéncia temporal para a mortalidade
por linfoma ndo Hodgkin para o Brasil e Chapecd. A
figura 1 apresenta o grafico da distribuicdo dos
coeficientes do Brasil e Chapec6 (padronizado), com as
respectivas linhas de tendéncia.

Tabela 3. Tendéncia temporal da mortalidade por linfoma ndo Hodgkin para o Brasil e Chapec6/SC, 1980-2016.

IC 95%
T 1
Local Tendéncia Inferior Superior p Interpretacéo
I Chapeco I 2,98 I 2,06 I 3,90 I <0,001 I Aumento I
Brasil 2,36 1,78 2,93 <0,001 Aumento




Figura 1. Coeficientes de mortalidade por linfoma ndo Hodgkin no Brasil e em Chapec6 no periodo 1980-2016 e

respectivas linhas de tendéncia.
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Discusséo

Tanto o Brasil quanto o municipio de Chapecd
apresentaram tendéncia de aumento de mortalidade por
linfoma ndo Hodgkin, com Chapec6é demonstrando uma
tendéncia de aumento maior que o Brasil. O municipio de
Chapecé apresentou taxas maiores do que as taxas
brasileiras ap6s a década de 1990, chegando a quase
quatro vezes a taxa do Brasil no ano de 2015.

Uma limitagdo do estudo foi a utilizac&o de dados
secundarios publicos, 0 que ndo permite uma associagao
causal com a ocupagdo dos individuos por ndo ter acesso
a dados individuais. Outra limitagdo foi a impossibilidade
de se calcular o incremento anual devido ao fato de alguns
anos ndo terem registro de 6bito por LNH em Chapecé.

Apesar de apresentar anos com valor nulo de
6bito por LNH, devido & populagdo pouco numerosa € o
evento ser raro, Chapecé demonstra uma tendéncia de
aumento nas taxas de 6bito maior que o Brasil, com
diferenca estatisticamente significativa. Dos 10 anos sem
registro de 6bitos por LNH no municipio de Chapeco,
nove se referem a anos anteriores a 1996, ano em que
houve a substituicdo da CID-9 pela CID-10. A atualizacéo
da Classificagdo Internacional de Doencgas em sua décima
revisdo pode ter resultado em uma maior sensibilidade no
registro do 6bito por LNH.

Considerando a distribuicdo proporcional dos
Obitos estratificados por faixa etéria, Brasil e Chapec6
apresentaram percentuais semelhantes, com maiores
proporgdes na faixa etaria de 60 a 79 anos. Um estudo
sobre a tendéncia de mortalidade por Linfoma néo
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Hodgkin no Brasil® ja demonstrava um aumento na taxa
de mortalidade padronizada em faixas etérias acima de 39
anos, sendo este aumento mais evidenciado em individuos
acima de 60 anos ou mais.

A partir de 1990, apesar da mortalidade por
cancer geral apresentar estabilidade ou, em alguns paises
desenvolvidos, declinio, alguns tipos de cancer como o
linfoma ndo Hodgkin ainda ndo apresentam tal tendéncia®.
Em Chapecé é observado que a partir da década de 1990
h& um crescimento substancial, mesmo comparado ao
cendrio nacional. Este dado pode indicar que em Chapecd
h& algum fator que possa influenciar no aumento da
mortalidade por LHN de forma mais acentuada do que
acontece no Brasil.

O glifosato é o agente ativo dos principais
herbicidas comercializados no Brasil e utilizado em larga
escala nos setores agricolas para controle de ervas
daninhas, especialmente em plantacdes de milho e soja’.

Achados de um importante estudo internacional,
intitulado Agricultural Health Study (AHS), sugerem que
varios tipos de céancer, incluindo o linfoma ndo Hodgkin,
podem estar ligados a uma variedade de pesticidas.
Estudos mostram risco trés vezes maior de linfoma néo
Hodgkin associados a uma exposi¢do substancial a
pesticidas e herbicidas®, sendo encontrada também
associacdo do contato prolongado ao glifosato com o
LNH?,

A agroindustria é o setor econdmico
predominante em Chapecd, sendo a agricultura baseada na
producdo de soja, trigo, milho, feijdo e triticale. Dessa
forma a exposicdo aos agrotdxicos nesta regido pode ser



significativa, o que indica um olhar especial para este fator
de risco e a necessidade de estudos futuros que analisem a
exposicao ocupacional desta populacao.

A tendéncia de aumento na incidéncia de 6bito
em Linfoma ndo Hodgkin é observada tanto em Chapecé
quanto no Brasil, porém as taxas de Chapecd sdo bem
maiores que a brasileira, indicando que nesta regido ha um
conjunto de fatores que pode favorecer a ocorréncia do
agravo, sendo necessarios estudos analiticos para
evidenciar quais seriam estas associages.
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