(Y]]

Clientifico 43

LEUCEMIA MIELOIDE E LINFOIDE: TAXA DE MORTALIDADE NO ESTADO
DO PARA-BRASIL ENTRE OS ANOS DE 2000 E 2017

Douglas Mroginski WEBER'"; Marcia Juciele da ROCHA!; Karina Oliveira dos
SANTOS!; Marillia Gomes de SOUZA!

1. Faculdade de Ensino Superior da Amaz6nia Reunida - FESAR, Redencéo, Pard, Brasil.
*Autor correspondente: douglashiomed@outlook.com

RESUMO: As leucemias sdo neoplasias hematopoiéticas heterogéneas, podendo ser classificadas em mieloides e
linfoides de acordo com a linhagem celular acometida, e subdivididas em agudas e crénicas. Estudos conduzidos
em outros paises e no Brasil evidenciam, diminuicdo de sua mortalidade e aumento da sobrevida. O objetivo do
presente estudo foi avaliar as taxas de mortalidades por leucemias no estado do Pard em criangas, adolescentes,
adultos e idosos. Os pacientes foram categorizados em grupos de idade de amplitude 0 até 19 anos, conforme o
IARC, e os adultos com amplitude 10, até 70 anos acima conforme o IBGE. Foram utilizados dados de 6bitos por
leucemias obtidos no Sistema de Informacéo de Mortalidade para o periodo de 2000 a 2017. O periodo de anélise
foi estratificado em triénios e foram calculadas taxas de mortalidade, para o estado do Pard, ajustadas pela
populacdo mundial. Quanto as estatisticas foram utilizadas o software minitab versdo 18, com anélise descritiva
dos dados, com intervalo de confianca de 95%, para média populacional tanto do sexo masculino quanto do
feminino e racas. No periodo estudado, ocorreram cerca de 3.632 ébitos por leucemias no estado. Observou-se
uma média de 6bitos, de 1,01 e 1,58/100 mil habitantes por leucemia linfoide no sexo feminino e masculino,
respectivamente. Na leucemia mieloide houve uma média de 1,69 e 1,86/100 mil habitantes para o sexo feminino
e masculino. Nas racas houve uma predominancia da parda em todas as idades, sexo e leucemias, com 2.390 6bitos
de um total de 3.134. Notou-se uma média de mortalidade de 1,52 e 1,51/100 mil habitantes para sexo feminino e
masculino, respectivamente, na leucemia linfoide. E na leucemia mieloide houve uma média de 1,06 e 1,35/100
mil habitantes para sexo feminino e masculino. No periodo de 2000 a 2017, observou-se um decréscimo em todas

as leucemias, com o sexo masculino sendo o mais afetado em quase todas as leucemias.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasias Hematopoiéticas. Leucemia. Mortalidade.

INTRODUCAO

A Organizacdo Mundial de Saude
(OMS), evidenciou que no ano de 2018 havia
cerca de 18 milhdes de novos casos de
neoplasias e 10 milhGes de mortes por
neoplasias em todo o mundo. O nimero de
novos casos no mundo previstos para
ocorrerem até o ano de 2040 é de cerca de 29-
37 milhdes, e ainda possuindo um agravante,
pois casos e mortes por neoplasias no mundo
ocorrem de forma desigual, porém, com uma
maior prevaléncia em paises
subdesenvolvidos (WHO, 2020).

No Brasil, trata-se de um problema
grave de saude publica, por sua abrangéncia
epidemioldgica, social e econdmica, afetando
pessoas de diferentes géneros e classes
sociais, acometendo desde criangas a idosos
(IARC, 2015; SILVA; O’DWYER;
CASTRO, 2019).

No ano de 2018, o Brasil registrou
cerca de 243.588 mortes por neoplasias, se
sobressaindo o tumor maligno de pulmé&o com

31.856 mortes, seguido de mama com 18.442;
as leucemias ocuparam a 12° posigdo com
7.917 mortes (MINISTERIO DA SAUDE,
2019). Na regido Norte do pais, as neoplasias
sd0 a quinta patologia mais frequente em
homens (4,17/100 mil) e a sexta mais
frequente em mulheres (3,29/100 mil) (INCA,
2018).

Para as leucemias foram estimados
para o biénio de 2018-2019 cerca de 10.800
casos (OLIVEIRA et al., 2020). As leucemias
sdo um grupo heterogéneo de neoplasia
hematoldgica, composta por varios subtipos,
biologicamente distintos e com caracteristicas
clinicas e prognosticos diferentes (CORREA-
NETTO et al., 2020).

As leucemias podem ser classificadas
em mieloides e linfoides de acordo com a
linhagem celular acometida. Além disso,
podem ser subdivididas em agudas e cronicas,
onde a aguda apresenta uma linhagem celular
mais imatura no sangue periférico em relagéo
a crbnica. Ja em células normais, a linhagem
mieloide da origem aos eritrocitos, mondcitos,
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neutrofilos, eosinofilos, basofilos e plaquetas,
e a linhagem linfoide origina os linfdcitos B e
T (JUNG et al.,2019).

As leucemias agudas séo classificadas
em Leucemia Linfoide Aguda (LLA) e
Leucemia Mieloide Aguda (LMA). A LLA é
subclassificada em linhagem B e T, na qual a
linhagem B é mais comum que a linhagem T,
afetando principalmente criancas (SILVEIRA
et al., 2017), enquanto na LMA ocorre uma
proliferacdo anormal de células progenitoras
da linhagem mieloide, ocasionando uma
producdo insuficiente de células maduras
normais, afetando principalmente adultos com
idade acima de 40 anos (KANSAL, 2019).

No caso das leucemias cronicas, estas
podem ser classificadas em Leucemia
Mieloide Croénica (LMC) e Leucemia
Linfoide Crénica (LLC). As células atingidas
sdo as maduras e a insuficiéncia medular é
menos pronunciada, geralmente associadas a
um curso clinico mais longo. A LMC
frequentemente  é  caracterizada  pela
translocagdo cromossomica t (9; 22) (q34;
gl11.2), ocorrendo uma fusdo BCR-ABL,
formando assim o cromossomo Philadelfia
(Ph) (MIRANDA et al., 2018). Enquanto a
LLC namaioria dos casos, ocorre um acimulo
lento e progressivo de linfécitos B clonais
maduros, porém sem funcdo alguma
(KOSCHMIEDER; VITRIE, 2017).

Quanto as suas etiologias, ainda nédo
estdo bem estabelecidas, contudo existem
estudos sugerindo fatores correlacionados as
leucemias, como radiacdo ionizante, amonia,
chumbo e agentes infecciosos, 0s quais
aumentaram a taxa de incidéncia de novos
casos e de mortalidade das mesmas (TOWLE;
GRESPIN; MONNOT, 2017; ANDRADE et
al., 2019). A obesidade e os fatores dietéticos
podem estar associados, assim como O
tabagismo (VASCONCELQOS et al., 2015). Os
agrotoxicos também sdo considerados
carcinogénicos, e ainda virus como virus da
imunodeficiéncia humana (HIV), Epstein-barr
e virus T-linfotropico humano (HTLV)
(ANDRADE et al, 2019; SARAIVA;
SANTOS; MONTEIR., 2018).

Em um estudo realizado de 2005 a
2009 foi relatado que os indices de

sobrevivéncia da LLA foram acima de 90%,
nos seguintes paises: Austria, Bélgica,
Canada, Alemanha e Noruega. Enquanto em
paises como Indonésia e Mongdlia estes
indices se encontram abaixo de 50%. Ja no
Brasil no periodo de 1995 a 2009, a sobrevida
teve variacdo de 72% a 66% (SILVA;
LATORRE, 2020).

No periodo de 1980 a 2015 ocorreram
10.135 6bitos por leucemias em criangas e
adolescentes (0 a 19 anos) residentes nas 26
capitais dos estados brasileiros e no Distrito
Federal (LOSS et al., 2020). Em um estudo
realizado nas regides Norte e Nordeste no ano
de 2010, os percentuais de Obitos por
leucemias em criancas foram de 13,5% e
10,7%, respectivamente (SCHWARTZ;
MASCARENHAS, 2019). Em outra pesquisa
no municipio de Salvador (BA) foram
registrados 2.109 dbitos por leucemias, sendo
1.036 (49,12%) em homens e 1.073 (50,88%)
em mulheres, com uma razdo aproximada de
1:1 (SARAIVA; SANTOS; MONTEIRO,
2018).

Dessa forma o presente trabalho tem
como objetivo avaliar as taxas de
mortalidades por leucemias no estado do Para
em criancas, adolescentes, adultos e idosos
entre os anos de 2000 a 2017. Este
levantamento propiciara conhecimento acerca
desses dados, e assim contribuird para a
literatura cientifica relacionada ao tema. Além
disso, o0 estudo se mostra importante pela
escassez de pesquisas que abordem o tema em
especifico no estado. Sua economia €é voltada
para a agricultura, a qual hd maior risco
devido ao uso de agrotdxicos, assim como
outros fatores ja mencionados podem
ocasionar doengas hematoldgicas.

MATERIAL E METODO

O presente estudo trata-se de uma
pesquisa  retrospectiva e  quantitativa
(BARBOSA et al., 2015), realizada no Brasil,
especificamente no estado do Para localizado
na regido Norte do pais. Para a classificacdo
das leucemias, os dados foram obtidos de
acordo com a Classificacdo Internacional de
Doencas (CID BR-10). Os dados de
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mortalidade foram coletados do Sistema de
Informacéo sobre Mortalidades
(SIM)/Ministério da Saude, do Departamento
de Informatica do Sistema Unico de Saude
(DATASUS), considerando  leucemias
mieloides e linfoides no estado do Par4, entre
0s anos de 2000 a 2017.

Como critério de inclusdo, utilizou-se
dados de individuos que foram diagnosticados
com leucemias mieloides e linfoides com seus
subtipos, que evoluiram para 6bito. Quanto as
taxas de mortalidade, foram analisadas por
sexo (masculino e feminino), faixa etaria e
raca, em ambos os sexos. Os pacientes foram
categorizados em grupos de idade de
amplitude 4 para criangas e adolescentes,
conforme preconizado pelo IARC (IARC,
2015) assim, utilizou-se as seguintes faixas
etarias: 0a4,5a9,10a 14, 15a19 anos, e 0s
adultos com amplitude 10, de 20 a 29 anos 30
a 39,40 a 49,50 a 59, 60 a 69 e acima de 70
anos (IBGE, 2019).

Para as pesquisas de mortalidade,
foram utilizadas a base de dados do Ministério
da Saude. Foram calculadas taxas de
mortalidade para leucemias (por 100 mil
habitantes) especificas por idade (em anos: 0
ad4,5a9, 10 a 14, 15 a 19) padronizadas
utilizando-se a populacdo mundial proposta
por Segi e modificada por Doll, Payne e
Waterhouse (1970), e para as idades > 20
foram seguidas conforme o IBGE (DOLL,;
PAYNE; WATERHOUSE, 1970, IBGE,
2019).

Os procedimentos estatisticos para a
taxa de mortalidade foram utilizados do
software minitab versdo 18, com anélise
descritiva dos dados; os graficos demonstram
o Intervalo de Confianca (IC) para variavel de
95% significancia (p< 0,05), para média
populacional tanto do sexo masculino quanto
do feminino e racas, das leucemias mieloides
e linfoides por 100 mil habitantes; e a tabela
indica as médias trienais da taxa de
mortalidade por 100 mil habitantes das
leucemias de acordo com raga e sexo.

O estudo ndo foi submetido a
apreciagio de Comité de Etica em Pesquisa
por tratar de dados secundarios, de dominio
publico, sem a utilizacdo de dados nominais
que possibilitassem a identificacdo dos
individuos, em conformidade com a
Resolucdo do Conselho Nacional de Saude
(CNS) n°510, de 7 de abril de 2016.

RESULTADOS

No periodo de 2000 a 2017, ocorreram
cerca de 3.632 Gbitos por leucemias linfoide e
mieloide em adultos, criancas e idosos
residentes no estado do Pard, sendo 1.830
(50,38%) mortes por leucemia linfoide e
1.802 (49,62%) por leucemia mieloide.
Somente no sexo masculino houve 2.029
(55,86%) Obitos e no sexo feminino 1.603
(44,14%), demonstrando uma predominancia
de oObitos no sexo masculino para todos 0s
grupos estudados.

As taxas de mortalidade por leucemia
entre os anos de 2000 a 2017 mostraram uma
predominancia de Obitos na leucemia
mieloide com uma média de 1,7/100 mil
habitantes para o sexo feminino e 1,9/100 mil
habitantes na leucemia mieloide,
prevalecendo o grupo com idade superior a 70
anos com 154 mortes com a doenca no sexo
masculino e 122 no sexo feminino. Por sua
vez, a leucemia linfoide apresentou uma taxa
de mortalidade de 1,0/100 mil habitantes no
sexo feminino e 1,6/100 mil habitantes para o
sexo masculino. Porém, o grupo que foi mais
acometido por esta leucemia é o jovem, com
idade entre 0 a 9 anos, apresentando 230
mortes referentes ao sexo masculino com
idade entre 5 a9 anos e 135 obitos em criangas
de 0 a 4 anos do sexo feminino.

Conforme os dados do gréafico 1, pode-
se observar que tanto o sexo feminino quanto
0 masculino da leucemia mieloide, as idades
com maiores taxas de mortalidade foram entre
50, 60 e acima de 70 anos, e as menores taxas
foram de 0 a 29 anos, seguindo o padréo de
idades atingidas para esse tipo de leucemia.
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Graéfico 1: Taxas de mortalidade por leucemia mieloide, padronizadas por idade e sexo

masculino e feminino.
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Dados apresentados em nimero absoluto. Os pontos simbolizam as idades com uma maior discrepancia
das taxas de mortalidade. 1C95%, sexo feminino (1,26;1,98), sexo masculino (1,39;2,32).
*Fonte: Dados retirados do Ministério da Saude, DATASUS e IBGE para obtencéo dos resultados.

De acordo com o gréfico 2, observou-
se que para a leucemia linfoide as idades com
maiores taxas de mortalidade foram de 0 a 19
anos para ambos 0s sexos. No entanto, as
idades de 60 a 69 anos apresentaram um
aumento da taxa, isso ocorreu devido ao

namero da populagdo ser menor em relacgéo a
populacdo mais jovem. As idades dos dbitos
de 20 a 50 anos e acima de 70 anos seguiram
as normalidades de faixa etarias menos
atingidas.

Graéfico 2: Taxas de mortalidade por leucemia linfoide, padronizadas por idade e sexo

masculino e feminino.
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Dados apresentados em nimero absoluto. Os pontos simbolizam os anos em que houve uma discrepancia
entre as taxas de mortalidade. 1C95% sexo feminino (0,81;1,21), sexo masculino (1,95;1,90).
*Fonte: Dados retirados do Ministério da Saude, DATASUS e IBGE para obtencéo dos resultados.
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Quando observado o fator racas,
verificou-se um total de 3.134 dbitos para as
leucemias linfoide e mieloide, valores estes
para ambos os sexos e idades. Desse valor
2.390 (76,26%) foram da cor parda, 535
(17,07%) da cor branca, 101 (3,22%) da cor
preta, 9 (0,28%) da amarela, 8 (0,25%) da
indigena e 91 (2,90%) para ignorado. A raca
parda teve uma predominancia em relacdo as
outras. Sendo assim, utilizou-se somente a
raca parda para exposicdo dos dados em
gréaficos e analise estatistica.

Na raca parda ocorreram 1.107
(46,32%) oObitos por leucemia mieloide, desse
valor aproximadamente 578 (24,18%) foram
do sexo feminino e 529 (22,14%) do sexo
masculino entre os anos de 2000 a 2017. Ja
na leucemia linfoide ocorreram cerca de 1.283
(53,68%) oObitos, sendo que no sexo feminino
ocorreram 561 (23,48%) Obitos e no sexo
masculino 722 (30,20%) o&bitos, durante o
periodo estudado.

Quando observado o0s 6bitos por sexo
e idade sem a inclusdo da divisdo por racas,
verificou que na leucemia mieloide as idades
mais atingidas foram de 40 a 49 anos, com 96
mortes para o0 sexo feminino, ja para o sexo

masculino foram de 20 a 29 anos com 93
mortes. Porém quando observadas as taxas
referentes a leucemia linfoide, as idades em
que ocorreram mais Obitos foram de 10 a 14
anos com 114 mortes do sexo masculino, e
para 0 sexo feminino ocorreram 182 mortes de
criancas entre 5 a 9 anos durante os anos de
2000 a 2017.

Notou-se ao longo do periodo
estudado, que na leucemia mieloide por raca
parda houve uma média geral de 1,06/100 mil
habitantes para sexo feminino e 1,35/100 mil
habitantes do sexo masculino. Enquanto na
leucemia linfoide ocorreu uma média geral de
mortalidade de 1,52/100 mil habitantes para
sexo feminino e 1,51/100 mil habitantes para
0 sexo masculino.

De acordo com o grafico 3, as idades
com maiores taxas de mortalidade para 0s
sexos feminino e masculino, por raca parda da
leucemia mieloide, foram de 60 a 70 anos e
acima. Ja as idades de 0 a 59 anos obtiveram
as menores taxas, verificando também, que ao
longo do periodo estudado as idades entre 0 e
4 anos, e entre 10 e 14 anos obtiveram 0s
menores indices de mortalidade.

Gréfico 3: Taxas de mortalidade por leucemia mieloide, padronizadas por idade, sexo e raga

masculino e feminino.
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Dados apresentados em numero absoluto. Os pontos simbolizam os anos em que houve uma discrepancia
entre as taxas de mortalidade. 1C95% sexo feminino (0,79;1,33), sexo masculino (0,89;1,81).
*Fonte: Dados retirados do Ministério da Sadude, DATASUS e IBGE para obtencao dos resultados.
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Como observado no gréafico 4
as idades mais atingidas para ambos 0s sexos
por raca parda da leucemia linfoide foram de
0 a 19 anos. Em contrapartida, se observou
que a taxa de 6bito nas idades de 60 a 69 esta
elevada, também em ambos os sexos, fato que

pode ser verificado devido ao numero da
populacdo ser menor em relacdo a populagéo
mais jovem, e por essa patologia afetar mais
adultos e idosos.

Gréfico 4: Taxas de mortalidade por leucemia linfoide, padronizadas por idade, sexo e raca

masculino e feminino.

Taxas de mortalidade por leucemia linfoide, padronizadas por idade sexo e raca masculino e feminino.
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Dados apresentados em nimero absoluto. Os pontos simbolizam os anos em que houve uma discrepancia
entre as taxas de mortalidade. 1C95% sexo feminino (1,21;1,82), sexo masculino (1,20;1,82).
*Fonte: Dados retirados do Ministério da Saiude, DATASUS e IBGE para obtengao dos resultados.

As médias trienais da taxa de
mortalidade foram utilizadas devido a
pesquisa se tratar de um longo periodo. As
médias trienais ocorridas na leucemia
mieloide foram de 1,7 para o feminino em 100
mil habitantes e 1,8 para o sexo masculino por
100 mil habitantes. Nos trés primeiros triénios
ocorreram cerca de 1,9 obitos por 100 mil
habitantes em mulheres e nos Gltimos triénios
ocorreu uma média de 1,4 obitos por 100 mil
habitantes. Para os homens, nos trés primeiros
triénios houve uma média de dbitos de 2,2/100
mil habitantes e nos ultimos triénios cerca de
1,9/100 mil habitantes. As médias trienais
foram calculadas a partir das médias anuais.

Na leucemia linfoide, em todos o0s
anos estudados, verificou-se uma média de

Obitos, de 1,0 para sexo feminino e 1,6 para o
sexo masculino em 100 mil habitantes. Para os
trés primeiros triénios observou-se uma média
de 1,10/100 mil habitantes para populacdo do
sexo feminino e nos dltimos com uma média
de 0,91/100 mil habitantes. Na populagéo do
sexo masculino houve nos trés primeiros
triénios a média de 1,65/100 mil habitantes e
nos ultimos triénios 1,49/100 mil habitantes.
As meédias trienais de leucemia
mieloide por raca parda, no sexo feminino,
apresentaram uma diminuic¢éo em relagdo aos
trés primeiros triénios, com média de 1,25/100
mil habitantes e nos ultimos triénios media de
0,86/100 mil habitantes em todo periodo
estudado. Por sua vez, no sexo masculino
houve uma diminuic¢do em relacéo aos triénios
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anteriores, com valor de 1,87/100 mil
habitantes e nos altimos uma média de
0,97/100 mil habitantes.

As médias trienais de leucemia
linfoide por raca parda também diminuiram
em relagdo aos trés primeiros triénios, com
valores de 1,75/100 mil habitantes e nos
ualtimos triénios 1,27/100 mil habitantes para
o sexo feminino. Para o sexo masculino

notou-se uma diminui¢do quando comparado
com os triénios anteriores, com valor de
1,67/100 mil habitantes para sexo feminino e
1,5/100 mil habitantes de 2000 a 2017.

Todas as médias trienais, segundo
sexo, idade e raca podem ser observadas na
tabela 1.

Tabela 1: Média das taxas trienais de Leucemia Mieloide e Linfoide segundo sexo, idade e

raca.
Leucemia Mieloide Leucemia Mieloide
Ano Feminino Raca Parda Masculino Raca Parda
2000-2002 1,72 1,06 2,14 1,8
2003-2005 2,12 1,13 2,37 2,06
2006-2008 2,08 1,56 2,26 1,77
2009-2011 1,71 1,25 1,75 0,95
2012-2014 1,82 0,9 1,85 1,32
2015-2017 0,78 0,44 0,74 0,66
Leucemia Linfoide Leucemia Linfoide
Ano Feminino Raga Parda Masculino Raga Parda
2000-2002 11 1,41 1,69 1,6
2003-2005 1,15 2,15 1,55 1,7
2006-2008 1,06 1,71 1,71 1,67
2009-2011 1,16 1,56 2,04 1,53
2012-2014 1,05 1,58 1,82 1,06
2015-2017 0,53 0,68 0,63 15
*Fonte: Dados retirados do Ministério da Saude, DATASUS e IBGE para obtencéo dos resultados.
Dados apresentados em ndmero absoluto.
DISCUSSAO contrapartida dos anos de 2000 a 2017 houve

De 2000 a 2017 a taxa de mortalidade
por leucemias em criancas, adultos e idosos
apresentou um decréscimo no estado do Para,
em ambos 0s sexos. Em outros estudos
realizados no Brasil, pode-se observar um
decréscimo das mortes relacionadas as
leucemias corroborando assim com 0S
achados desta pesquisa (RANGEL et al.,
2013; BRANDALISE et al., 2010). Em um
estudo realizado na capital do estado do Par4,
Belém, no periodo de 1983 a 1985 foi
observado uma taxa de mortalidade de
4,15/100 mil habitantes (CARVALHO;
PEDROSA; SEBASTIAO, 2011). Em

um declinio significativo das taxas de
mortalidade dessa neoplasia com uma média
de 1,5/100 mil habitantes no estado do Para.
Em um estudo realizado no Brasil
entre os anos de 2007 a 2011 ocorreram 7807
casos de leucemias. O estado que registrou
maior numero de casos foi Minas Gerais com
1351 (17,30%), sequido do Rio Grande do Sul
1082 (13,85%) e depois Rio de Janeiro 1047
(13,41%). Além disso, este estudo observou
uma tendéncia crescente nas cidades de Séo
Luis, Palmas e Jodo Pessoa (LIMA et al.,
2016). Divergindo do presente trabalho
guanto aos achados sobre mortalidade para o
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estado do Para, pois foi constatado uma
diminuicéo de o6bitos.

Este declinio nas taxas de mortalidade
observado no presente estudo, pode ser em
parte explicada pela melhora na assisténcia a
salde, de avancos na padronizacdo de
protocolos terapéuticos e pela melhoria nos
diagndsticos das leucemias (REDANIEL;
PULTE; JEFFREYS, 2015). Fatos estes, que
vem permitindo um aumento na sobrevida de
pacientes neoplasicos, principalmente os com
doencas hematologicas (HUNGRIA et al.,
2019). Porém, durante o levantamento de
dados foi observado uma grande taxa de
Obitos por causas mal definidas, dados estes
que podem ter influenciados os resultados
encontrados. Estes achados podem ser devido
ao processo de transicdo demografica tardia
da regido Norte, quando comparada com
outras regides do pais (SILVA et al., 2017).

Quando analisada a taxa de
mortalidade por género, se observou uma
maior predominancia de Obitos no sexo
masculino. A explicagdo para este sexo ser
mais atingido ainda ndo esta bem claro, mas
alguns estudos sugerem alteracdes do gene
KDMBG6A, este quando mutado pode replicar
células de forma acelerada e com mutacGes,
ou seja, transformando-as em células
malignas (STIEF et al., 2020; BISWAS et al.,
2019). Estudos descrevem ainda que essa
predisposicdo pode ser devido a possiveis
recaidas testiculares ou a uma depuracao do
qguimioterapico metotrexato, medicamento
utilizado no tratamento de tumores solidos,
ser mais rapida em pacientes do sexo
masculino (OLIVEIRA, 2017; LIU et al.,
2017; WARTMAN et al., 2011).

Verificou-se que na leucemia
mieloide, as faixas etarias mais afetadas foram
de 50, 60 e acima dos 70 anos, sendo 0 sexo
masculino com a maior taxa de mortalidade,
pois a taxa de mortalidade foi de 10,78 para
sexo feminino e 14,48 para sexo masculino a
cada 100 mil habitantes nas idades acima de
70 anos. Pacientes diagnosticados com
leucemia mieloide tém uma idade média de 65
anos, sendo raramente diagnosticada antes dos
40 anos; depois disso a incidéncia aumenta

progressivamente com a idade (JULIUSSON;
HOUGH, 2016).

A leucemia mieloide é uma patologia
associada a adultos, principalmente idosos.
Estudos apontam que individuos com idades
mais avangadas apresentam geralmente, um
aumento na probabilidade de mutacdes
celulares, predispondo assim o aparecimento
de células neoplasicas (KADIA et al., 2016;
HOGLUND; SANDIN; SIMONSSON, 2015;
KHWAUJA et al., 2016).

Com base na progressdo frequente
documentada de sindromes mielodisplasicas
(SMD), patologia que pode vir a evoluir para
LMA, com isso um aumento da incidéncia de
SMD com a idade parece explicar em parte a
alta incidéncia de leucemia mieloide em
idosos. Outro fator importante para o
aparecimento de leucemia mieloide em
pacientes com idade avancada € o uso de
agentes alquilantes (antineoplasicos), pois
entre 10% a 15% das pessoas tratadas com
estes medicamentos desenvolvem esta
neoplasia  hematologica  (DESCHLER;
LUBBERT, 2006; THE CANCER GENOME
ATLAS RESEARCH NETWORK, 2013).

Em um estudo realizado nas regides
Norte e Nordeste do Brasil, constatou que as
idades mais afetadas pela leucemia linfoide
foram de 0 a 14 anos e 0 sexo mais acometido
foi o masculino (CORREA-NETO, 2020).
Dados estes que entram em consenso com 0S
encontrados nesta pesquisa, na qual
evidenciou que as idades e 0 sexo mais
atingidos seguiram o padrdo descrito por
Correa-Neto et al, ou seja, verificando que a
leucemia linfoide foi mais comum entre as
idades de 0 a 14 anos e no sexo masculino no
estado do Para. Porém sua alta incidéncia
ocorre entre as faixas etarias de 2 a 5 anos.

Além disso, alguns paises como
Alemanha e EUA mostraram taxas de
incidéncia de leucemia linfoide de 56,5 e 53,1
por milhdo criancas de 0 a 14,
respectivamente (KAATSCH; SPIX, 2016;
HOWLADER et al.,, 2016). As taxas de
incidéncia variam por subtipo, raca/etnia,
sexo e idade, que podem dar indicagOes para
sua etiologia. Os meninos tém um risco 20%
maior de desenvolver LLA do que meninas.
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Ha um pico distinto de incidéncia de LLA nas
idades de 2 a 4 anos, em comparagdo com
criancas mais novas ou mais velhas. Para
LMA, os meninos tém um risco ligeiramente
maior do que meninas (LINET et al., 2016;
STELIAROVA-FOUCHER; FRAZIER,
2014).

Essa maior incidéncia de leucemia
linfoide e consequente maior taxa de
mortalidade por esta neoplasia, esta
relacionada a uma maior exposicdo de
criangas a agentes cancerigenos (SCHUZ;
ERDMANN, 2016). Além disso, as crian¢as
passam mais tempo no chdo, onde podem
entrar em contato direto com agentes
cancerigenos, podendo levar vérios objetos a
boca. Outro fator a ser levado em
consideracdo, sd@o algumas predisposigdes
hereditarias ao cancer, como as sindromes,
por exemplo, pacientes com sindrome de
Down tém um risco 10 a 20 vezes maior de
desenvolver leucemia na infancia. Sindromes
herdadas tém sido informativas na
compreensédo da biologia do cancer, mas sao
raras e explicam apenas uma pequena minoria
de casos de leucemia infantil (SAVAGE;
SCHUZ, 2011; ERDMANN; GHANTOUS;
SCHUZ, 2019).

Analisando os dados obtidos através
da pesquisa no estado do Pard, constatou-se
que a leucemia que houve mais 6bitos foi a
linfoide. Corroborando com esses dados um
estudo realizado por Santana e colaboradores
(2007) no estado da Bahia também observou
dados semelhantes, onde de um total de 327
casos de leucemia em um centro, 270 foram
somente para leucemia linfoide
correspondendo a 82,1% de casos
(SANTANA et al., 2007).

A leucemia linfoide é o tipo mais
comum de leucemia na Europa, nos EUA, na
Austrdlia e na América latina, sendo
responsavel por mais da metade de todos os
casos de leucemia em homens (MATSUDA,;
NIINO, 2016). Embora a etiologia da
leucemia linfoide ndo seja totalmente
esclarecida, numerosos fatores ambientais,
incluindo radiacdo, produtos quimicos e
infeccBes, foram associados com a doenca
(GOMEZ-ALMAGUER et al., 2017).

Estudos apontam uma relacdo direta
entre a exposicdo a agrotdxicos e 0 aumento
da incidéncia de leucemia linfoide. A
associacdo mais forte foi vista por exposicédo
residencial durante a gravidez. Anélises de
quase 15.000 casos controles mostraram uma
associacdo de exposi¢do ocupacional paterna
antes da concep¢do com leucemia linfoide
(risco 30% aumentado) (YE et al., 2017).
Segundo estudo realizado por Pignati et al no
ano de 2015, o estado do Para utilizou cerca
de 9.443.170 litros de agrotoxicos, fator que
pode elucidar a maior prevaléncia da leucemia
linfoide no periodo estudado (PIGNATI et al.,
2015).

Quando falamos de raca, é importante
destacar que no estado do Para a maioria da
populacdo é parda. A definicdo da raca é uma
mistura de cor, ou seja, € uma pessoa gerada a
partir de alguma miscigenacdo, seja ela
mulata, cabocla, cafuza, mameluca ou mestica
(WESCHENFELDER; SILVA, 2018). Em
razdo deste fato ocorreu uma predominancia
nos dados de mortalidade por raga parda
quando comparada com outras ragas.

Assim sendo, na raca parda a leucemia
mieloide apresentou maior quantidade de
Obitos para a idade acima de 70 anos com
6,86/100 mil habitantes em 2006 para 0 sexo
feminino, e para o sexo masculino a maior
taxa foi de 16,21/100 mil habitantes para 0 ano
de 2006. Segundo a literatura sobre
mortalidade em adultos, as idades mais
acometidas por leucemia mieloide sdo acima
de 60 anos e da ragca branca
(MANGAONKAR; PATNAIK, 2017).

Em um estudo realizado em Santa
Catarina, Brasil, para a leucemia linfoide,
cerca de 91,55% dos pacientes eram da raca
branca, 8,45% eram pardos, de um total de 96
pacientes. Outro estudo realizado no estado de
Séo Paulo também observou a prevaléncia da
raca branca (BARBOSA et al., 2015).
Entrando em oposi¢ao da pesquisa pois a raca
parda obteve maior numero de Obitos, isso
pode ser evidenciado pelo fato do estado
pesquisado ter uma alta taxa de miscigenacgéo
em sua populacéo.

Em um estudo realizado na Bahia
observou-se uma predominancia de 6bitos da
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raca parda a partir da classificacdo proposta
pelo IBGE para cor/raga. Foram encontrados
1557 registros (61,59%) de individuos de cor
parda, havendo também predominancia da
faixa etaria acima de 60 anos (41,62%), e uma
maior taxa no sexo masculino (54,37%)
(LESSA; SILVA; NETO; 2020). Esses dados
corroboram com os dados encontrados no
estado do Pard, onde a raca parda prevaleceu
com 2.390 (76,26%) Obitos, seguido da cor
branca com 535 (17,07%), as outras racas
somaram um total de 209 (6,65%) 6bitos, essa
semelhanca dos dados pode ser justificada
pela miscigenacdo que ocorre na populagéo
dos dois estados.

A sobrevida de pacientes com
leucemia melhorou muito nos ultimos anos,
embora em graus variaveis, o que resultou em
diferencas significativas quanto a idade e raca.
A melhora da sobrevida em todos os pacientes
provavelmente reflete os diagndsticos e
avancos terapéuticos, como melhorias nos
diagnosticos  celulares e  moleculares,
estadiamento, terapias  direcionadas e
transplante de células hematopoiéticas
(SHAH et al., 2020). O acesso desigual a esses
avancos pode potencialmente estar subjacente
as disparidades de sobrevivéncia entre o0s
grupos (idade e raca), bem como fatores
bioldgicos e ndo biolégicos (WEI et al.,
2018).

Porém ndo esta claro se 0o aumento da
probabilidade de morte é resultado de doenca
mais agressiva ou de fatores nao bioldgicos.
Alguns dados sugerem que afro-americanos e

hispanicos  tém  fatores  prognoésticos
desfavordveis em comparacdo com 0S
brancos. Pacientes tratados em ensaios

clinicos  randomizados  multicéntricos,
evidenciou que afro-americanos e hispanicos
eram mais propensos a ter envolvimento do
sistema nervoso central, contagem de
leucocitos elevados e pior citogenética no
diagnoéstico quando  comparados com
pacientes brancos (KIRTANE; LEE, 2017;
KHAN et al.,, 2016). Esses fatos podem
explicar parcialmente 0S achados
evidenciados na presente pesquisa, a qual
destacou uma maior taxa de mortalidade em
pardos, ou seja, em pacientes miscigenados.

No presente estudo, observou-se que
as médias trienais das leucemias linfoides e
mieloides apresentaram tendéncias
decrescentes na taxa de mortalidade para
ambos 0s sexos no periodo estudado. Dados
esses que se encontram de acordo com o
estudo de Saraiva, Santos e Monteiro (2018)
que evidenciaram uma diminuicdo na
tendéncia de mortes por leucemia nas capitais
brasileiras no periodo de 1980 a 2015
(SARAIVA; SANTOS; MONTEIRO, 2018).
Um estudo realizado em um hospital do
Distrito Federal, mostrou que o diagnostico
precoce da leucemia reduz as chances de
Obitos, e que para a confirmacéo leva em cerca
de 1-5 dias, sendo 0 mesmo prazo para O
tempo de espera para o inicio do tratamento
(OLIVEIRA, 2017). A avaliagdo diagndstica
é fundamental para 0 manejo das leucemias.
Ao estratificar os pacientes de acordo com seu
tipo de leucemia e risco de resisténcia ao
tratamento, o médico podera escolher a
melhor estratégia terapéutica ao mesmo
(KOUCHKOVSKY; ABDUL-HAY, 2016).

Estudos apontam que o diagndstico
precoce é muito importante para progndstico,
principalmente na LMA, onde o tempo €
importante em relacdo a sobrevida dos
pacientes (KIHARA et al., 2014; TAWFIK et
al., 2016). O diagnostico da LMA pode ser
feito com base em sangue periférico ou em
blastos de medula déssea. O diagndstico de
LMA requer a presenca de >20% de blastos
no sangue periférico ou na medula Ossea.
Entretanto, em certos casos, a presenca de
anormalidades  citogenéticas, como a
translocacdo cromossomica (8:21) define a
LMA mesmo em uma contagem de blastos
mais baixa (PERCIVAL et al., 2017).

Pesquisa realizada nos EUA revelou
que cerca de 50% dos pacientes com
diagnostico de LMC sdo assintomaticos e
geralmente diagnosticados durante um exame
fisico de rotina ou exames de sangue. Quando
0 paciente apresenta sintomas, 0s mais
caracteristicos sdo anemia (que pode causar
fadiga), leucocitose e esplenomegalia, que é o
sinal fisico mais consistente detectado. Outro
achado tipico da LMC & a presenca de
Cromossomo Ph, que pode ser pesquisado
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pelo teste de FISH (fluorescence in situ
hybridization) ou por testes moleculares
(JABBOUR; KANTARIJIAN, 2018). Quanto
mais precocemente esses achados forem,
pesquisados e observados, maior é a chance de
sobrevida dos pacientes, representando assim,
uma baixa taxa de mortalidade por esta
patologia, como no presente estudo.

Em relacdo a LLA, um estudo também
demonstrou que o diagndstico prévio pode ser
realizado por meio do hemograma, que serve
como rastreio da doenca. E para o diagnostico
definitivo deve ser realizado o mielograma ou
biépsia da medula o6ssea (MALARD;
MOHTY, 2020). O diagnodstico de LLA é
baseado nas diretrizes de classificagdo da
OMS de 2016 (ARBER et al., 2016). A
melhora dos diagnosticos tem levado a um
indice menor de mortalidade (IBAGY et al.,
2013). Achados estes que podem justificar a
diminuicdo das taxas de mortalidade por
leucemias aqui discutidos.

Um estudo realizado em Santa
Catarina, Brasil, mostra que o diagndstico da
LLC, é principalmente realizado por meio de
hemograma de rotina, porém precisa ser
confirmado por citometria de fluxo, entre
outros testes mais especificos (MORAES et
al., 2017). No hemograma do paciente com
LLC pode ser observado uma leucocitose,
com predominio de linfocitos pequenos e
valores normais de hematocrito e plaguetas.
Concluindo assim que, a LLC, apesar de
complexa e por vezes grave, também pode ser
diagnosticada em estagio inicial, diminuindo
assim o numero de Obitos provocados pela
LLC (EICHHORST et al., 2015). Esse
diagnostico simples e rapido, o qual pode ser
rastreado por meio de um hemograma, pode
em parte elucidar essa baixa nos indices de
obitos por LLC encontrados no periodo
estudado nesta pesquisa.

Porém estudos realizados no Brasil e
na Europa revelam que ha dificuldades de
organizacdo do acesso a exames, assisténcia e
tratamentos, para neoplasias hematoldgicas e
ndo hematoldgicas, podendo assim corroborar
para que as taxas de mortalidades néo
diminuam (SANZ et al., 2019; SILVA JR et
al, 2019). Contradizendo assim com o0

presente estudo em que apresentou um
declinio significativo de mortalidade, causada
possivelmente  por uma melhora no
diagnostico e tratamento dessas neoplasias no
estado do Para-Brasil durante o periodo dos
anos 2000 a 2017.

CONSIDERACOES FINAIS

A presente pesquisa verificou que no
periodo de 2000 a 2017 houve uma
diminuicdo das taxas de mortalidades por
leucemias mieloide e linfoide, para ambos os
sexos, no estado do Para. A leucemia linfoide
foi a que mais teve maior nimero de 6bitos em
ambos os padrbes estudados, pois as idades
mais acometidas sdo da populagcdo mais
jovem, contudo se pode observar um
decréscimo dos 6bitos no periodo estudado. O
sexo mais atingido é o sexo masculino em
todas as leucemias e por raga a mais
acometida foi a parda.

Nas médias trienais, entre os anos de
2015 a 2017, resultou em um maior declinio
das mortalidades por leucemias no estado do
Pard. Isso se deve por varios fatores como o
avanco no diagndstico e tratamento
prolongando a vida dos pacientes.

Os resultados para leucemias de forma
geral corroboram com resultados de outros
estudos similares. A analise minuciosa por
subgrupo de leucemia, faixa etaria, sexo e raca
revelou tendéncias ndo mostradas em outros
estudos, indicando assim necessidades
especiais na analise de cada variavel.

Ademais, os resultados apresentados,
podem ser utilizados no planejamento de
politicas publicas de satde no estado do Para.
Além de reconhecer que € preciso maior
disponibilizagéo de profissionais
especializados para que haja uma melhor
caracterizacdo dos oObitos e assim, diminuir o
registro de mortes por causas mal definidas.
Além disso, mostrou a importancia do acesso
ao diagnostico precoce, e de uma condugdo
clinica adequada, onde ambos podem
culminar na reducdo da mortalidade por essas
leucemias.
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MYELOID AND LYMPHOID LEUKEMIA: MORTALITY RATE IN THE STATE OF
PARA-BRAZIL BETWEEN THE YEARS 2000 AND 2017

ABSTRACT: Leukemia’s are heterogeneous hematopoietic neoplasms, which can be classified into myeloid and
lymphoid according to the affected cell line, and subdivided into acute and chronic ones. Studies conducted in
other countries and in Brazil show a decrease in mortality and an increase in survival. The aim of the present study
was to evaluate leukemia mortality rates in the state of Para in children, adolescents, adults and the elderly. Patients
were categorized into age groups ranging from 0 to 19 years old, according to the IARC, and adults with range 10,
up to 70 years old, according to the IBGE. Leukemia death data obtained from the Mortality Information System
for the period from 2000 to 2017 were used. The analysis period was stratified into three-year periods and mortality
rates were calculated for the state of Pard, adjusted by the world population. As for the statistics, the minitab
software version 18 was used, with descriptive analysis of the data, with a 95% confidence interval, for the
population average of both males and females and races, of leukemia’s. During the period studied, there were
about 3,632 deaths from leukemia in the state. There was an average of deaths, of 1.01 and 1.58 / 100 thousand
inhabitants. lymphoid leukemia in women and men respectively. In myeloid leukemia, there was an average of
1.69 and 1.86 / 100 thousand inhabitants. for female and male. In races there was a predominance of brown skin
in all ages, sex and leukemia’s, with 2,390 deaths out of a total of 3,134. An average mortality of 1.52 and 1.51 /
100 thousand inhabitants was noted. for women and men respectively in lymphoid leukemia. And in myeloid
leukemia there was an average of 1.06 and 1.35 / 100 thousand inhabitants for women and men. In the period from
2000 to 2017, a decrease was observed in all leukemia’s, with males being the most affected in almost all
leukemia’s.

KEYWORDS: Hematopoietic neoplasms. Leukemia. Mortality.
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