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RESUMO

O aumento das taxas de incidéncia e mortalidade dos tumores do sistema nervoso
central no Brasil e no mundo tem impulsionado a investigacdo de seus fatores
etiologicos. As exposi¢des ambientais, principalmente as ocupacionais, tém sido foco
crescente destes trabalhos. Este estudo caso-controle de base hospitalar realizado na
regido metropolitana do Rio de Janeiro, entre 1999-2002, teve como objetivo identificar
as associacOes entre ramos de atividade econdmica e ocupagdes referidas com as
neoplasias intracranianas em adultos, segundo subtipos histolégicos gliomas e
meningiomas. Foi analisada a histéria ocupacional de 239 casos e 267 controles,
pareados por freqiiéncia de sexo e idade, utilizando as classificacdes por ramos de
atividades econOmicas e por grupos ocupacionais. Os riscos foram estimados por
regressao logistica. Na andlise por ramo de atividade, a Agricultura apresentou OR: 2,52
(IC 95%: 1,15 — 5,53) para o conjunto das neoplasias cerebrais. Além disso, Saide e
Social, Administracdo Publica e Educacdo apresentaram associacdo positiva sem
significancia estatistica. Quanto aos meningiomas, observou-se risco em trabalhadores
das areas de Transporte (OR: 3,14, IC 95%: 1,08 —9,19) e Bens Imédveis (OR: 2,45, IC
95%: 1,17 — 5,15). Em relacdo aos grupos ocupacionais, os agricultores apresentaram
risco significativo: OR: 2,44 (IC 95%: 1,14 — 5,18). Associacdo direta foi evidenciada
nos grupos de Transporte/Producdo de Equipamentos e Forcas Armadas enquanto que
Profissionais Técnicos e Trabalhadores com Vendas apresentaram associacdo inversa. A
andlise para gliomas mostrou risco para Empregados de Escritério: OR: 2,33 (IC 95%:
1,02 — 5,29). Os achados sugerem que trabalhadores da agricultura, militares e
profissionais de saide apresentam risco para neoplasias intracranianas, demandando

novas pesquisas para identificacdo de exposi¢des especificas.

DESCRITORES: Neoplasias Encefdlicas. Ocupacdes. Estudo caso-controle.

Exposi¢do Ocupacional
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ABSTRACT

The increase of incidence and mortality taxes of brain tumors in Brazil and the world
has stimulated the inquiry of its etiological factors. Environmental exposure, mainly the
occupational ones, have been extensively focused in the studies. This case-control study
of hospital base carried through in the metropolitan region of Rio de Janeiro, between
1999-2002, had as objective to identify associations between branches of economic
activity and occupations related with brain tumors in adults, according to histological
subtypes gliomas and meningiomas. It was analyzed the occupational history of 239
cases and 267 controls, matched by frequency of sex and age, using the classifications
for branches of economic activities and occupational groups. The risks had been esteem
by logistic regression. In the analysis for activity branch, Agriculture presented OR:
2,52 (CI 95%: 1,15 - 5,53) for brain tumors with no histological stratification.
Moreover, Social and Health, Public Administration and Education had presented
positive association without significance statistics. To meningiomas, it’s observed
elevated risk in workers of the areas of Transport (OR: 3,14 CI 95%: 1,08 - 9,19) and
Real Estate Activities (OR: 2,45, CI 95%: 1,17 - 5,15). In relation to the occupational
groups, the agriculturists had presented significant risk: OR: 2,44 (C195%: 1,14 - 5,18).
Direct association was evidenced in the groups of Transport/Production of Equipaments
and Professional Armed Forces, whereas Technical Workers and Sell Workers had
presented inverse association. The analysis for gliomas showed risk for Office
Employees: OR: 2,33 (IC 95%: 1,02 - 5,29). The findings suggest that agriculture
workers, military and health professionals present risk for brain tumors, demanding new

researches for identification of specific expositions.

DESCRIBERS: Brain tumors. Occupations. Case-control study. Occupational

exposure.
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1. INTRODUCAO

Os tumores do sistema nervoso central (SNC) sdo tipos raros de neoplasia que
possuem caracteristicas singulares que os diferenciam de processos neopldsicos em
outras partes do corpo. Neles, a distin¢do entre tumor maligno e benigno nem sempre €
clara: tumores com histologia benigna — baixa taxa mitética, uniformidade celular e
crescimento lento — podem ocasionar sintomatologia similar a das neoplasias malignas e
acometimento de grandes regides cerebrais. O tratamento cirdrgico nem sempre €&
possivel devido ao risco de comprometimento de fung¢des neuroldgicas importantes,
inclusive a propria localizacdo de certos tumores cerebrais pode ter conseqiiéncias
letais. Ao final, dificilmente as neoplasias primérias do SNC produzem metéstase a
distancia, ou seja, disseminacdo da doenca para outras partes do corpo (Preston-Martin,
1996; Preston-Martin & Mack, 1996; Kumar et al, 2005).

Os tumores intracranianos representam menos de 2% de todas as neoplasias
malignas, portanto constituem uma pequena fracdo do total de adoecimentos da
humanidade por cincer (Kleihues et al, 2002). E um dos cinceres mais rapidamente
fatais: somente cerca da metade dos pacientes sobrevive apdés um ano de diagndstico
(Legler et al, 1999).

O fato das taxas de incidéncia e mortalidade por neoplasias intracranianas terem
aumentado no Brasil e no mundo nos tultimos anos tem despertado o interesse de
pesquisadores, visto que estas neoplasias sdo raras e acarretam grandes prejuizos fisicos
para seus portadores, além de apresentarem progndstico reservado (Monteiro &
Koifman, 2003).

Paises como Australia, Canada, Dinamarca, Finlandia, Suécia, Nova Zelandia e
Estados Unidos sdo os que possuem as maiores taxas de incidéncia, enquanto os paises
asidticos chegam a apresentar um quarto destas taxas. Diversos fatores devem ser
considerados para a andlise de taxas de incidéncia de cancer de cérebro entre diferentes
paises, bem como a sua variacdo ao longo do tempo: inconsisténcia nos métodos de
registro, introducdo de novas tecnologias para diagndstico da doenca e mudancas no
Cdédigo Internacional de Doengas (CID) nas dltimas décadas (Muir, Storm & Polednak,
1994; Wrensch et al, 2002).

A incidéncia ajustada por idade pela populagdio mundial foi estimada pela
Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer (IARC) em 5,85/100.000 para homens e
4,06/100.000 para mulheres, nos paises mais desenvolvidos, enquanto nos menos

desenvolvidos as taxas sdao de 2,83 e 2,03/100.000 para homens e mulheres,



2

respectivamente. O Brasil, neste relatério, apresenta taxas de 6,00/100.000 em homens e
4,64/100.000 em mulheres (IARC, 2004).

Dados de Registros de Cancer de Base Populacional de cidades brasileiras
mostram taxas de incidéncia, ajustadas pela populacdo mundial, bastante elevadas
naqueles consolidados ha mais tempo nas grandes regides do pais: Sao Paulo (1997/98)
9,41 e 6,91/100.000 para homens e mulheres, respectivamente; Porto Alegre (1993/97)
7,99 e 5,15/100.000; Goiania (1996/2000) 7,38 e 5,88/100.000; Recife (1995/98) 6,56 ¢
3,66/100.000; e Belém (1996/98) 2,38 e 3,41/100.000 (Brasil, 2003).

A literatura aponta diversas hipdteses para justificar o incremento nas taxas de
incidéncia e mortalidade dos canceres do SNC. A mudanga no acesso aos servicos de
saude, especificamente quanto ao uso cada vez maior da tomografia computadorizada e
da ressonancia magnética para o diagndstico da doenga, uma maior ateng¢ao a saude do
idoso tendo em vista o crescente envelhecimento populacional; e as revisdes na CID
seriam responsdveis pela maior deteccao de casos (Modan et al, 1992; Wrensch et al,
2002; Fisher et al, 2007)

Além disso, cabe destacar o avanco na pesquisa e descoberta de fatores
etiologicos. Em primeiro lugar, fatores genéticos sao claramente associados ao
desenvolvimento destas neoplasias apesar do conhecimento sobre o mecanismo de
alguns destes distirbios ainda ser incipiente. Em segundo lugar, estudos vém
especulando sobre a possivel influéncia de fatores hormonais no processo carcinogénico
de neoplasias intracranianas devido a diferenca na distribuicdo de determinados
subtipos de tumores segundo o sexo. Por fim, fatores ambientais vém sendo
exaustivamente investigados para avaliar sua associacdo com o incremento deste tipo de
patologia (Wrensch et al, 2002; Schwartzbaum et al, 2006; Connelly & Malkin, 2007).

As exposi¢des ocupacionais a substancias ou misturas quimicas de potencial
carcinogénico conhecido tém preocupado a comunidade cientifica e impulsionado
pesquisas que busquem avaliar os riscos a Satde Publica e Ambiental. Entre os fatores
de risco ambientais para o cancer, aqueles de origem ocupacional teriam mais elevado
potencial de controle, porém a maioria das substancias quimicas utilizadas no ambiente
de trabalho ndo possui informacdes toxicoldgicas suficientes para tal (Wiinsch Filho &
Koifman, 2005).

O crescimento do campo da Saide do Trabalhador demonstrou que as situagdes
de risco presentes nos ambientes de trabalho modificavam também o padrao de saide da
populacdo em geral, visto que grande contingente desta € constituido pela prépria

populacdo de trabalhadores, e também porque o processo de producdo pode alterar as



3

condicdes ecoldgico-sociais que influenciam a saide de distintos grupos humanos
(Tambellini & Camara, 1998).

As exposicdes decorrentes das atividades ocupacionais oferecem, portanto, uma
oportunidade singular de observar, identificar, mensurar e interferir na relacdo de causa
e efeito de doencas. A utilizagdo da Epidemiologia na compreensao e nas intervencoes
no processo de trabalho-satide no Brasil tem sido crescente nos ultimos anos. A
investigacdo de exposi¢des no ambiente de trabalho relacionada a doengas cronicas
pode identificar situagdes bastante distintas para o incremento do risco de adoecimento.
Isto é particularmente verdadeiro para doencas com longos periodos de laténcia, a
exemplo do cancer ocupacional, cujos processos de trabalho e exposi¢des vigentes na
ocasido do diagndstico podem ser diferentes daqueles presentes no inicio da vida laboral
do individuo (Mendes, 2005).

O estudo denominado Fatores ambientais associados as neoplasias
intracranianas: estudo caso-controle na Regido Metropolitana do Rio de Janeiro foi
realizado no periodo de 1999-2002 com o objetivo de descrever o padrdo da associa¢ao
entre exposi¢des ambientais selecionadas e o desenvolvimento de tumores cerebrais
(Monteiro, 2004). Diversas exposicoes foram investigadas incluindo a histdria
ocupacional de casos e controles. O presente estudo, em particular, busca conhecer a
relagc@o entre caracteristicas ocupacionais — ramo de atividade e ocupagdo especifica —

com o desenvolvimento de neoplasias do sistema nervoso central.



2. REFERENCIAL TEORICO

2.1. Exposicao ocupacional

H4 séculos ja se sabia que o trabalho, quando executado sob condi¢des
adversas, poderia causar doencas que levariam os trabalhadores a invalidez ou a morte
(Mendes & Waissmann, 2005).

A Organizacdo Mundial de Saide (OMS) define como objetivos da “Sadde
Ocupacional”:

(...) prolongamento da expectativa de vida e minimizacdo da
incidéncia de incapacidade, de doenga, de dor e do desconforto...,
provisdo de realizacdo pessoal, fazendo com que as pessoas sejam
sujeitos criativos; melhoramento da capacidade mental e fisica e da
adaptabilidade a situacdes novas e mudancas das circunstincias das
situagdes de trabalho e de vida...” (WHO, 1975).

A OMS lembra ainda que

(...) a sadde pode ser lesada por fatores de risco ocupacionais
denominados ‘sobrecarga’ como agentes toxicos, ruido, poeiras, mas
também pela auséncia ou deficiéncia de fatores ambientais
denominados ‘subcarga’ como a falta de diversificagdo das tarefas de
trabalho, monotonia, falta de responsabilidade individual...” (WHO,
1975)

Muitos critérios de classificagdo da patologia do trabalho t€ém sido utilizados,
até pela necessidade de apontar diferencas e semelhancas entre os processos
desencadeadores dos agravos. Bernardino Ramazzini (1633 — 1714) foi o primeiro a
tentar classificar o que ele denominou “doencas do trabalhador”. Ele prop6s uma
sistematizacdo da patogénese do processo produtivo da seguinte maneira: 1. doengas
diretamente causadas pela ‘“nocividade da matéria manipulada”, de natureza
relativamente especifica que vieram a dar origem as “doencas profissionais”, também
conhecidas como ‘tecnopatias”; 2. doencas produzidas pelas condi¢cdes precdrias de
trabalho ou “mesopatias” (Mendes & Waissmann, 2005).

Estes conceitos foram sendo melhor definidos e ampliados com o passar do
tempo, tendo em vista que os trabalhadores compartilham os perfis de adoecimento e
morte da populagcdo em geral, em funcdo da sua idade, género, classe social ou inser¢ao
em um grupo especifico de risco (Dias et al, 2001).

O inglés Richard Shilling em 1984 organizou as “doencas relacionadas ao
trabalho” em trés grupos. O quadro 1, adaptado por Dias et al (2001), ilustra tal

classificacdo que se tornou um padrao mundial.



Quadro 1 - Classificacao das doencas segundo sua relacao com o trabalho.

Grupos Definicao Exemplos

| Trabalho como causa necessdria, | Intoxicacao por chumbo;
tipificadas pelas doencas profissionais | Silicose; Doencas profissionais
e pelas intoxicagdes agudas de origem | legalmente reconhecidas.
ocupacional.

11 Trabalho com fator contributivo, mas | Doenga coronariana; Doencas
nao necessario. O nexo causal é de | do aparelho locomotor;
natureza eminentemente | Neoplasias.
epidemioldgica.

111 Trabalho como provocador de um | Doencas mentais; Asma;
distarbio latente, ou agravador de | Dermatites.
doenca ja estabelecida.

Mendes & Dias (1999) sintetizaram quatro grupo de causas do perfil de
adoecimento e morte dos trabalhadores: 1. doengas comuns, aparentemente sem
qualquer relacdo com o trabalho; 2. doencas comuns (cronico-degenerativas,
infecciosas, traumaticas, etc.) eventualmente modificadas no aumento da freqii€ncia de
sua ocorréncia ou na precocidade de seu surgimento em trabalhadores, sob
determinadas condi¢des de trabalho; 3. doencas comuns que t€ém o espectro da sua
etiologia ampliado ou tornado mais complexo pelo trabalho e; 4. agravos a satde
especificos, tipificados pelos acidentes de trabalho e pelas doengas profissionais. Cabe
notar que os trés ultimos grupos constituem a familia das doencas relacionadas ao
trabalho proposta por Schilling no inicio da década de 80.

O Comiteé de Especialistas da OMS identifica as “doencas relacionadas ao
trabalho” de mais elevada importancia em termos de satide publica: distirbios
comportamentais e doengas psicossomadticas; hipertensao arterial; doencas isquémicas
do coracdo; doencas respiratorias cronicas ndo especificas; doencas do aparelho
locomotor; cancer; e atopias (dermatites, rinites, asma bronquica) (OMS, 1985).

Durante o século XX indmeras substancias cancerigenas presentes em diferentes
ambientes de trabalho foram identificadas. A IARC revisa permanentemente a literatura
cientifica e promove estudos a respeito da carcinogenicidade de substincias quimicas e

de processos industriais, classificando-os em quatro categorias, no que se refere ao

potencial carcinogenético, conforme o quadro seguinte.



Quadro 2 - Classificacao das substincias quanto a carcinogenicidade segundo a
IARC.

Grupo A substancia ou mistura

Grupo 1 E carcinogénica para o homem

Grupo 2A E provavelmente carcinogénica a0 homem

Grupo 2B E possivelmente carcinogénica a0 homem

Grupo 3 Nao ¢ classificavel como carcinogénica para o homem
Grupo 4 Provavelmente ndo é carcinogénica para o homem

Fonte: IARC, 1999

O grupo 1 dessa classificacdo contém substincias quimicas, muitas das quais
utilizadas em processos industriais, que apresentam evidéncias suficientes de
carcinogenicidade, tanto em estudos experimentais como em epidemioldgicos. O grupo
2 contempla duas subcategorias de substdncias ou misturas provavelmente (2A) e
possivelmente (2B) carcinogénicas ao homem.

A TARC classifica alguns produtos quimicos/misturas como possivel ou fraca
associacdo com tumores do SNC em humanos: berilio, epiclorohidrin,
clordane/heptalor, metiltiouracil, tioracil, propiltiouracil, chumbo, sulfato diisopropil e
diclorometano. Vdrios outros produtos quimicos aumentaram a incidéncia de gliomas
em animais de laboratério, mas sem evidéncia em seres humanos: aflatoxina B1, sulfato
dietil, acrilamida, etilnitrosureia, metilnitrosourea, procarbazina, hidrocloride, metil
metanesulfonato, sulfato dimetil, glicidol, dacarbazina, 1,3-propano sultone e
acrilonitrilo (Ohgaki & Kleihues, 2005).

Ribeiro & Wiinsch Filho (2004) afirmam que a mensuracdo da exposicdo a
agentes cancerigenos nos ambientes de trabalho € uma tarefa complexa, pois
habitualmente configuram-se situacdes ambientais com multiplas facetas. O tempo € um
componente importante para a mensuragdo deste contato, pois tanto a data do inicio da
exposi¢do quanto sua dura¢do sdo cruciais, possibilitando estimar o periodo de laténcia
e a dose acumulada.

A importancia de quantificar a exposi¢do ocupacional aumenta com a crescente
banalizacdo do contato com os produtos quimicos na atualidade, seja no trabalho ou no
ambiente doméstico, muitas vezes sem que 0s expostos sejam alertados sobre os
potenciais danos (Ribeiro e Wiinsch Filho, 2004).

A principal estratégia para minimizar 0os riscos ocupacionais para o cancer é
reduzir ou eliminar a exposi¢do a agentes classificados como cancerigenos (Wiinsch-
Filho & Koifman, 2005). Contudo, deve-se considerar a relacdo dindmica entre a
exposi¢do ocupacional e o cancer, tendo em vista as modificacdes constantes nas

caracteristicas de diversas ocupagdes e a extincdo de algumas destas que cedem lugar a
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emergéncia de outras, além da alta carga de produgdo de substincias nos processos

industriais (Pearce et al, 1998.).

2.2. Os tumores do sistema nervoso central

A Organiza¢do Mundial de Sadde publicou, em 2000, uma nova classificagao

dos tumores do SNC baseada na ultima Conferéncia Consenso Internacional de

Neuropatologistas realizada em 1999 (Kleihues et al, 2002).

A classificacao foi proposta da seguinte forma:

Tumores do Tecido Neuroepitelial: compreendem os astrocitomas,
oligodendrogliomas, ependimomas, gliomas mistos, tumores do plexo
cordide, tumores gliais de origem incerta, tumores neuronais ou
neuronais-gliais, tumores neurobldsticos, tumores do parénquima da
pineal e tumores embriondrios;

Tumores dos Nervos Periféricos: Schwannomas, neurofibromas,
perineuromas e tumores malignos da bainha do nervo periférico;
Tumores das Células Meningoteliais: tumores das células meningoteliais
(grupo representado pelos meningiomas), tumores nao-meningoteliais ou
mesenquimais, lesdes primdrias melanociticas e tumores de histogénese
incerta;

Tumores de Células Germinativas;

Tumores da Regido Selar;

Tumores Metastdticos.

O conjunto dos tumores do SNC no adulto aumenta a incidéncia com a idade,

sendo as taxas mais elevadas em torno dos 50-60 anos. Para os glioblastomas e

meningiomas, em particular, o pico estdi na sexta década de vida e para os

oligodendrogliomas, da terceira a quarta década. A distribuicdo etdria diferenciada

conforme o tipo histolégico das neoplasias intracranianas sugere que estas apresentam

diferentes fatores etioldgicos (Wrensch et al, 2002).

Cerca de 70% dos tumores intracranianos pertencem ao grupo dos gliomas:

astrocitomas, oligodendrogliomas e ependimomas. O tipo de tumor mais freqiiente,

cerca de 65% dos casos, e mais agressivo histologicamente € o glioblastoma,

anteriormente denominado de glioblastoma multiforme (Ohgaki & Kleihues, 2005).

Os meningiomas afetam mais as mulheres (cerca de 80%) e, por outro lado, os

gliomas afetam 40% mais homens (Preston-Martin & Mack, 1996; Navas-Acién et al,

2002a). Uma pequena parcela dos meningiomas é considerada maligna e um dos poucos
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fatores de risco conhecidos é o tratamento radioterdpico na infancia (IARC, 1990;
Phillips et al, 2005). Exposicdes ocupacionais a radiacdo ionizante, traumatismos
cranianos € fumo passivo sdo apontados como possiveis contribuintes na etiologia
destes tumores (Hu et al, 1999).

Considerando todos os tumores cerebrais nos adultos norte-americanos, a
sobrevida em cinco anos chega a apenas 20%. Nos Estados Unidos, entre 1979 e 1993,
a probabilidade de sobreviver trés anos, dado ter sobrevivido dois, para todos os adultos
com neoplasias primdrias do SNC era de 76,2% (IC 95%: 74,8% - 77,6%) (Davis et al,
1999).

2.3. Fatores associados ao desenvolvimento de tumores do SNC

Diversos fatores de risco podem estar envolvidos no desenvolvimento de
neoplasias cerebrais. Trés grandes grupos causais sao apontados na literatura: sindromes
hereditarias e agregacdo familiar, fatores hormonais e reprodutivos e exposigdes
ambientais de cunho pessoal e ocupacional (Wrensch et al, 2002; Ohgaki & Kleihues,
2005; Wrensh et al, 2005; Connely & Malkin, 2007; Fisher et al, 2007).

Sindromes hereditdrias t€ém sido relacionadas com neoplasias intracranianas:
neurofibromatose tipo 1 e tipo 2, sindrome de Li-Fraumeni, esclerose tuberosa,
sindrome de Turcot, sindrome de Gorlin e doenga de von Hippel-Lindau (Bondy et al.,
1994). Entretanto, as doencas genéticas sao eventos extremamente raros na populagdo,
podendo explicar menos de 5% desses tumores (Wrensch ef al., 1997). Além disso,
polimorfismos genéticos que definem o metabolismo oxidativo de agentes quimicos, a
estabilidade do DNA e os mecanismos de sua reparagdo podem estar associados ao
desenvolvimento de tumores cerebrais, especialmente gliomas (Ohgaki & Kleihues,
2005; Fischer et al, 2007).

A relacdo entre tumores cerebrais e agregacdo familiar estd melhor estabelecida
para gliomas do que para meningiomas (Fisher ef al, 2006). As revisdes recentes sobre
o assunto afirmam que os riscos relativos de tumores do SNC em membros de uma
mesma familia apresentam variabilidade importante e que estes achados sdo similares,
em magnitude, a associacdo familiar e a susceptibilidade genética encontrada para
outros tipos e localizacdes de cancer (Wrensch et al, 2002; Fisher et al, 2007).

Os fatores hormonais e reprodutivos podem estar associados a etiologia de
tumores do SNC devido a distribuicdo diferenciada segundo o sexo, sendo os gliomas
em adultos mais freqiientes nos homens e os meningiomas nas mulheres, nos mais

diversos paises. Os hormonios esterdides sdo lipofilicos, o que lhes possibilitaria
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atravessar a barreira hematoencefélica e alterar funcdes de células nervosas, podendo-se
levantar a hipétese de um envolvimento hormonal no desenvolvimento dos tumores de
cérebro (Monteiro, 2004).

Bondy & Ligon (1996) sugerem certa influéncia dos hormonios estrogénio e
progesterona como potenciais indutores de meningiomas devido a predominancia nas
mulheres em relacdo aos homens (2:1); uma possivel conexao entre cincer de mama e
meningioma; a presenca de receptores de estrogénio e de progesterona em alguns
meningiomas; a observagdo de que eles mudam de tamanho durante a gravidez e o ciclo
menstrual; e a reducdo do risco relativo nas mulheres em menopausa natural ou
induzida por ooferectomia.

Diversos fatores ambientais de aspecto pessoal como exposi¢do a radiacdo
ionizante e eletromagnética, antecedentes patoldgicos de alergias, doencas auto-imunes,
infec¢des virais, traumatismo craniano, dieta (compostos N-nitrosos), epilepsia e uso
drogas anticonvulsivantes, exposi¢do domiciliar a pesticidas e inseticidas, contato com
animais e agrotéxicos, cosméticos e tinturas de cabelo tém sido associados ao aumento
do risco para tumores intracranianos (Inskip et al, 1995; Davis & McCarthy, 2000;
Wrensch et al, 2002; Ohgaki & Kleihues, 2005; Wrensh et al, 2005; Schwartzbaum et
al, 2006; Connely & Malkin, 2007; Fisher et al, 2007).

Ainda se conhece pouco sobre fatores ambientais especificos de cunho
ocupacional que poderiam causar cancer cerebral, embora se saiba que o tecido
neuroectodermal € susceptivel a uma série de agentes e que tumores de cérebro podem
ser induzidos em animais através do uso de substincias quimicas de diferentes classes,
como os hidrocarbonetos aromadticos, as nitrosuréias, os triazenos e as hidrazinas
simétricas (Berleur & Cordier, 1995; Inskip et al, 1995; Preston-Martin, 1996; Navas-
Acién et al, 2002a).

O potencial carcinogénico de produtos quimicos para o sistema nervoso de seres
humanos pode ser estudado através da associacao entre as exposi¢des ocupacionais € 0s
tumores cerebrais, embora se saiba que muitas ocupagdes estdo expostas a diversas
substancias quimicas, dificultando a identificacdo de um agente especifico (Navas-
Acién et al., 2002a).

As exposicdes ocupacionais sdo outro possivel fator etioldgico de tumores do
SNC. Os derivados do petréleo, agroquimicos, metais, cloreto de vinila e solventes
foram apontados como risco para o desenvolvimento de neoplasias intracranianas em

trabalhadores de diversos ramos de atividade (Berleur & Cordier, 1995; Inskip et al,
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1995; Davis & McCarthy, 2000; Wrensch et al, 2002; Navas-Acién et al., 2002a;
Wrensh et al, 2005; Fisher et al, 2007).

A barreira hematoencefdlica € uma membrana que protege o cérebro de
substancias quimicas carcinogénicos que possam estar circulando no sangue. As
moléculas contidas no sangue cruzam essa barreira de duas formas: por transporte ativo,
altamente especifico, de moléculas necessdrias para o cérebro como glicose, lactato,
ribonucleosidios e por simples difusdo, através das membranas celulares de lipidios, na
dependéncia de caracteristicas fisico-quimicas das moléculas, particularmente sua
lipofilia (Berleur & Cordier, 1995). As condi¢des que aumentem a permeabilidade da
barreira hematoencefdlica, como a hipertensdo arterial e os autacdides (bradicinina,
histamina, 4acido araquidonico), podem facilitar a passagem de outras moléculas,
inclusive as carcinogénicas. Entre as células do sistema nervoso central, as gliais sao

particularmente susceptiveis a carcindgenos ambientais, devido a sua funcdo de

transporte e sua capacidade de replicagdo (Heineman et al, 1994).

2.4. Estudos sobre a associacao entre exposicoes ocupacionais e tumores do SNC

A literatura descreve substancias téxicas muitas vezes presentes em ambientes
de trabalho que representam fatores de risco para neoplasias intracranianas, como
cloreto de vinila (IARC, 1990), pesticidas (Lee et al, 2005; Ruder et al, 2006),
radiacdes ionizantes (IARC, 1990) e hidrocarbonetos arométicos ciclicos - HAC
(Divine et al, 1999; Tsai et al, 2004). O esfor¢co que deve ser realizado, portanto, é de
investigar as ocupacoes expostas a tais substancias/misturas.

Nas ultimas décadas nota-se um aumento da producdo cientifica sobre a
etiologia dos tumores do SNC, particularmente quanto a possivel contribuicdo das
exposicdes ocupacionais. Estudos epidemioldgicos recentes t€m encontrado
associacOes positivas com significancia estatistica, entretanto muitos trabalhos
divergem em seus achados.

Navas-Acién et al (2002a) realizaram um estudo de coorte com seguimento de
18 anos, contemplando 33.359 pessoas-ano para homens e 20.808 pessoas-ano para
mulheres, com o objetivo de estimar o risco de gliomas e meningiomas, separadamente,
em homens e mulheres trabalhadores formais na Suécia. Encontraram razdes de risco
positivas para gliomas em homens com as seguintes profissdes: quimico (RR: 1,87 IC
95%: 1,01 — 3,48), veterindrio (RR: 2,98 IC 95%: 1,12 — 7,95), supervisor florestal
(RR: 1,63 IC 95%: 1,05 — 2,54), horticultor (RR: 1,75 IC 95%: 1,29 — 2,37), supervisor
rodovidrio (RR: 1,74 IC 95%: 1,04 — 2,88), vigilantes (RR: 1,94 IC 95%: 1,34 —2,82) e
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ferreiro (RR: 1,66 IC 95%: 1,02 — 2,72). As associagdes positivas para gliomas em
mulheres foram observadas para as seguintes ocupacgdes: pedagoga (RR: 4,07 IC 95%:
2,03 — 8,16), bibliotecdrias, arquivistas (RR 1,84 1C 95%: 1,04 — 3,25) e designer (RR:
3,69 IC 95%: 1,53 — 8,87). No caso dos meningiomas, as razdes de risco positivas em
homens foram: assistente social (RR: 3,12 IC 95%: 1,40 — 6,97), modelador/alfaiate
(RR: 3,68 IC 95%: 1,38 — 9,83) e ferreiro (RR: 1,39 IC 95%: 1,04 — 1,84) e, para
mulheres: professora (RR; 1,45 IC 95%: 1,06 — 2,00), empreséria (RR: 1,74 IC 95%:
1,01 —3,01) e motorista (RR: 2,49 IC 95%: 1,19 — 5,24).

Os estudos epidemioldgicos com desenho caso-controle foram mais freqiientes.
Carroza et al (2000), entre 1991-1994, investigaram a hist6ria ocupacional de 476 casos
e 462 controles na drea da Baia de Sao Francisco (EUA) em que encontraram razdes de
chance positivas para gliomas em médicos clinicos e cirurgides (OR: 3,5 IC 95%: 0,7 —
17,6), bombeiros (OR: 2,7 IC 95%: 0,3 — 26,1), trabalhadores da industria téxtil (OR:
1,2 IC 95%: 0,5 — 3,1), artistas (OR: 1,9 IC 95%: 0,5 — 6,5), trabalhadores da area
siderdrgica (OR: 2,6 IC 95%: 0,5 — 3,5), trabalhadores da drea petroquimica (OR: 4,9
IC 95%: 0,6 — 42,2) e pintores (OR: 1,6 IC 95%: 0,5 — 4,9). Entretanto, razdes de
chance de protecdo foram estimadas em fazendeiros e agricultores (OR: 0,5 IC 95%:
0,4 — 0,8), mecanicos (OR: 0,4 IC 95%: 0,2 — 0,7), professores (OR: 0,8 IC 95%: 0,5 —
1,1), empresarios (OR: 0,9 IC 95%: 0,7 — 1,2) e ndo foi detectada associacdo para
motoristas (OR: 1,0 IC 95%: 0,6 — 1,6), dentistas (OR: 1,0 IC 95%: 0,4 — 3,0) e
trabalhadores da construcao civil (OR: 1,0 IC 95%: 0,6 — 1,7).

No periodo de 1994-1998, Roos et al (2003) estimaram a magnitude da
associacdo entre determinadas ocupacdes e gliomas em adultos em 489 casos,
selecionados em 3 hospitais norte-americanos (cidades de Phoenix, Boston e
Pittsburgh), e 799 controles, encontrando odds ratio positivas para: agcougueiros (OR:
2,4 1C 95%: 1,0 — 6,0), programadores de computador (OR: 2,0 IC 95%: 1,0 — 3,8),
fazendeiros e agricultores (OR: 2,5 IC 95%: 1,4 - 4,7), médicos (OR: 2,4 IC 95%: 0,8 —
7,2) e eletricistas (OR: 1,8 IC 95%: 0,8 — 4,1). Todavia, OR de protecdo foram
encontradas em babds (0,4 IC 95%: 0,4 — 0,9), pintores (OR: 0,7 IC 95%: 0,3 — 1,4),
trabalhadores da construc¢do civil (OR: 0,2 IC 95%: 0,04 — 0,8), artistas plésticos (OR:
0,7 IC 95%: 0,3 — 1,4), quimicos (OR: 0,8 IC 95%: 0,1 — 4,2) e motoristas (OR: 0,9 IC
95%: 0,5 -1,7).

Schlehofer et al (2005) publicaram um estudo multicéntrico com 1.169 casos e
1.981 controles recrutados entre 1980 e 1991. Os autores estimaram razdes de chance

de acordo com 16 categorias ocupacionais em homens e mulheres e o desenvolvimento
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de gliomas de alto e baixo grau. Observaram risco para gliomas de baixo grau em
trabalhadores do sexo masculino na area de metais (OR: 1,59 IC 95%: 1,00 — 2,52) e de
transportes (OR: 1,49 IC 95%: 0,83 — 2,68). O risco para gliomas de alto grau foi
evidenciado em trabalhadores do sexo masculino na area de metais (OR: 1,12 IC 95%:
0,82 — 1,53) e de agricultura (OR: 1,19 IC 95%: 0,62 — 1,47), ambos sem significancia
estatistica. As mulheres apresentaram estimativas de risco para gliomas de baixo grau
na drea de construcdo (OR: 1,29 IC 95%: 0,35 — 4,74) e na drea quimica (OR: 2,24 IC
95%: 0,50 — 10,00) e, para gliomas de alto grau, as trabalhadoras da d&rea
eletroeletronica apresentaram OR: 1,05 (IC 95%: 0,43 — 2,56) e as da construcao OR:
1,27 (IC 95%: 0,53 — 3,05), todas sem significincia estatistica.

Outro estudo recente que investiga a histdria ocupacional e o risco de tumores
cerebrais foi publicado por Pan et al (2005) no Canadd. Entre 1994-1997, os autores
selecionaram 1.009 casos e 5.039 controles e encontraram odds ratio elevadas para as
seguintes profissdes: professores (OR: 1,35 IC 95%: 1,07 — 1,71), trabalhadores de
escritério (OR: 2,76 IC 95%: 1,21 — 6,27), trabalhadores da industria de automoéveis
(OR: 2,79 IC 95%: 1,10 — 7,10), trabalhadores da construcdo civil (OR: 1,25 IC 95%:
1,01 — 1,55) e motoristas de 6nibus (OR: 2,27 IC 95%: 1,23 — 4,18). Contudo odds
ratio de protecdo, sem significancia estatistica, foram evidenciadas para empresarios
(OR: 0,96 IC 95%: 0,81 — 1,13), assistentes sociais (OR: 0,92 IC 95%: 0,51 — 1,67),
fazendeiros (OR: 0,75 IC 95%: 0,52 — 1,09), artistas (OR: 0,53 IC 95%: 0,22 — 1,25) e
ndo foi encontrada associacdo para quimicos (OR: 1,0 IC 95%: 0,33 — 3,00) e
trabalhadores de processamento de metais (OR: 1,00 IC 95%: 0,55 — 1,82).

A investigacdo sobre a possivel influéncia das exposi¢cOes ocupacionais na
etiologia das neoplasias intracranianas €, ainda, um campo carente de pesquisas. Os
achados da literatura sdo controversos e as metodologias utilizadas diversificadas, o
que, em parte, dificulta comparagdes. A seguir sdo apresentados alguns estudos
recentes em populacdes com ocupagdes especificas que buscaram estimar a magnitude

de risco para o desenvolvimento de tumores cerebrais.

Fazendeiros e agricultores
Muitos trabalhos publicados que investigaram a associacdo deste grupo

ocupacional com as neoplasias intracranianas sao de desenho caso-controle e de autores
norte-americanos.
Ruder et al (2004) investigaram no estudo denominado The Upper Midwest

Health Study a associacdo de gliomas em homens e agricultores com idade entre 18 e
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80 anos que usavam determinados tipos de pesticidas classificados em 12 grupos entre
1995-1997 nos estados norte-americanos de Iowa, Michigan, Minnesota e Wisconsin,
nao tendo observado risco significativo para este grupo de trabalhadores.

A maioria dos autores do estudo anterior pouco tempo depois publicou os
resultados da comparacdo de residentes em propriedades rurais e outros fatores
relacionados com o trabalho agricola de casos de neoplasias gliais primdrias e
controles. Os adolescentes que iniciaram o trabalho rural com idade de 11 a 20 anos
apresentaram risco quase 2 vezes maior para o desenvolvimento de gliomas quando
adultos (Ruder et al, 20006).

Carréon et al (2005) buscaram evidéncias epidemioldgicas da associacao entre
exposicdo a pesticidas em mulheres e desenvolvimento de gliomas, no estudo norte-
americano citado anteriormente, que contemplou grandes estados agricolas dos Estados
Unidos. Foi encontrado um excesso de risco para mulheres expostas a carbamatos, sem
significancia estatistica.

Em outro estudo, também norte-americano, realizado em Nebraska, com
recrutamento entre 1988 e 1993, foi encontrada OR: 3,9 para homens que trabalhavam
em fazenda por mais de 55 anos. Além disso, também foram estimados riscos para
trabalhadores expostos especificamente a determinados pesticidas como: paraquat,
metribuzin e bufencarb, todos com significincia estatistica (Lee et al, 2005).

Um estudo francés estimou a magnitude do risco para expostos a pesticidas e
neoplasias cerebrais, tendo sido observado um aumento no risco de tumores de cérebro
para expostos ocupacionalmente a pesticidas (OR: 1,29 IC 95%: 0,87 — 1,91) que,
quando analisado separadamente para gliomas, revelou um leve aumento na estimativa
(OR: 1,47 IC 95%: 0,81 — 2,66). Quando a exposi¢do foi avaliada por quartis de
intensidade, o mais alto obteve uma OR: 2,16 (IC 95%: 1,10 — 4,23) para todas as
neoplasias intracranianas, OR: 3,21 (IC 95%: 1,13 — 9,11) para gliomas, e OR: 1,26 (IC
95%: 0,16 — 2,55) para meningiomas. Além disso, foi encontrada uma OR: 2,24 com
significancia estatistica para tumores cerebrais em individuos que usavam pesticidas em
plantas domésticas (Provost et al, 2007).

Um estudo caso-controle norte-americano recente, realizado em trés hospitais
(Phoenix, Arizona; Boston, Massachusetts e Pittsburgh, Pennsylvania), examinou a
associacdo entre gliomas e meningiomas e exposicdo a pesticidas. Nao foram
encontradas associagdes de risco entre gliomas e uso de herbicidas ou inseticidas.
Entretanto, para os meningiomas, as mulheres que fizeram uso de herbicidas

apresentaram OR: 2.4 (IC 95%: 1,4 — 4,3) em relacdo as que nunca foram expostas.
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Além disso, apresentaram aumento do risco de meningiomas conforme o aumento da

exposicao: p de tendéncia=0,01 (Samanic et al, 2008).

Trabalhadores da indistria da borracha
O primeiro estudo que analisou a associagdo de cancer do SNC neste grupo

ocupacional foi realizado em 1963 por Mancuso e colaboradores que acompanharam
uma coorte de trabalhadores da inddstria pneumatica, entre 1925 e 1955, nos Estados
Unidos. Desde entdao, dezenas de estudos foram conduzidos, levando a resultados
discordantes (Wiinsch Filho & Koifman, 2005).

Em 1982, um grupo de pesquisadores da IARC concluiu que havia evidéncias
suficientes de excesso de risco para cancer de bexiga, leucemia, estdbmago e pulmao em
trabalhadores da industria da borracha. Entretanto, havia evidéncia suficiente para uma
associacdo causal apenas para cancer de bexiga e leucemia. Para os demais tipos de
canceres, as evidéncias eram consideradas limitadas ou inadequadas (IARC, 1982).

Apds amplo levantamento de dados realizado pelo grupo de trabalho da IARC,
Kongevinas et al (1998) publicaram uma revisdo de literatura que contemplava 12
estudos de coorte e 48 estudos caso-controle publicados no periodo de 1983 a 1996. Os
autores tinham como objetivo buscar evidéncias epidemioldgicas do risco de todos os
tipos de cancer em trabalhadores da industria da borracha e encontraram elevado risco
para neoplasias cerebrais em dois estudos, um canadense (OR: 9,0) e um norte-
americano (OR: 3,5) Entretanto, também foi relatado no trabalho um estudo caso-
controle aninhado em Akron, Ohio, com resultado contrario (OR: 0,4).

Um estudo recente que investigou, especificamente, o risco de tumores
cerebrais em trabalhadores da industria da borracha foi realizado por Borak et al
(2005). Os autores realizaram uma meta-andlise com 20 estudos de coorte publicados
no periodo 1974-2001 e estimaram o RR em 0,90 (IC 95%: 0,79 — 1,02).

Alder et al (2006) conduziram outra meta-anélise que incluia 27 estudos para
avaliar a incidéncia e mortalidade por neoplasias em geral entre trabalhadores da
industria da borracha sintética. Desses, 14 estudos avaliavam tumores cerebrais e
estimaram SMR (Standardized Mortality Ratio): 0,92 (0,80 — 1,05) e cinco estudos
estimaram SIR (Standardized Incidence Ratio): 1,36 (0,74 — 2,49).

Trabalhadores da industria petroquimica
Trabalhadores de refinaria de petréleo sdo potencialmente expostos a uma série

de hidrocarbonetos derivados do processamento do petréleo e demais substancias

quimicas presentes nos combustiveis e lubrificantes (Wong et al, 2001).



15

A primeira referéncia a risco de cancer de cérebro nesses trabalhadores foi feita
por Thériault e Goulet, em 1979, no Canad4, relatando uma SMR de 652 (trés casos de
cancer) numa coorte de trabalhadores acompanhados entre 1928 e 1976 (Wiinsch Filho
& Koifman, 2005).

Tsai et al (1997) acompanharam 3.803 trabalhadores de refinarias e
petroquimicos da Shell Oil Company que faziam parte de um programa de vigilancia da
saude ocupacional com o objetivo de obter dados de morbimortalidade deste grupo. A
SMR para as neoplasias cerebrais foi de 1,82 (IC 95%: 0,67 — 3,97), utilizando a
populacdo masculina norte-americana como referéncia e a mortalidade continuou
elevada mesmo apds comparacdes com dados de estados vizinhos a industria, ainda
sem significancia estatistica.

Outro estudo realizado com trabalhadores da &4rea petroquimica (refinaria,
laboratérios e quimicos), na companhia norte-americana 7Texaco, buscou avaliar as
causas de mortalidade desta populacdo. Cerca de 28.000 trabalhadores foram
acompanhados de 1947 a 1977 e foram encontradas SMR de 169 (IC 95%: 84 — 302)
em pesquisadores de laboratérios e de 314 (IC 95%: 115 — 684) para trabalhadores da
unidade de 6leo de motores (Divine et al, 1999).

Wong et al (2001) também estudaram as causas de mortalidade de trabalhadores
de refinarias de petréleo pertencentes a companhia norte-americana Exxon Mobil.
Realizaram o seguimento de 3.328 trabalhadores entre 1959 e 1997 e verificaram uma
SMR: 122,1 (IC 95%: 44,8 — 265,8) para neoplasias do sistema nervoso central.

Um estudo semelhante foi conduzido em trabalhadores da area petroquimica no
Canada por Lewis et al (2003). Cerca de 25.000 trabalhadores foram acompanhados de
1964 a 1994 com relagdo a dados de morbidade e houve um cruzamento com os dados
do Registro de Cancer canadense. Foi encontrado no estudo SIR: 1,48 (IC 95%: 0,60 —
3,05) para tumores cerebrais naqueles com tempo inferior a 10 anos de atividade e SIR:
1,56 (IC 95%: 0,51 — 3,65) para os que trabalharam entre 10 e 20 anos. Além disso, a
SIR para homens foi de 1,14 (IC 95%: 0,65 — 1,85) e para as mulheres 1,21 (IC 95%:
0,40 - 2,82). A SMR foi estimada somente para os homens 1,18 com IC 95%: 0,59 —
2,12 (Lewis et al, 2003).

Profissionais de saiide
O grupo ocupacional compreendido pelos profissionais de saide como médicos,

enfermeiros, dentistas, farmacé€uticos e da drea técnica €, possivelmente, exposto a
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fatores de risco carcinogénicos como agentes infecciosos, radiac@o ionizante e produtos
quimicos no ambiente hospitalar (Krishnan et al, 2003).

Navas-Acién et al (2002a) conduziram um estudo de coorte para avaliar risco de
desenvolvimento de gliomas e meningiomas na Suécia. Os autores encontraram
associagdes positivas para gliomas em trabalhadores do sexo masculino: dentistas RR:
2,15 (IC 95%: 1,22 — 3,79) e veterinarios RR: 2,98 (IC 95%: 1,12 — 7,95) e, do sexo
feminino, enfermeiras RR 1,25 (IC 95%: 0,92 — 1,70), farmacéuticas RR: 2,12 (IC
95%: 0,68 — 6,58), médicas RR: 2,55 (IC 95%: 0,82 — 7,91) e fisioterapeutas RR: 1,34
(IC 95%: 0,72 — 2,49). No caso dos meningiomas, em homens foi encontrado RR: 1,64
(IC 95%: 0,61 — 4,37) para dentistas e, nas mulheres, RR 1,66 (IC 95%: 0,79 — 3,50)
para as técnicas de laboratério e RR: 1,45 (IC 95%: 1,06 — 2,00) para técnicas de
Enfermagem.

Um estudo caso-controle norte-americano, com 879 casos diagnosticados nos
anos 1991/1994 e 1997/1999 e 864 controles populacionais, buscou estimar o risco de
gliomas. Encontraram para médicos e cirurgides OR: 3,02 (IC 95%: 0,97 — 9.,43),
enfermeiros OR: 1,01 (IC 95%: 0,59 — 1,75); dentistas OR 1,21 (IC 95%: 0,37 - 3,98) e
farmacéuticos OR: 0,33 (IC 95%: 0,03 — 3,15). Ao focalizar o grupo dos astrocitomas, a
estimativa de risco para médicos e cirurgides foi de OR: 3,44 (IC 95%: 1,07 — 11,10) —
(Krishnan et al, 2003).

Roos et al (2003) estimaram o risco de gliomas em adultos norte-americanos em
um estudo caso-controle realizado entre 1994 e 1998. Detectaram um aumento de risco
para os dentistas com mais de 5 anos de profissdao OR: 1,40 (IC 95%: 0,3 — 7,4) e
médicos OR: 2,4 (IC 95%: 0,8 — 7,2). Por outro lado, OR de protecdo foi obtida para
enfermeiros OR: 0,8 (IC 95%: 0,4 — 1,5), farmacéuticos OR 0,7 (IC 95%: 0,1 —3,7) e
técnicos de enfermagem (IC 95%: 0,5 — 1,4).

Um estudo semelhante foi realizado no Canada por Pan er al (2005) para
estimar o risco de neoplasias intracranianas de acordo com a histdoria ocupacional de
casos e controles. Médicos e cirurgides apresentaram OR: 1,39 (IC 95%: 0,62 — 3,14),
técnicos de enfermagem OR: 1,63 (IC 95%: 0,96 — 2,85) e técnicos da drea de
diagndstico OR: 1,08 (IC 95%: 0,52 — 2,29). Entretanto, enfermeiros ndo apresentaram
risco com uma OR: 0,83 (IC 95%: 0,53 — 1,30).

Militares e trabalhadores da drea de seguranca
Os militares estdo freqiientemente expostos a inimeras substancias quimicas

deletérias como solventes organicos e inorganicos, 6leos lubrificantes, metais, fumagcas,

gases, 6leo combustivel, radiac@o ionizante e ndo-ionizante (Pearce et al, 1994).
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Santana et al (1999) conduziram um estudo caso-controle para avaliar fatores de
risco para tumores cerebrais entre militares navais brasileiros. Encontraram OR
significativa para o corpo da saide (OR: 2,13 IC 95%: 1,07 — 4,97) e limitrofe para
infantaria (OR: 2,30 IC 95%: 0,89 — 5,99).

Os tumores cerebrais foram a 5% neoplasia mais comum entre os militares navais
no estudo de Silva ef al (2000) e, na andlise de razdes de mortalidade proporcional,
passou a ser uma das causas mais importantes de morte por cancer juntamente com 0s
linfomas ndo Hodgkin e tumores de prdstata. As autoras ressaltam ainda que, dentro da
corporagdo, o predominio das neoplasias cerebrais como causa de morte foi no corpo de
satide e combate/armamento.

O estudo de Navas-Acién et al (2002a) buscou avaliar o risco de uma série de
ocupacdes com as neoplasias intracranianas. Encontraram risco no grupo denominado
Servigos e Militares RR: 1,18 (IC 95%: 1,02 — 1,36). Ao analisar separadamente, os
militares apresentaram RR: 1,23 (IC 95%: 0,86 — 1,76) e os segurancas RR: 1,94 (IC
95%: 1,34 —2,82).

Trabalhadores expostos a campos eletromagnéticos (CEM)
Nas tultimas décadas, diversos pesquisadores t€ém investigado a relagdo entre a

exposicdo ocupacional a campos eletromagnéticos e a ocorréncia de neoplasias
intracranianas. Vdrios destes estudos tém sido realizados pelas proprias
empresas/inddstrias que empregam estes trabalhadores num esforco de também
cooperar no aprofundamento do conhecimento cientifico a respeito da etiologia deste
tipo de neoplasias (Villeneuve et al, 2002).

Sorahan et al (2001) conduziram um estudo de coorte com cerca de 84.000
trabalhadores expostos a campos magnéticos da Central Eletricity Generating Board no
Reino Unido. Os autores tinham como objetivo investigar a mortalidade por neoplasias
cerebrais destes trabalhadores no periodo de 1973 a 1997. Foi encontrada uma SMR de
134 (IC 95%: 101-173) somente para trabalhadores com 10 a 19 anos de trabalho na
empresa. Os autores concluiram, entretanto, que ndo havia tendéncia positiva, com
significancia estatistica, entre o risco de tumores cerebrais € o tempo acumulado de
exposi¢ao a campos eletromagnéticos.

Outro estudo sobre o assunto, porém com desenho caso-controle de base
populacional em oito provincias canadenses, foi conduzido por Villeneuve et al (2002).
Os autores buscavam avaliar a relacdo entre a exposi¢cdo ocupacional a CEM em

homens e tumores cerebrais. Nao foi encontrado incremento no risco de tumores
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cerebrais nos trabalhadores levemente ou intensamente expostos a campos
eletromagnéticos, contudo, quando estratificaram por tipo histoldgico, evidenciaram
uma OR: 5,36 (IC 95%: 1,16 — 24,78) para os glioblastomas multiformes.

Navas-Acién et al (2002b) conduziram uma coorte histérica por 19 anos (1971-
1989) para investigar a possivel interacdo da exposi¢do ocupacional a CEM de baixa
freqiiéncia e substdncias quimicas suspeitas de serem carcinogénicas € O
desenvolvimento de gliomas e meningiomas. Participaram do estudo cerca de 1.516.552
homens que tiveram suas profissdes investigadas e analisadas através de uma matriz de
exposi¢do ocupacional e regressdao de Poisson. Os autores ndo evidenciaram risco para
gliomas quando ocorria exposi¢do simultinea de substancias quimicas e CEM de
extrema baixa freqiiéncia, somente quando esta ultima era moderada ou alta ou os
efeitos das exposicdes eram independentes, e ndo foi encontrada associacdo para os
meningiomas.

O risco de gliomas e meningiomas também foi avaliado por Berg et al (2006)
nos expostos ocupacionalmente a CEM (microondas, radiofreqiiéncia). Foi conduzido
um estudo caso-controle de base populacional, com 381 casos de meningiomas e 366 de
gliomas e 1.494 controles, em trés regides da Alemanha entre 2000 e 2003. Nao foi
encontrada associagdo estatisticamente significativa no estudo.

Karipidis et al (2007) investigaram a associagcdo entre gliomas de baixo e alto
grau com individuos expostos ocupacionalmente a campos eletromagnéticos de baixa
freqiiéncia, em um estudo caso-controle de base populacional em Melbourne, Austrailia.
Os autores estimaram a exposicdo usando diferentes métodos: exposi¢do auto-
declarada, avaliacdo de um espacialista na drea no assunto e matriz de exposi¢dao
ocupacional. A OR do grupo com mais alto grau de exposi¢ao, segundo o especialista,
foi de 1,40 (IC 95%: 0,85 — 2,27) para todos os gliomas e 1,51 (IC 95%: 0,90 — 2,53)
para os gliomas de alto grau. Entretanto, a associacdo foi inversa ao aplicarem a matriz
de exposicdo ocupacional tanto para gliomas de baixo e alto grau.

Por fim, apés a revisdo de estudos recentes sobre o risco de neoplasias
intracranianas em grupos ocupacionais especificos pode-se observar quao diversificados

sdo os seus achados.
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Quadro 3 — Caracteristicas de estudos que avaliaram associacio de grupos ocupacionais e neoplasias intracranianas.

Grupo Autor (Ano) Pais Estudo N Estimativas de Risco
ocupacional
Fazendeiros e Ruder et al EUA Caso- 457 casos e 648 OR: 0,53 (exposicdo a inseticidas)
agricultores (2004) controle controles OR: 0,66 (exposicdo a organoclorados)
OR: 0,57 (exposi¢ao a fumigantes)
Ruder et al EUA Caso- 798 casos e 1175 OR: 1,96 (trabalho rural com inicio na
(2006) controle controles adolescéncia — 11 a 20 anos)
Carreon et al EUA Caso- 341 casos e 528 OR: 3,0 (mulheres expostas a carbamatos)
(2005) controle controles
Lee et al EUA Caso- 251 casos e 498 OR: 3,9 * (homens que trabalham na érea rural
(2005) controle controles > 55 anos)
OR: 11,1 * (exposicdo ao paraquat)
OR: 3,4 * (exposi¢ao ao metribuzin)
OR: 18,9 * (exposicdo ao bufencarb)
Provost et al Franca Caso- 221 casos e 442 OR: 1,29 (expostos a pesticidas)
(2007) controle controles OR: 1,47 (para gliomas)
OR: 2,16 * (no quartii com mais alta
OR: 2,24 * (tratamento de plantas domésticas)
Samanic et EUA Caso- 657 casos e 765 OR: 24 * (para meningiomas e mulheres
al, (2008) controle controles expostas a herbicidas)
Trabalhadores Kongevinas Diversos Revisao de | 12 estudos de Estudo canadense OR: 9,0
da industriada | efal, (1998) literatura coorte e 48 casos- Estudo norte-americano OR: 3,5
borracha controles Estudo norte-americano (Ohio): 0,4
Borak et al, Diversos Meta- 20 estudos de RR: 0,90
(2005) analise coorte entre 1974-
2001
Alder et al, Diversos Meta- 27 estudos que SMR: 0,92 (14 estudos)
(2006) andlise avaliassem SIR: 1,36 (5 estudos)

incidéncia e
mortalidade
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(continuacio).
Grupo Autor (Ano) Pais Estudo N Estimativas de Risco
ocupacional
Trabalhadores Tsai et al EUA Coorte 3.083 trabalhadores | SMR: 1,82
da industria (1997) (Shell Oil | de refinarias e
petroquimica Company) | petroquimicos
Divine et al EUA Coorte 28.000 SMR: 314 (unidade de 6leo para motor)
(1999) (Texaco) | trabalhadores da SMR: 169 (laboratério / pesquisa)
area de refinaria,
laboratorios,
petroquimicos. etc.
Wong et al EUA Coorte 3.328 trabalhadores | SMR: 122,1
(2001) (Exxon de refinaria
Mobil)
Lewis et al Canada Coorte 25.000 SMR: 1,18 (homens; Tu cérebro)
(2003) trabalhadores da SIR: 1,14 (homens; Tu cérebro)
drea petroquimica SIR: 1,21 (mulheres; Tu cérebro)
SIR (10 a): 1,48; SIR (10-20a): 1,56
Profissionais de | Navas-Acién Suécia Coorte 33.359 pessoas-ano | Gliomas em homens:

saude

et al (2002a)

para homens e
20.808 pessoas-ano
para mulheres

Dentistas RR: 2,15%*

Veterinario RR: 2,98 *
Gliomas em mulheres:

Enfermeiras RR: 1,25
Farmacéuticas RR: 2,12
Meédicas RR: 2,55

Fisioterapeutas RR: 1.34
Meningiomas em homens:

Dentistas RR: 1,64
Meningiomas em mulheres:
Técnicas de laboratério RR: 1,66
Técnicas de enfermagem: 1,45
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Grupo Autor (Ano) Pais Estudo N Estimativas de Risco
ocupacional
Profissionais de Krishnan et EUA Caso- 879 casos e 864 Meédicos e cirurgidoes OR: 3,02
saude al (2003) controle controles quando astrocitomas OR: 3,44*
Enfermeiros OR: 1,01
Dentistas OR: 1,21
Farmacéuticos OR: 0,33
Roos et al EUA Caso- 489 casos e 799 Dentistas OR: 1,40 (mais de 5 anos)
(2003) controle | controles Médicos OR: 2.4
Enfermeiros OR: 0,8
Farmacéuticos OR: 0,7
Técnicos de Enfermagem OR: 0,9
Pan et al Canada Caso- 1.009 casos e 5.039 | Médicos e cirurgidoes OR: 1,39
(2005) controle | controles Area de diagnéstico OR: 1,08
Enfermeiros OR: 0,83
Técnico de Enfermagem: 1,63
Militares e Santana et al Brasil Caso- 40 casos € 671 Corpo da satde OR: 2,13*
trabalhadores (1999) controle controles Infantaria OR: 2,30
da area de Silva et al Brasil Coorte 96.000 militares Mortalidade proporcional: 5,6% (5°lugar)
seguranca (2000) ativos e inativos RMP por cancer: 339,3
Navas-Acien Suécia Coorte 33.359 pessoas-ano | Grupo militares e profissionais de seguranca
et al (2002a) para homens e RR: 1,18*

20.808 pessoas-ano
para mulheres

Segurancas RR: 1,94*
Forcas Armadas RR: 1,23
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Grupo Autor (Ano) Pais Estudo N Estimativas de Risco
ocupacional
Trabalhadores | Sorahan et al Reino Coorte 79.972 SMR: 1,34* (10-19 anos de trabalho)
expostos a (2001) Unido trabalhadores
campos Villeneuve et Canada Caso- 543 casos e 543 Glioblastoma multiforme OR: 5,36%*
eletromagnéti- al (2002) controle controles
cos (CEM) Navas-Acién Suécia Coorte 1.516.552 homens | Expostos a CEM de baixa freqiiéncia:
et al (2002b) Petr6leo RR: 2,30* (IC 95%: 1,14 — 4,62)
Expostos a CEM de média freqiiéncia:
Pesticidas RR: 1,57* (IC 95%: 1,11-2,22)
Arsénico RR: 1,73* (IC 95%: 1,22 — 2.45)
Expostos a CEM de alta freqiiéncia:
Chumbo RR: 3,91* (IC 95%: 1,26-12,15)
Solvente RR: 1,55* (IC 95%: 1,14 —2,12)
Berg et al Alemanha Caso- 747 casos e 1494 Alta exposi¢ao:
(2006) controle controles Gliomas OR: 1,21 (IC 95%: 0,69 — 2,13)
Meningiomas: 1,34 (IC 95%: 0,64 — 2,81)
Karipidis et Alemanha Caso- 414 casos e 421 Gliomas OR: 1,40
al (2007) controle controles

Gliomas de alto grau OR: 1,51

* com significancia estatistica
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3. JUSTIFICATIVA

Ao longo dos anos, as neoplasias intracranianas nos adultos tém aumentado seu
padrao de incidéncia na populacio mundial e brasileira e o conhecimento sobre a
etiologia desses tumores ainda € bastante incipiente. Os poucos fatores de risco
reconhecidos pela comunidade cientifica, até entdo, incluem raras sindromes
hereditarias e exposicdo a radia¢do ionizante, principalmente na infancia. Entretanto,
estas causas explicam somente uma parcela minima do total de adoecimentos (Wrensch,
2002).

As exposicoes ambientais a agentes cancerigenos, incluindo as de origem
ocupacional, ttm sido o foco de pesquisas a fim de aprofundar o conhecimento da
etiologia das neoplasias do sistema nervoso central. Cabe ressaltar que estes tumores
apresentam um progndstico reservado, além de alterar drasticamente a qualidade de

vida de seus portadores.

A estimativa da fragdo atribuivel a exposi¢des ocupacionais para o cancer € varidvel, entre 4 e
40%, dependendo do tipo de tumor, da populacdo estudada e da metodologia empregada (Pearce et al,
1998). E importante destacar que os fatores de risco presentes nos ambientes de trabalho sio alguns

daqueles passiveis de intervengdes para o controle ou o banimento do uso.

O Brasil carece de estudos que busquem estimar magnitudes de risco entre
neoplasias intracranianas e grupos ocupacionais.

Para ampliar o arcabou¢o no conhecimento dos fatores causais de origem
ocupacional para as neoplasias intracranianas, foi desenvolvido um estudo caso-controle
de base hospitalar na regidao metropolitana do Rio de Janeiro entre 1999 e 2002. Em
uma andlise preliminar, foram encontradas algumas ocupacdes com maior freqii€ncia de
casos que outras. O presente trabalho ird apresentar os resultados relativos aos ramos de
atividades produtivas e ocupacdes levantadas no que se refere as associagdes com as

neoplasias intracranianas.



24

4. OBJETIVOS
Objetivo Geral:

Avaliar a associacdo entre tempo de atividade econdmica e de ocupacao referida
com o desenvolvimento de neoplasias intracranianas em adultos na Regido

Metropolitana do Rio de Janeiro.

Objetivos Especificos:

* Descrever as caracteristicas da historia ocupacional de casos e controles;

e Estimar a magnitude da associacdo entre o tempo de atividade econOmica e o
desenvolvimento de neoplasias intracranianas em adultos segundo subtipos
histolégicos gliomas e meningiomas;

* Estimar a magnitude da associagdo entre o tempo de ocupagdo e o desenvolvimento
de neoplasias intracranianas em adultos segundo subtipos histoldgicos gliomas e
meningiomas €;

e Determinar a existéncia de confundimento de variaveis selecionadas (sexo, idade e
escolaridade) na associacdo de tempo de atividade econdmica e de ocupacdo com

neoplasias intracranianas em adultos.
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5. ARTIGO

Ocupacoes e neoplasias intracranianas: estudo caso-controle na regiao
metropolitana do Rio de Janeiro, Brasil

Autores:Camila Drumond Muzi', Sérgio Koifman', Gina Torres Rego Monteiro'

1 Escola Nacional de Sadde Ptiblica Sérgio Arouca. Fundacdo Oswaldo Cruz. Rio de Janeiro, RJ, Brasil.

Resumo

Objetivo

Estimar a magnitude da associag@o entre o tempo de atividade econdmica e de ocupagao
referida com o desenvolvimento de neoplasia intracraniana em adultos

Métodos

Estudo caso-controle de base hospitalar desenvolvido na regido metropolitana do Rio de
Janeiro, entre 1999 e 2002. Dados sobre a histéria ocupacional de 239 casos incidentes
e 267 controles pareados por freqiiéncia de sexo e idade foram analisados e estimadas
odds ratio para atividades econdmicas e ocupagdes com neoplasias cerebrais.
Resultados

Na andlise das atividades econdmicas encontrou-se risco com significancia estatistica
entre o conjunto de neoplasias intracranianas e Agricultura (OR: 2,52 IC 95%: 1,15 —
5,53), e entre meningiomas e Area de Transporte (OR: 3,14 1IC 95%: 1,08 — 9,19) e
Bens Iméveis (OR: 2,45 IC 95%: 1,17 — 5,15); e risco ndo significativo para
meningiomas e Satdde e Social (OR: 3,55 IC 95%: 0,89 — 14,16). J4& a andlise por
ocupacao apresentou risco com significancia estatistica entre neoplasias intracranianas e
Agricultores (OR: 2,44 IC 95%: 1,14 — 5,18) e entre gliomas e Empregados de
Escritério (OR: 2,33 IC 95%: 1,02 — 5,29). Encontrou-se, ainda, risco sem significincia
entre gliomas e Forcas Armadas (OR: 5,03 IC 95%: 0,64 — 39,27).

Conclusoes

Os achados corroboram a hipdtese de associacdo entre atividades
econOmicas/ocupacdes e neoplasias intracranianas, demandando pesquisas que

identifiquem exposi¢des mais especificas.

Descritores: Neoplasias Encefdlicas. Ocupagdes. Estudo caso-controle. Exposi¢ao

Ocupacional
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Abstract

Occupation and Brain Tumors: a case control study in metropolitan area of
Rio de Janeiro, Brazil

Camila Drumond Muzil, Sérgio Koifmanl, Gina Torres Rego Monteiro'

! National Scholl of Public Health, Oswaldo Cruz Foundation. Rio de Janeiro, Brazil.

Objective

To estimate the strength of association between time of economic activity and self-
reported occupation and brain tumors development in adults.

Methods

A case control study from hospital basis conduced in metropolitan area of Rio de
Janeiro, Brazil, between 1999 and 2002. Occupational history data from 239 incident
cases and 267 controls macthed by sex and age were analyzed and odds ratios were
estimated for both economic activities and occupations and brain tumors.

Results

In economic activities analysis it’s found statistical significance risk between overall
brain tumors and Agriculture (OR: 2,52 IC 95%: 1,15 — 5,53) and between meningioma
and Transport area (OR: 3,14 IC 95%: 1,08 — 9,19) and Real Estate activities (OR: 2,45
IC 95%: 1,17 — 5,15); and non-significant risk between meningioma and Health and
Social (OR: 3,55 IC 95%: 0,89 — 14,16). Occupational analysis showed significant risk
between overall brain tumors and Agriculturists (OR: 2,44 IC 95%: 1,14 — 5,18), and
between glioma and Technical Workers (OR: 2,33 IC 95%: 1,02 — 5,29). It’s found non-
significant risk between glioma and Armed Forces (OR: 5,03 IC 95%: 0,64 — 39,27).
Conclusions

Findings corroborate with hypothesis that there is association between economic
activities/occupation and brain tumors, demanding researches that identify more

specific exposures.

Keywords: Brain tumors. Occupations. Case-control study. Occupational exposure.
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Introducao

Os tumores intracranianos formam um conjunto de patologias que sdo estudadas
agrupadas, dada sua localizagcdo critica comum, que os levam a terem determinados
comportamentos similares. S3o dotados de capacidade invasiva diversificada,
apresentam dificuldade de acesso para tratamento quimioterapico e sdo circundados por
tecido cerebral normal que deve ser preservado durante a cirurgia. Contudo, ndo podem
ser considerados como uma entidade tnica por serem compostos por tipos
histopatolégicos diferentes, os quais possuem fatores de risco préprios’.

Esta classe de tumores representa menos de 2% de todas as neoplasias malignas.
Constituem, portanto, uma pequena fracdo do total de adoecimentos da humanidade por
cancer na atualidade”.

A Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer (IARC) estima a incidéncia de
tumores cerebrais, ajustada por idade pela populagdo mundial, de 5,85/100.000 em
homens e 4,06/100.000 em mulheres, nos paises mais desenvolvidos, enquanto nos
menos desenvolvidos as taxas sio de 2,83/100.000 em homens e 2,03/100.000 em
mulheres. Neste relatorio, o Brasil apresenta taxas de 6,00/100.000 em homens e
4,64/100,000 em mulheres”.

No que diz respeito a tendéncia temporal, as taxas de incidéncia e mortalidade
por neoplasias intracranianas tém aumentado no Brasil e no mundo nos dltimos anos*”.
Tal fato tem despertado o interesse da comunidade cientifica, haja vista que estas
neoplasias sdo raras e acarretam, sobremaneira, seqiielas fisicas e progndstico
reservado’.

Segundo dados divulgados pela IARC em 2007 referentes ao periodo de 1998-
2002, as taxas de incidéncia de tumores de encéfalo e sistema nervoso por 100.000
habitantes ajustadas pela populagdo mundial de quatro cidades brasileiras foram: 5,4
para homens e 4,8 para mulheres em Goiania; 7,0 para homens e 5,9 para mulheres em
Cuiabd; 7,8 para homens e 5,9 para mulheres em Brasilia e, por fim, 8,0 para homens e
6,3 para mulheres em Sao Paulo®.

Diversas hipéteses sdo apontadas na literatura para justificar o incremento nas
taxas de incidéncia e mortalidade dos canceres do sistema nervoso central (SNC). A
maior deteccdo de casos seria fruto das revisdes na Classificacdo Internacional de
Doengas (CID), mudanga no acesso aos servicos de saide que propiciou maior
facilidade para o diagnéstico da doenga, especificamente quanto ao uso cada vez maior
de exames de imagem como a tomografia computadorizada e a ressonancia magnética.

Além disso, uma maior aten¢do a saude do idoso, tendo em vista o crescente



28

envelhecimento populacional, também contribuiu para o aumento no nimero de
casos**'°.

Entre os indmeros fatores de risco ambientais para o cancer, argumenta-se que
os de origem ocupacional seriam aqueles com mais elevado potencial de controle.
Entretanto, apenas 20% das substancias quimicas em uso no ambiente de trabalho
apresentam informacdes toxicoldgicas adequadas“. Sendo assim, as exposi¢coes
ocupacionais a substincias ou misturas quimicas de potencial carcinogénico —
conhecido ou suspeito — tém preocupado a comunidade cientifica e impulsionado
pesquisas que busquem avaliar os riscos a Saude Publica e Ambiente.

Diversos estudos epidemioldgicos investigaram a associacdo de ocupagdes ou

A . . . . . . 12-15
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trabalhadores da industria da borracha > ", trabalhadores da inddstria petroquimica =,

profissionais da 4drea de sadde™”® e trabalhadores expostos a campos

eletromagnéticos27'3l.

No periodo de 1999-2002 foi realizado o estudo intitulado “Fatores ambientais
associados as neoplasias intracranianas: estudo caso-controle na Regido Metropolitana
do Rio de Janeiro” com o objetivo de descrever o padrao da associac@o entre exposicoes
ambientais selecionadas e o desenvolvimento destes tumores.

Diversas exposi¢cdes apontadas na literatura como potenciais fatores de risco
foram investigadas, incluindo a histéria ocupacional. O presente estudo, em particular,
teve como objetivos analisar a histéria ocupacional de casos e controles, estimar a
magnitude da associacdo entre atividade econOmica e ocupagdo referida e o
desenvolvimento de neoplasia intracraniana em adultos, segundo subtipos histolégicos

gliomas e meningiomas e, por fim, avaliar varidveis potencialmente confundidoras tais

como sexo, idade e escolaridade.

Material e Métodos

Trata-se de um estudo analitico observacional do tipo caso-controle de base
hospitalar. O levantamento dos dados foi realizado entre abril de 1999 e dezembro de
2002. A metodologia do estudo foi anteriormente descrita por Monteiro™.

Os casos foram definidos como pacientes de ambos 0s sexos portadores de
neoplasias intracranianas primdrias malignas, benignas ou de comportamento incerto. O
critério de inclusao dos casos previa a sele¢do de pacientes na faixa etdria compreendida
entre 30 a 65 anos de idade, residentes na Regido Metropolitana do Rio de Janeiro,

internados a partir de janeiro de 1999 em um dos hospitais selecionados, com suspeita



29

diagnostica de neoplasia intracraniana primaria. Foram considerados como casos 0s
individuos entrevistados com confirmacdo diagndstica histopatoldgica (80,0%), por
imagem radioldgica (15,8%) ou relato cirdrgico de tumor primario do sistema nervoso
central (4,2%).

Os controles foram pacientes internados nas mesmas instituicoes de
identificacdo dos casos, pareados por sexo e por freqiiéncia de idade, portadores de
nosologias selecionadas, principalmente, nos setores hospitalares de ortopedia, cirurgia
geral e na ginecologia, residentes na Regido Metropolitana do Rio de Janeiro. No
processo de selecao de controles, foram excluidos os pacientes internados com histéria
clinica de neoplasia maligna ou por sintomas potencialmente associados a clinica de
tumores de cérebro (como convulsio, distirbio neuroldgico, etc.).

Foram identificados 306 pacientes elegiveis para o estudo, sendo que 17 (5,6%)
ndo chegaram a ser entrevistados ou por recusa ou falecimento. Dos 289 sujeitos
elegiveis para a investigagcdo, 49 (17%) foram descartados por ndo contemplarem os
critérios de inclusdo. Para o presente estudo foram excluidos dois individuos: 1 caso que
nunca havia trabalhado e 1 controle que constava ocupagdo Unica com menos de 6
meses de exercicio. Assim, foram analisados 239 casos e 267 controles pareados por
freqiiéncia de idade e sexo.

Foram incluidos informantes substitutos (proxies) de casos e controles na
populacio do estudo. Este fato ocorreu quando ndo foi possivel entrevistar o
caso/controle por motivo de ébito ou incapacitacdo, entretanto havia alguma pessoa
(familiar ou ndo) disponivel que fosse capaz de fornecer as informagdes solicitadas no
questiondrio e que tivesse convivido por um tempo razodvel com o caso/controle.

Para fins de andlise, foi estudada a histéria ocupacional de todos os
participantes, sem conhecimento da condi¢do de caso ou controle, identificando as
atividades com presumivel exposicdo a produtos que a literatura sugere estarem
associados a tumores cerebrais, sob a condi¢ao de as terem exercido por pelo menos seis
meses. O periodo de tempo, em anos, em que o entrevistado desempenhou cada uma
dessas atividades foi analisado e sua totaliza¢do foi considerada como uma estimativa
da duracdo total do tempo de exposi¢do ocupacional.

As ocupacdes foram classificadas tendo em vista o ramo da atividade econdmica
pela NACE (Statistical Classification of Economics Activities in the European
Community)®® que permite a comparacio com dados nacionais e internacionais. Esta
classificacdo estd composta por dezessete secOes de atividades, que estdo subdivididas

em grupos e classes que abrangem os diversos processos produtivos.
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Quadro 4 — Denominacoes dos grupos da classificacio NACE

NACE: Ramo de atividade Denominacoées
NACE 1 Agricultura
NACE 2 Pesca
NACE 3 Mineracgao
NACE 4 Manufatura
NACE 5 Energia
NACE 6 Construcdo
NACE 7 Atacadista
NACE 8 Hotéis
NACE 9 Transporte
NACE 10 Financeiro
NACE 11 Bens Imdveis
NACE 12 Administracao Puiblica
NACE 13 Educacao
NACE 14 Saude e Social
NACE 15 Outras Atividades Comerciais e Servicos
NACE 16 Empregados Domésticos
NACE 17 Atividades Extraterritoriais

Para a classificagcdo

das ocupagdes, foi utilizado o ISCO (International Standard

Classification of Occupations)”* da Organizacdo Internacional do Trabalho, onde a

ocupacdo € o menor segmento do trabalho especificamente identificado no sistema de

classificacdo composto por

nove secoes.

Quadro 5 - Denominacoes dos grupos da classificacao ISCO

ISCO: Ocupacoes

Denominacoes

ISCO 1
ISCO 2
ISCO 3
ISCO 4
ISCO 5
ISCO 6
ISCO 7
ISCO 8
ISCO 9

Profissionais Técnicos

Administrativos e Gerentes

Empregados de Escritério

Trabalhador com Vendas

Auxiliar de Servigos

Agricultor

Trabalhadores do Transporte e Produ¢do de Equipamentos
Aposentado, Doente e Desempregado

Forgcas Armadas

Em ambas as classificacdes, as se¢des que constaram menos que 2 individuos

por extrato de tempo (nen

hum, 1-5, 6 anos ou mais) foram agrupadas em um grupo

denominado Outros. Na classificagdo NACE, o grupo Outros foi composto pelas secoes

2 (Pesca), 3 (Mineragdo), 5 (Energia), 10 (Financeiro) e 17 (Atividades Extra-
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territoriais) e; na ISCO: 2 (Administradores e Gerentes) e 8 (Aposentados, Doentes e
Desempregados).

Todos os sujeitos do estudo foram codificados por ambas classificacdes. Para a
andlise da histéria ocupacional foi utilizado o teste de Mann-Whitney para a
comparacdo do tempo médio de trabalho entre casos e controles nos diferentes grupos
NACE e ISCO. A avaliacdao da diferenca entre casos e controles na distribuicao por
tempo, dentro dos grupos NACE e ISCO, foi feita pelo teste de associacdo do qui-
quadrado (p-valor < 0,05).

A estimativa do risco relativo entre as varidveis de interesse e os tumores
intracranianos, como um todo e separadamente para os subtipos gliomas e
meningiomas, foi feita por meio do célculo das razdes de chances (odds ratio - OR)
brutas e ajustadas por sexo, idade e escolaridade, adotando-se um nivel de significancia
estatistica de 95%. Além disso, foi avaliado gradientes de risco/protecao conforme o
aumento dos anos de exposicao através do p-valor de tendéncia.

A variavel idade foi estratificada em: menores de 39 anos; entre 40 e 49 anos;
entre 50 e 59 anos; e 60 anos ou mais. Em relacdo a escolaridade, foram considerados 2
extratos: aqueles com menos de 8 anos de estudo e; individuos com 8 anos ou mais.

As varidveis potencialmente confundidoras (sexo, idade e escolaridade) foram
analisadas pela regressdo logistica ndo-condicional. Os intervalos de confianca (95%
IC) das OR foram calculados pelo método Wald. Para a realizacdo da andlise estatistica,
foi utilizado o programa SPSS for Windows 13.0.

O estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Escola
Nacional de Saude Publica Sérgio Arouca (ENSP - Fiocruz), segundo parecer N° 25/08
CAAE 0042.0.031.000-08 (Vide dissertacdo completa').

Resultados

A populagdo do estudo foi composta por 239 casos e 267 controles, sendo que
57,7% dos casos (138) e 60,3% dos controles (161) pertenciam ao sexo feminino. A
idade média dos casos foi de 47 anos (desvio-padrao de 9 anos) e a dos controles foi de
46 anos (desvio-padrao de 9 anos). A distribuicdo da freqiiéncia da varidvel
escolaridade foi semelhante nos dois grupos, com 69,9% dos casos com menos de 8
anos e 68,5% nos controles. Tanto nos casos quanto nos controles mais de 60% dos

individuos eram casados e residiam na cidade do Rio de Janeiro. As caracteristicas

" Anexo 1 da Dissertacio.
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socio-demograficas de casos e controles ndo apresentaram diferenca estatisticamente
significativa pelo teste de associa¢do do qui-quadrado (Tabela 1).

As informagdes obtidas através de respondentes substitutos ocorreram em 36
(15,1%) dos casos e 11 (4,1%) dos controles. O conjunto da amostra apresentou a média
de 2,28 ocupagdes por pessoa, sendo similar para casos e controles: 2,29 e 2,27,
respectivamente. Com relacdo aos casos com informacdo de substitutos, o nimero

médio de ocupacdes foi de 1,81 versus 1,54 em controles.

Ramos da atividade economica

A distribuicdo da freqiiéncia da varidvel tempo de atividade por ramos
econdmicos segundo a NACE revelou uma diferenca estatisticamente significativa entre
casos e controles (p-valor: 0,05) na se¢dao Saude e Social (NACE 14). Considerando a
distribuicao de freqii€ncia por periodo de tempo (nenhum, 1-5, 6 anos e mais), houve
diferenca entre casos e controles na Agricultura (NACE 1; p-valor: 0,03) e, novamente,
Saude e Social (NACE 14; p-valor: 0,05) (dados nao apresentadosz).

A atividade econdmica na Agricultura revelou associacdo positiva com cancer
de cérebro sendo nao significativa para aqueles com tempo de trabalho de 1-5 anos: OR:
1,32, IC 95%: 0,50 - 3,51 e estatisticamente significativa para aqueles com tempo igual
ou superior a 6 anos: OR: 2,52, IC 95%: 1,15 - 5,53, além de gradiente de risco
conforme o aumento dos anos de exposicdo (p-tendéncia: 0,01). Foram identificadas
odds ratio de risco em ambos os periodos de tempo para o grupo Administracdo publica
(NACE 12) e Educagdao (NACE 13) e de protecdo para Hotéis (NACE 8), embora sem
significancia estatistica (Tabela 2).

Na andlise por tipos histoldgicos, os casos de gliomas e de meningiomas
divergiram dos controles quanto a distribuicdo das freqiiéncias dos periodos de
atividade econdmica no grupo Bens Iméveis - NACE 11 (p-valor: 0,03 e p-valor: 0,02
respectivamente) (dados nao apresentad0s3).

As estimativas de odds ratio para gliomas e atividades econdomicas Agricultura
(NACE 1) e Administracdao Pablica (NACE 12) foram de risco em todos os estratos de
tempo, sem significancia estatistica e, houve tendéncia somente para a primeira (p-
valor: 0,03). Por outro lado, o grupo Atacadista (NACE 7) e Hotéis (NACE 8)
apresentaram associagdo inversa, ambos também sem significancia estatistica (Tabela

3).

% Anexos 3 da Dissertacdo (Tabelas 6 € 7).
3 Anexos 3 da Dissertacdo (Tabelas 8 € 9).
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Em relacdo aos meningiomas, trabalhadores do ramo de Transportes (NACE 9)
e Bens Iméveis (NACE 11), com tempo igual ou maior que 6 anos, apresentaram risco
significativo para esta neoplasia: OR: 3,14, IC 95%: 1,08 — 9,19 e OR: 2,45, IC 95%:
1,17 — 5,15, respectivamente. Os grupos de atividade econdmica Agricultura (NACE 1),
Atacadista (NACE 7) e Empregados Domésticos (NACE 16) também demonstraram
associacdo positiva para este subtipo de tumor, independente do periodo de tempo de
atividade econdmica, contudo sem significancia estatistica. Este ultimo grupo
apresentou p-tendéncia com significancia estatistica (p-valor: 0,02) (Tabela 3).

O ramo de atividade econdmica Saude e Social (NACE 14) revelou chance 3,5
vezes maior para meningiomas no extrato de tempo 6 anos ou mais. Por outro lado, os
grupos Hotéis (NACE 8) e Administragdo Pablica (NACE 12) configuraram associagao
de protecdo, todos sem estatistica significativa (Tabela 3). Estes dois dltimos grupos
também apresentaram tendéncia com significancia estatistica, sendo Hotéis (NACE 8)
com gradiente em dire¢do a protecdo (p-valor: 0,03) e Administracdo Publica (NACE
12) ao risco (p-valor: 0,04). A atividade econdmica Constru¢do (NACE 6) apresentou
odds ratio de protecdo, contudo, houve gradiente significativo em direcdo ao risco (p-

tendéncia: 0,04) (Tabela 3).

Ocupagoes

A andlise descritiva do tempo de ocupacdo segundo o ISCO ndo revelou uma
diferenca significativa no tempo médio, em anos, para casos e controles. Entretanto
quando o tempo de ocupacdo foi categorizada por periodos (nenhum, 1-5, 6 anos e
mais), a andlise revelou diferenca entre casos e controles para os trabalhadores da secdo
Agricultura (ISCO 6) com p-valor: 0,03 (dados ndo apresentados4).

A odds ratio ajustada por sexo, idade e escolaridade configurou risco
significativo de desenvolvimento de neoplasias intracranianas 2,4 vezes maior no grupo
de agricultores (ISCO 6) com tempo de ocupacdo igual ou superior a 6 anos (IC 95%:
1,14 — 5,18) e tendéncia significativa (p-valor: 0,02). O grupo de trabalhadores da 4rea
de Transporte e Producdo de Equipamentos (ISCO 7) e Forcas Armadas (ISCO 9)
apresentou associacdo positiva, enquanto que Profissionais Técnicos (ISCO 1) e
Trabalhadores com Vendas (ISCO 4) associagdo negativa com os tumores cerebrais, em

ambos os periodos de tempo, porém sem significancia estatistica (Tabela 4).

* Anexo 3 da Dissertagdo (Tabelas 10 e 11).
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Ao se analisar por subtipo histolégico especifico, ndo houve diferenca nas
distribuicdes de freqiiéncia do periodo de ocupacdo tanto para os casos de gliomas,
quanto para os casos de meningiomas e controles no estudo (dados nao apresentadosS).

O risco para o desenvolvimento de gliomas configurou-se entre os Empregados
de Escritério (ISCO 3) com periodo de ocupacdo de 6 anos ou mais (OR: 2,33 IC 95%:
1,02 — 5,29). Agricultores (ISCO 6) e profissionais das Forcas Armadas (ISCO 9)
também estiveram associados positivamente e trabalhar com vendas (ISCO 4)
configurou protecdo para este tipo especifico de tumor, todos sem significancia
estatistica. Houve tendéncia somente para os Agricultores (ISCO 6) com p-valor: 0,04
(Tabela 5).

Quanto aos meningiomas, os grupos ocupacionais Empregados de Escritorio
(ISCO 3), Auxiliar de Servicos (ISCO 5), Agricultura (ISCO 6) e, Transporte/Produgao
de Equipamentos (ISCO 7) foram fator de risco, independente do tempo de trabalho,

porém, sem significancia estatistica (Tabela 5).

Discussao

O presente trabalho buscou conhecer associacdoes de ramos de atividades
econOmicas € ocupagdes com neoplasias intracranianas em adultos da regido
metropolitana do Rio de Janeiro através de um estudo caso-controle de base hospitalar.

A classificacdo de atividades economicas, segundo a NACE, nem sempre
corresponde a um unico grupo de ocupacdes de acordo com a classificacdao ISCO, ao
contrério, frequentemente, o grupo ISCO contém vdrias ocupacgdes de diversos ramos
econdmicos do conjunto NACE.

O resultado encontrado mais relevante foi a associagdo de risco entre o trabalho

na agricultura e o desenvolvimento de tumores cerebrais. Este achado corrobora outros

13,15,23,25 35-36

estudos caso-controle e de coorte™ ", além de uma meta-anélise’’.

A andlise do risco por subtipo histolégico (glioma e meningioma) para
agricultores, tanto como ramo de atividade econdomica (NACE 1) quanto para ocupagao
(ISCO 6), também evidenciou associagdo positiva, entretanto com perda da
significancia estatistica possivelmente pela diminuicio do tamanho amostral. Além
disso, a andlise de atividade econdmica (Agricultura: NACE 1) e ocupacdes
(Agricultores: ISCO 6) apresentaram gradiente de risco, com significancia estatistica,
com o aumento dos anos de exposicdo tanto para as neoplasias cerebrais como um todo,

quanto para os gliomas.

3 Anexo 3 da Dissertacdo (Tabelas 12 e 13).
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Diversos estudos t€ém examinado a associacdo de fazendeiros/agricultores com
niveis variados de exposi¢cdes a pesticidas e tumores cerebrais como um tnico grupo,
todavia sdo restritas as publicagdes que examinam a relagcdo, separadamente, de gliomas
e meningiomas'>*>~*

Os individuos classificados no ramo de atividade econdmica agricultura eram
pecuaristas, avicultores, manejavam culturas diversas, entre outros. Como o estudo foi
conduzido na regidao urbana do Rio de Janeiro € plausivel que a populacdo analisada
tenha vivido em 4rea rural por tempo variado e, assim, estaria vulnerdvel a exposi¢oes
peri-domiciliares (ex: aplicagdo de pesticidas em grandes dreas). Além disso, este
estudo ndo permite discriminar se a associagdo de risco se deve somente a exposicoes
inerentes ao processo produtivo do plantio/colheita de alimentos ou a criacdo de animais
ou a ambos. Nao obstante, este resultado pode corroborar a etiologia dos tumores
cerebrais atribuida ao uso de pesticidas em lavouras e/ou exposi¢do a agentes
infecciosos e aplicacdo de inseticidas em animais.

Outro achado importante foi a associag¢do positiva e significativa do trabalho no
ramo econdmico de Transportes (NACE 9) com tempo igual ou superior a 6 anos com o
desenvolvimento de meningiomas. A secdo Transportes engloba: condugdo de pessoas
ou cargas por via terrestre, maritima e aérea; atividades de agéncia de viagens e
assisténcia turistica e; telecomunicacdes e postagem. A andlise das ocupacdes também
revelou risco para trabalhadores ligados a Transporte e Producdao de Equipamentos
(ISCO 7), tanto para todos os tumores cerebrais quanto para o subtipo meningiomas
sem significancia estatistica.

Pan et al’® evidenciaram razio de chances 1,4 vezes para o desenvolvimento de
gliomas entre trabalhadores rotineiros da drea de transporte e operacao de
equipamentos. Schelehofer er al’® chegaram a mesma magnitude que o estudo anterior,
particularmente em gliomas de baixo grau enquanto que para os de alto grau a chance
foi limitrofe. Vale notar que trabalhadores desta drea estdo expostos a derivados do
petréleo como a gasolina, solventes, fumaga proveniente da queima de Oleos
combustiveis na exaustdo de motores e chumbo™*****°_ A existéncia de um maior
nimero de estudos com gliomas pode justificar os achados para este subtipo histolégico
especifico e, sendo assim, ndo se pode descartar a possibilidade de também haver
associacao positiva para 0s meningiomas.

O ramo econdmico de Bens Iméveis (NACE 11) incorpora as atividades do setor
imobilidrio, locagdes e outros negdcios relacionados com informética, processamento de

dados, pesquisa cientifica e de marketing, recursos humanos, consultorias, secretariado,
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etc. Este apresentou razdo de riscos significativa de 2,4 para os meningiomas em
trabalhadores com tempo igual ou superior a 6 anos no ramo. A andlise do grupo de
Empregados de Escritério (ISCO 3) revelou risco para meningiomas com magnitude
cerca de 2 vezes superior. As ocupagdes contempladas neste grupo estdo, em sua
maioria, contidas no ramo de atividade econémica Bens Iméveis (NACE 11).

Preston-Martin et al* encontraram razio de chances 2,8 vezes maior em
trabalhadores com mais de 5 anos de atividade e meningiomas (p-valor: 0,03), ja
Krishnan er al** evidenciaram associac¢do para gliomas em Sdo Francisco nos Estados
Unidos de OR: 1,70 (IC 95%: 0,49 — 5,84) para mensageiros, porém nao para
secretarios OR: 0,82 (IC 95%: 0,60 — 1,12).

O grupo Educaciao (NACE 13) revelou associagdo positiva e sem significincia
estatistica na andlise de todos os tumores cerebrais por atividade econdmica. Nesta
secdo estdo incluidas atividades educacionais nos niveis primadrio, secunddrio e superior,
além de ensino técnico, vocacional e em auto-escolas.

Uma hipdtese para a relacao destes tltimos grupos de atividades, Bens Imoéveis e
Educagdo, com as neoplasias intracranianas seria o contato préximo com uma variedade
de pessoas, muitas vezes em ambiente fechado e possibilidade de infecgdo por virus™.
Archer ef al*' revelaram a indu¢do de gliomas de alto grau na presenca de virus com
RNA oncogénico, entretanto ainda sdo muito incipientes os estudos que demonstrem tal
relacdo.

O ramo de atividade econdmica Administracdo Publica (NACE 12) contempla
diversas profissoes de cunho burocritico e de defesa como: administradores de
programas sécio-econdmicos governamentais ou ndo, area juridica, seguradores sociais,
agentes de defesa civil, policiais, militares e bombeiros. Este apresentou associacdo de
risco da ordem de 1,5 para as neoplasias cerebrais como um todo com permanéncia da
magnitude positiva quando estratificado por gliomas, porém ndo para os meningiomas.
Entretanto, houve tendéncia (p-valor: 0,04) em direcdo ao risco para o subtipo
meningiomas.

Tal fato foi refletido, parcialmente, na classificacdo ISCO. Enquanto que para
Forcas Armadas (ISCO 9) houve associacio positiva para neoplasias cerebrais (de 1-5
anos OR: 1,13 e 6 anos ou mais OR: 2,61), o grupo Profissionais Técnicos (ISCO 1),
que abrange categorias de trabalhadores previstos no ramo de atividade Administra¢ao
Publica (NACE 12), comportou-se como fator protetor limitrofe (de 1-5 anos OR: 0,86

e 6 anos ou mais OR: 0,96), todos sem significincia estatistica.
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Os profissionais das Forcas Armadas (ISCO 9) apresentaram razdo de chances
de desenvolvimento de gliomas cerca de 5 vezes maior (IC 95%: 0,64 - 39,27) que o
grupo controle. Estudos buscaram descrever o perfil de mortalidade por cancer de

militares em relacdo a populacdo em geral*™*

e particularmente o trabalho de Hoiberg
et al** ressaltou maior mortalidade por tumores cerebrais na Marinha.

Os militares navais brasileiros apresentaram mortalidade por neoplasias
cerebrais trés vezes maiores do que a esperada principalmente os que trabalhavam na
area da sadde, infantaria, armamento e treinamento em combate®. O estudo de Silva et
al®¥ evidenciou que os tumores cerebrais eram a 5* neoplasia mais comum entre os
militares navais e na andlise de razdes de mortalidade proporcional passou a ser uma
das causas mais importantes de morte por cancer juntamente com os linfomas ndo
Hodgkin e tumores de préstata.

Inimeros carcindgenos, confirmados ou de grande potencial, fazem parte da
rotina das atividades militares como solventes organicos e inorganicos, 6leos, metais,
fumacas, radiacio ionizante e ndo-ionizante’. Os bombeiros também estio
potencialmente expostos a vdrias misturas particuladas; gases; metais como chumbo,
cadmio, uradnio; substancias quimicas como hidrocarbonetos poliaromadticos, benzeno,
formaldeidos entre outros™™*’.

LeMasters e al”® publicaram recentemente uma meta-analise sobre o risco de
cancer entre bombeiros. Incluiram em sua pesquisa 32 estudos publicados entre 1966 e
2003 e encontraram uma estimativa sumadria do risco de tumores cerebrais de 1,32 (IC
95%: 1,12 — 1,54). Krishnan et al** coordenaram um estudo caso-controle na Bafa de
Sao Francisco entre 1991 e 1999 com a finalidade de estimar o risco de gliomas em 56
categorias ocupacionais Encontraram OR: 5,88 para bombeiros com muitos anos na
profissd@o e OR: 2,85 para individuos que ja trabalharam na area que, ao estratificarem
por tipo histoldgico, obtiveram OR: 6,31 para tumores astrociticos € OR: 9,27 para os
nao-astrociticos, todos sem significancia estatistica.

Outra atividade econdmica que revelou risco foi a de Empregados Domésticos
(NACE 16) que inclui muitas ocupagdes previstas no grupo Auxiliar de Servigos (ISCO
5). Este dado foi consistente na andlise para meningiomas e, no extrato de maior
exposicdo, para os gliomas. Além disso, houve gradiente de risco com o aumento de
anos de trabalho para esta atividade econOmica na andlise para meningiomas. A
associacdo de trabalhadores domésticos com tumores cerebrais ja foi mencionada por

24,36,40,49,50

alguns estudos . Porteiros, domésticas e outros trabalhadores da area podem
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ser expostos a diversas substancias quimicas presentes na composi¢do de produtos de
limpeza, inclusive solventes.

O setor econdmico Atacadista (NACE 7) compreende diversos perfis de venda a
varejo e atacado, além de alguns servicos de reparo e manutencdo de utensilios
domésticos, vestudrio e automotivo. Os profissionais deste setor apresentaram um perfil
de protecao para gliomas com OR: 0,81; IC 95%: 0,32 - 2,08 (de 1 a 5 anos) e OR: 0,80
IC 95%: 0,35 - 1,79 (6 anos ou mais), entretanto, foi detectada associagcdo de risco para
os meningiomas com perda do gradiente conforme aumento do tempo de trabalho. Do
ponto de vista da andlise por ocupacdes, este ultimo achado foi corroborado pelo fato de
que o grupo ocupacional Trabalho com Vendas (ISCO 4) tenha revelado prote¢do para
as neoplasias intracranianas em geral e para os gliomas, em especial, com OR: 0,48 (de
1 a 5 anos) e OR: 0,54 (6 anos ou mais), ambas sem significancia estatistica. Outros
estudos também observaram protecdo para este grupo de profissionais, sem apontar
hipdteses sobre tal achado®**4!,

O grupo NACE 8, denominado Hotéis, contempla atividades em servigcos
hoteleiros, restaurantes, bares e cantinas. Este mostrou associa¢do inversa com as
neoplasias intracranianas como um todo e para os gliomas e meningiomas, em
particular, além de tendéncia em dire¢do a protecdo para este dltimo subtipo histolégico.
Este dado n3o € consoante com a literatura, pois pesquisadores argumentam que
profissionais ligados ao ramo de preparo de alimentos estariam sob risco de desenvolver
neoplasias cerebrais, pois sdo sujeitos a transmissao de agentes infecciosos provenientes
de animais como salmonela, listeria, brucelose, entre outros?*?>3%2,

O ramo de atividade econdémica Construcdo (NACE 6) € composto por
profissionais da drea da construcdo civil que, majoritariamente, neste estudo sao os
pedreiros. Estes profissionais apresentaram razao de chances de protecdo, sem
significancia estatistica, tanto para os tumores cerebrais como um todo, quanto para os
meningiomas, contudo neste dltimo houve tendéncia (p-valor: 0,04) em direcdo ao
risco. Os estudos de avaliagdo de risco para tumores cerebrais e este grupo ocupacional

sd0 poucos e os que o fizeram encontraram associacdo de risco’®'

, sem significincia
L. ~ 25 . . .
estatistica ou de prote¢do™ para o subtipo gliomas, ambos limitrofes.

Os profissionais da drea de saide (NACE 14) com 6 anos ou mais de tempo de
trabalho mostraram odds ratio 3,5 vezes maior para meningiomas. Diversos autores
#2851 44 apontaram  associacdo de médicos, enfermeiros, dentistas e demais
profissionais da drea de saide com as neoplasias intracranianas em virtude de potenciais

exposicoes a agentes quimicos e fisicos (como desinfetantes, antissépticos,
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quimioterdpicos, radia¢do), além dos bioldgicos no contato com pacientes enfermos,
cirurgias, andlise de materiais por patologistas. Ademais, estes trabalhadores teriam
como caracteristica um acesso maior aos servi¢os de satide o que resultaria numa maior
probabilidade de diagndstico destas neoplasias.

Este estudo caso-controle ndao foi desenvolvido, especificamente, para
abordagem ocupacional e sim para inimeras exposicdes de cunho pessoal e ambiental.
O aprofundamento da andlise ocupacional surgiu apds emergirem algumas hipdteses da
primeira avaliacdo realizada por Monteiro™. Assim, o foco em questdo foram os ramos
de atividade econdmica e as ocupagdes dos sujeitos, ndo as exposicoes do ambiente de
trabalho, em particular. A metodologia de classificagdo ocupacional em padrdes é
considerada vdlida para posterior inferéncia sobre exposi¢des, porém nao possibilita
precisar sua variabilidade dentro de um mesmo grupo ocupacional®.

Este trabalho apresenta algumas limitacdes, também encontradas em outros
estudos caso-controle de neoplasias cerebrais: amostragem reduzida; acurdcia da
resposta dos sujeitos com doenca neuroldgica e de familiares quando estes se encontram
impossibilitados; e potencial viés de memoria. A observacdo de eventuais diferencas
entre os resultados encontrados na literatura, magnitude e direcao da associacdo podem
assim ser devido as restri¢des apontadas.

Os resultados deste estudo obtiveram, majoritariamente, um amplo intervalo de
confianca que se deve, essencialmente, a um reduzido nimero de individuos expostos.
Além disso, ao se proceder estratificacdes, como tipo histolégico, houve perda no poder
do estudo.

Por outro lado, sdo pontos fortes deste estudo: a avaliagdo por subtipo
histolégico de neoplasias intracranianas (gliomas € meningiomas); a alta porcentagem
(80%) de confirmagao histopatoldgica dos casos, além da forte concordancia (acima de
80%) na segunda leitura histopatoldgica da 1amina; o ndmero reduzido de respondentes

40,54
7 bem

substitutos (15,1%) em comparacdo a média de 43-46% de outros estudos
como elevado percentual (94,4%) de participa¢do dos sujeitos elegiveis. Além disso,
sao poucos os estudos brasileiros que se propuseram a estimar associacdes entre
ocupacdes e neoplasias intracranianas.

Os resultados deste trabalho, portanto, sugerem que tanto ramos de atividade
econdmica quanto grupos ocupacionais especificos podem apresentar risco para
neoplasias intracranianas. A andlise por subtipo histoldgico, gliomas e meningiomas,

exacerbou algumas associagdes, o que pode indicar fatores etioldgicos ocupacionais
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diferenciados. Sendo assim, este campo de conhecimento carece de mais estudos que

visem a identificacdo de exposi¢des especificas dentro dos ambientes de trabalho.
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Tabela 1 - Caracteristicas selecionadas de casos de tumores de cérebro e controles,
Rio de Janeiro, Brasil, 1999-2002.

Casos (n=239) Controles (n=267) p-valor
No. % No. %
Sexo
Masculino 101 42,3 106 39,7 0,56
Feminino 138 57,7 161 60,3
Idade
< 39 anos 55 23,0 69 25,8
40 - 49 78 32,6 96 35,9 0,57
50 -59 71 29,7 69 25,9
60 anos ou mais 35 14,7 33 12,4
Escolaridade
< 8 anos 167 69,9 183 68,5 0,75
>8 anos 72 30,1 84 31,5
Estado civil
Solteiro 36 15,1 34 12,7
Casado 150 62,7 174 65,2 0,72
Divorciado 33 13,8 32 12,0
Viuvo 20 8.4 27 10,1
Cidade de residéncia
Rio de Janeiro 154 64,5 184 69,0
Duque de Caxias 16 6,7 19 7,1
Nova Iguacu 13 5,4 18 6,7 0,53
Sao Joao de Meriti 12 5,0 9 34
Belford Roxo 8 3,3 10 3,7
Demais cidades 36 15,1 27 10,1
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Tabela 2 - Odds Ratio bruta e Odds Ratio ajustada com intervalo de confianca (IC
95%) do periodo de tempo de atividade economica (NACE) em anos, Rio de

Janeiro, 1999-2002.

OR bruta OR ajustada p-
NACE: Tempo de atividade (Anos) IC95%) IC95%) tendéncia
NACE 1 Agricultura
Zero 1 1
1-5 anos 1,35(0,47-391) 1,32(0,50-3,51) 0,01
6 anos e mais 2,63(1,16-6,11) 2,52 (1,15-5,53)
NACE 4 Manufatura
Zero 1 1
1-5 anos 1,25 (0,76 - 2,03) 1,26 (0,79 - 2,01) 0,76
6 anos e mais 1,02 (0,64 - 1,63) 0,98 (0,62 - 1,54)
NACE 6 Construcao
Zero 1 1
1-5 anos 1,10 (0,43 -2,79) 0,99 (0,40 - 2,44) 0,54
6 anos e mais 0,79 (0,40 - 1,56) 0,69 (0,35 - 1,37)
NACE 7 Atacadista
Zero 1 1
1-5 anos 1,47 (0,82 -2,62) 1,49 (0,86 - 2,59) 0,77
6 anos e mais 0,97 (0,58 -1,63) 0,91 (0,55-1,52)
NACE 8 Hotéis
Zero 1 1
1-5 anos 0,56 (0,29 -1,07) 0,58 (0,31 - 1,08) 0,14
6 anos e mais 0,79 (0,30 -2,05) 0,80 (0,33 - 1,94)
NACE 9 Transporte
Zero 1 1
1-5 anos 0,47 (0,14 -1,46) 0,47 (0,16 - 1,38) 0,41
6 anos e mais 1,58 (0,76 - 3,31) 1,48 (0,71 - 3,07)
NACE 11 Bens Imoéveis
Zero 1 1
1-5 anos 0,66 (0,37-1,14) 0,68 (0,40 -1,17) 0,47
6 anos e mais 1,43 (0,83 -2,47) 1,51 (0,88 - 2,60)
NACE 12 Administracao Puablica
Zero 1 1
1-5 anos 1,30 (0,62 -2,69) 1,30 (0,63 - 2,69) 0,24
6 anos e mais 1,51 (0,60-3,79) 1,48 (0,61 - 3,60)
NACE 13 Educacao
Zero 1 1
1-5 anos 1,68 (0,23 - 14,51) 1,80 (0,29 - 11,20) 0,89
6 anos e mais 1,00 (0,34 -2,87) 1,07 (0,39 - 2,93)




NACE 14 Saude e social
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 15 Outras ativ. comerciais
e servicos

Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 16 Empregados
domésticos

Zero

1-5 anos

6 anos e mais

Outros (3,5 ¢ 10)
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

1
0,39 (0,13 - 1,06)
2,19 (0,59 - 8,75)

1
1,62 (0,56 - 4,82)
1,03 (0,40 - 2,09)

1
0,64 (0,37 -1,11)
1,08 (0,72 - 1,63)

1
0,27 (0,01 - 2,58)
0,31 (0,04 - 1,64)

1
0,41 (0,15 -1,07)
2,24 (0,65 - 7,72)

1
1,69 (0,63 - 4,54)
1,00 (0,41 -2,41)

1
0,68 (0,40 - 1,16)
1,15 (0,73 - 1,79)

1
0,21 (0,02 - 1,93)
0,28 (0,06 - 1,40)

47

0,96

0,66

0,82

0,06

* OR ajustada por sexo, idade e escolaridade



Tabela 3 - Odds Ratio bruta e Odds ratio ajustada com intervalo de confianca (IC 95%) do periodo de tempo de atividade
economica (NACE) em anos para gliomas e meningiomas, Rio de Janeiro, 1999-2002.
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Gliomas Meningiomas
NACE: Tempo de
atividade economica
(Anos) OR bruta OR ajustada*  p-tendéncia OR bruta OR ajustada* p-tendéncia
(IC 95%) (IC 95%) (IC 95%) (IC 95%)

NACE 1 Agricultura
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 4 Manufatura
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 6 Construcao
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 7 Atacadista
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 8 Hotéis
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

1
2,22 (0,65 - 7,64)
2,67 (0,93 - 7,65)

1
1,20 (0,61 - 2,34)
0,57 (0,25 - 1,28)

1
1,43 (0,44 - 4,65)
0,49 (0,14 - 1,69)

1
0,80 (0,31 - 2,02)
0,82 (0,38 - 1,80)

1
0,55 (0,21 - 1,47)
0,62 (0,14 - 2,87)

1
2,18 (0,63 - 7,54)
2,54 (0,87 - 7,44)

1
1,17 (0,60 - 2,30)
0,55 (0,24 - 1,25)

1
1,41 (0,40 - 4,96)
0,44 (1,21 - 1,62)

1
0,81 (0,32 - 2,08)
0,80 (0,35 - 1,79)

1
0,56 (0,21 - 1,52)
0,63 (0,14 - 2,93)

0,03

0,29

0,38

0,56

0,23

1
1,66 (0,49 - 5,67)
1,99 (0,70 - 5,66)

1
1,09 (0,58 - 2,05)
0,52 (0,25 - 1,09)

1
0,26 (0,03 - 2,04)
0,34 (0,10 - 1,16)

1
1,30 (0,61 - 2,77)
0,91 (0,45 - 1,84)

1
0,44 (0,17 - 1,17)
0,24 (0,03 - 1,84)

1
1,99 (0,55 - 7,20)
1,84 (0,62 - 5,46)

1
1,08 (0,56 - 2,06)
0,56 (0,26 - 1,19)

1
0,49 (0,06 - 4,13)
0,52 (0,14 - 1,92)

1
1,59 (0,72 - 3,51)
1,22 (0,59 - 2,56)

1
0,48 (0,18 - 1,28)
0,25 (0,03 - 1,98)

0,13

0,14

0,04

0,96

0,03



NACE 9 Transporte
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 11 Bens Iméveis
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 12 Administracao
Publica

Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 13 Educacao
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 14 Saude e social
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 15 Outras ativ.
comerciais e servicos
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

1
0,75 (0,16 - 3,49)
1,55 (0,58 - 4,14)

1
0,36 (0,12 - 1,06)
1,74 (0,86 - 3,52)

1
1,26 (0,45 - 3,56)
2,14 (0,70 - 6,52)
1
0,89 (0,19 - 4,20)

1
0,50 (0,11 - 2,22)

1,99 (0,36 - 11,12) 2,08 (0,36 - 11,09)

1
1,13 (0,23 - 5,59)
0,36 (0,05 - 2,84)

1
0,83 (0,17 - 4,06)
1,55 (0,54 - 4,46)

1
0,40 (0,13 - 1,21)
1,53 (0,72 - 3,26)

1
1,49 (0,47 - 4,67)
2,54 (0,75 - 9,63)

1
0,93 (0,18 - 4,75)

1
0,54 (0,12 - 2,48)

1
1,19 (0,24 - 5,93)
0,32 (0,04 - 2,60)

0,48

0,42

0,17

0,72

0,98

0,38

1
0,25 (0,03 - 2,03)
1,45 (0,57 - 3,70)

1
0,60 (0,27 - 1,35)
2,03 (1,07 - 3,86)

1
0,17 (0,02 - 1,30)
0,29 (0,04 - 2,29)

1
1,56 (0,14 - 17,44)
0,69 (0,15 - 3,28)

1
0,76 (0,25 - 2,33)
4,05 (1,06 - 15,45)

1
1,82 (0,52 - 6,40)
0,87 (0,24 - 3,20)

1
0,56 (0,07 - 4,66)
3,14 (1,08 - 9,19)

1
0,72 (0,31 - 1,67)
2,45 (1,17 - 5,15)

1
0,29 (0,04 - 2,37)
0,43 (0,05 - 3,67)

1
1,16 (0,10 - 13,93)
0,56 (0,11 - 2,82)

1
0,74 (0,24 - 2,35)
3,55 (0,89 - 14,16)

1
1,94 (0,52 - 7,18)
0,62 (0,16 - 2,37)

0,76

0,11

0,04

0,72

0,14

0,86
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NACE 16 Empregados
domésticos

Zero 1 1

1-5 anos 0,92 (0,42 -2,01) 0,98 (0,44 -2,21)
6 anos e mais 1,67 (0,92 -3,02) 1,86 (0,94 - 3,66)

Outros (3,5 e 10)
Zero 1 1
1-5 anos -- --
6 anos e mais -- --

0,1

0,11

1
1,23 (0,62 - 2,47)
1,88 (1,09 - 3,24)

1
0,78 (0,09 - 7,08)
0,89 (0,18 - 4,38)

1
1,14 (0,55 - 2,38)
1,47 (0,78 - 2,75)

1
0,90 (0,09 - 9,00)
1,39 (0,26 - 7,52)

50

0,02

0,84

* OR ajustada por sexo, idade e escolaridade
** Casos de gliomas: 66
**%* Casos de meningiomas: 85
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Tabela 4 - Odds Ratio bruta e Odds Ratio ajustada com intervalo de confianca (IC

95%) do periodo de ocupacio (ISCO) em anos, Rio de Janeiro, 1999-2002.

OR bruta OR ajustada p-
ISCO: Tempo de ocupacdo (Anos) (IC 95%) (IC 95%) tendéncia
ISCO 1 Profissionais técnicos
Zero 1 1
1-5 anos 0,85 (0,38 -1,88) 0,86 (0,39 - 1,89) 0,85
6 anos ¢ mais 0,99 (0,48 -2,05) 0,96 (0,47 - 2,04)
ISCO 3 Empregados de escritorio
Zero 1 1
1-5 anos 0,86 (0,45-1,62) 0,88 (0,48 -1,64) 0,41
6 anos € mais 1,34 (0,76 - 2,36) 1,35 (0,97 - 2,38)
ISCO 4 Trabalhadores com
vendas
Zero 1 1
1-5 anos 0,80 (0,48 -,133) 0,83 (0,51 -1,34) 0,67
6 anos e mais 0,95 (0,58 -1,57) 0,95 (0,59 - 1,52)
ISCO 5 Auxiliar de servicos
Zero 1 1
1-5 anos 0,61 (0,36 -1,04) 0,65 (0,39 - 1,08) 0,84
6 anos ¢ mais 1,04 (0,69 - 1,56) 1,11 (0,73 -1,69)
ISCO 6 Agricultura
Zero 1 1
1-5 anos 0,75 (0,26 - 2,13) 0,72 (0,27 - 1,90) 0,02
6 anos e mais 2,57 (1,17-5,74) 2,44 (1,14 -5,18)
ISCO 7 Transporte e producao de
equipamentos
Zero 1 1
1-5 anos 1,18 (0,70 - 2,00) 1,20 (0,73 -1,97) 0,38
6 anos e mais 1,18 (0,79-1,79) 1,12(0,72-1,74)
ISCO 9 Forcas Armadas
Zero 1 1
1-5 anos 1,14 (0,47 -2,77) 1,13 (0,48 - 2,66) 0,25
6 anos e mais 2,85 (0,49 -21,40) 2,61 (0,49 -13,92)
Outros (Isco 2 e 8)
Zero 1 1
1-5 anos 1,12 (0,23 -5,36) 1,06 (0,26 - 4,39) 0,78

6 anos e mais

0,56 (0,02 - 7,87)

0,49 (0,04 - 5,57)

* OR ajustada por sexo, idade e escolaridade



52

Tabela 5 - Odds Ratio bruta e Odds ratio ajustada com intervalo de confianca (IC 95%) do periodo de ocupacdes (ISCO) em anos
para gliomas e meningiomas, Rio de Janeiro, 1998-2002.

Gliomas Meningiomas
ISCO: Tempo de ocupacdo
(Anos) OR bruta OR ajustada*  p-tendéncia OR bruta OR ajustada* p-tendéncia
IC 95%) IC 95%) (IC 95%) (IC 95%)
ISCO 1 Profissionais
técnicos
Zero 1 1 1 1
1-5 anos 1,20 (0,42 - 3,38) 1,33 (0,44 - 4,08) 0,98 1,12 (0,42 -2,94) 1,10 (0,38 - 3,16) 0,93
6 anos e mais 0,90 (0,29 -2,78) 0,97 (0,29 - 3,22) 1,00 (0,38 - 2,60) 0,88 (0,31 - 2,49)
ISCO 3 Empregados de
escritorio
Zero 1 1 1 1
1-5 anos 0,78 (0,29 -2,11) 0,89 (0,32 - 2,50) 0,13 0,68 (0,27 -1,72) 1,12 (0,41 - 3,03) 0,52
6 anos e mais 2,01 (0,95 -4,25) 2,33 (1,02 -5,29) 1,43 (0,70 -2,90) 2,11 (0,92 -4,83)
ISCO 4 Trabalhadores com
vendas
Zero 1 1 1 1
1-5 anos 0,47 (0,20-1,11) 0,48 (0,21 - 1,14) 0,06 0,78 (0,39 - 1,58) 0,81 (0,72 - 2,60) 0,74
6 anos e mais 0,54 (0,24 - 1,22) 0,54 (0,24 - 1,22) 1,20 (0,64 - 2,23) 1,37 (0,72 - 2,60)
ISCO 5 Auxiliar de servicos
Zero 1 1 1 1
1-5 anos 0,56 (0,24 -1,32) 0,58 (0,24 - 1,38) 0,24 1,16 (0,59 - 2,28) 1,21 (0,59 - 2,44) 0,23
6 anos e mais 1,39 (0,77 -2,51) 1,47 (0,78 - 2,77) 1,41 (0,81 -2,45) 1,07 (0,57 - 2,00)
ISCO 6 Agricultura
Zero 1 1 1 1
1-5 anos 2,02 (0,68 - 6,06) 1,95 (0,64 - 5,96) 0,04 1,20 (0,37 - 3,89) 1,33 (0,39 -4,54) 0,14

6 anos e mais

2,43 (0,86 - 6,85)

2,32 (0,80 - 6,72)

2,11 (0,79 - 5,63)

2,08 (0,75 - 5,88)



ISCO 7 Transporte e
producao de equipamentos
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

ISCO 9 Forcas Armadas
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

Outros (Isco 2 e 8)
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

1 1
1,25 (0,61 -2,59) 1,24 (0,60 - 2,57) 0,93
0,95 (0,51 -1,77) 0,89 (0,45 - 1,76)

1 1
1,54 (0,47 - 5,00) 1,72 (0,49 - 6,03) 0,11
4,23 (0,58 - 30,66) 5,03 (0,64 - 39,27)

1 1
1,00 (0,11 -9,13) 1,02 (0,11 - 9,55) 0,58

1 1
1,30 (0,61 -2,77) 1,59 (0,72 - 3,51)
0,91 (0,45-1,84) 1,22 (0,59 - 2,56)

1 1
0,51 (0,11 -2,32) 0,97 (0,20 - 4,80)

1 1
0,78 (0,09 - 7,05) 0,78 (0,08 - 7,52)

53

0,23

0,23

0,44

* OR ajustada por sexo, idade e escolaridade

** Casos de gliomas: 66
**%* Casos de meningiomas: 85
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6. CONSIDERA COES FINAIS

A presente dissertacdo avalia a magnitude da associacdo de atividades
econdOmicas e ocupagdes no desenvolvimento de neoplasias intracranianas na populagcao
do estudo Fatores ambientais associados as neoplasias intracranianas: estudo caso-
controle na regido metropolitana do Rio de Janeiro.

A classificagdo da histdria ocupacional foi realizada por ramos de atividades
econOmicas, através da NACE (Statistical Classification of Economic Activities in the
European Community) e por grupos ocupacionais especificos, através da ISCO
(International Standard Classification of Occupations). Tal procedimento de
agrupamento, segundo padrdes internacionais, foi efetuado para facilitar a identificagdo
de possiveis padrées de risco ocupacional, através de inferéncias sobre possiveis
exposi¢oes nos ambientes de trabalho, e futuras comparacdes com outros estudos.

Os resultados da andlise por ramos de atividade econOmica demonstram
associacdo de risco para Administragdo Publica, Educacdo e Agricultura, sendo que este
ultimo apresentou significancia estatistica. A avaliagdo dos grupos ocupacionais
evidenciou que trabalhadores das Forcas Armadas, Profissionais Técnicos e
Agricultores apresentam associacdo positiva para o conjunto de neoplasias
intracranianas, onde somente o ultimo revelou estatistica significativa.

A andlise por subtipo histolégico gliomas revela a permanéncia do risco nos
ramos de atividade econOmica Agricultura e Administracio Publica e nos grupos
ocupacionais Forcas Armadas e de Agricultores. Além disso Empregados de Escritério
revelou associacdo positiva significativa com os tumores gliais.

Quanto aos meningiomas, os ramos de atividade econdmica Atacadista,
Empregados Domésticos, Transporte € Bens Imdveis apresentaram risco que s6 obteve
significancia estatistica nos dois ultimos grupos. O ramo da Agricultura também
permaneceu associado positivamente com os tumores das meninges. No que tange aos
grupos ocupacionais, Empregados de Escritério, Auxiliar de Servigos,
Transporte/Poducdo de Equipamentos e Agricultura foram fatores de risco para este tipo
especifico de neoplasias.

O trabalho apresenta importantes pontos fortes como a avaliagcdo por subtipo
histolégico (gliomas e meningiomas), a alta porcentagem de confirmagdo
histopatoldgica dos casos e o nimero reduzido de respondentes substitutos.

Este estudo € inédito em ambito nacional, no que se refere ao grupo de

neoplasias abordado, e contribui para o conhecimento sobre a influéncia das ocupagdes
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na génese de neoplasias intracranianas. Sao poucos os trabalhos que investigaram as
associacOes de ocupagdes com neoplasias cerebrais. Assim, € crescente o estimulo para

futuras investigagdes na area ocupacional.
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8. ANEXOS
ANEXO 1 - APROVACAO DO COMITE DE ETICA ENSP-FIOCRUZ

Ministério da Salde .

FIOCRUZ s
ES00L4 RATCN, D SHU3E P30
SERGIC AROLZ
ENSP

Fundacéo Oswaldo Cruz
Escola Naclonal de Sadde Pliblica Sergio Arouca
Comita de Etica em Pesquisa

Rio de Janeiro, 07 de abril de 2008.

O Comité de Etica em Pesquisa da Escola Nacional de Satde Piblica Sergio Arouca —
CEP/ENSP, constituido nos Termos da Resolugdo CNS n°® 196/96 ¢, devidamente registrado
na Comisso Nacional de Etica em Pesquisa - CONEP, recebeu, analisou e emitiu parecer
sobre a documentagdo referente ao Protocolo de Pesquisa, conforme abaixo, discriminado:

Protocolo de Pesquisa CEP/ENSP - N° 25/08
CAAE: 0042.0.031.000-08

Titulo do Projeto: “Exposi¢des ocupacionais ¢ cancer de cérebro”
Classificagdo no Fluxograma: Grupo III

Pesquisadora Responsavel: Camila Drumond Muzi
Orientadora: Gina Torres Rego Monteiro

Institui¢do onde se realizara: Escola Nacional de Saide Publica Sergio Arouca -
ENSP/FIOCRUZ

Data de recebimento no CEP-ENSP: 14 /03 /2008
Data de apreciagiio: 02 / 04 / 2008
Parecer do CEP/ENSP: Aprovado.

Ressaltamos que a pesquisadora responsavel por este Protocolo de Pesquisa devera
apresentar a este Comité de Etica um relatério das atividades desenvolvidas no periodo de 12
meses a contar da data de sua aprovacdo (item VIL13.d., da resolu¢do CNS/MS N° [96/96) de
acordo com o medelo disponivel na pagina do CEP/ENSP na internet.

Esclarecemos, que o CEP/ENSP devera ser informado de quaisquer fatos relevantes
(incluinde mudangas de método) que alferem o curso normal do estudo, devendo a
pesquisadora justificar caso o mesmo venha a ser interromp)';io.
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ANEXO 2 - QUESTIONARIO: EXPOSICOES OCUPACIONAIS

H - CARACTERISTICAS DA OCUPACAD

H1 - Solicitar ac entrevistado gus relate as ocupagdes que o sria). ... j& exerceu, da mais atual para a mais antiga. Utilizar o codigo 9 quando o entrevistadao referr

que nao sabe a informaco.

H11. Loca

H1Z.Inicio
(ano)

H13.Fim
(&no)

Hi4_ Afividades
desenvolvidas

H15. Exposigies percebidas
iagentes fizsicos, quimicos ou
bioldgicos)

H16. Com que fregliéncia o
ar.(a). percebia a exposicdo

H17_ Intensidads

zemanal

mensa

fiorte

moderada

fraca




ANEXO 3 - TABELAS NAO APRESENTADAS NO ARTIGO

TABELA 6 - Distribuicao da freqiiéncia no tempo de atividade economica (NACE)
entre casos e controles, Rio de Janeiro, 1999-2002.

NACE: Tempo de Status Nimero Tempo de trabalho p-valor
atividade (anos)
Média (DP)

Agricultura (1) Caso 31 10,40 (9,49) 0,49
Controle 18 9,22 (9,17)

Manufatura (4) Caso 96 9,80 (10,30) 0,72
Controle 100 10,67 (11,22)

Construcdo (6) Caso 29 10,46 (9,04) 0,23
Controle 36 15,22 (12,45)

Atacadista (7) Caso 69 9,84 (10,29) 0,13
Controle 69 12,24 (11,23)

Hotéis (8) Caso 26 4,79 (4,41) 0,37
Controle 44 4,83 (6,62)

Transporte (9) Caso 26 15,24 (12,35) 0,11
Controle 27 9,93 (8,30)

Bens Imoveis (11) Caso 66 10,43 (9,43) 0,11
Controle 75 8,24 (8,92)

Administracdo Publica

(12) Caso 32 8,45 (10,14) 0,90
Controle 27 7,53 (9,53)

Educagao (13) Caso 11 12,32 (9,64) 0,55
Controle 11 14,27 (8,97)

Satde e social (14) Caso 14 10,54 (10,29) 0,05
Controle 21 3,82 (3,93)

Outras ativ.comunit. e

servigos (15) Caso 20 9,68 (8,49) 0,49
Controle 18 13,83 (12,88)

Empregadas

Domésticas (16) Caso 112 14,43 (12,04) 0,22
Controle 131 13,57 (12,48)

Outros (2,3,5,10e
17) Caso 3 16,67 (12,86) 0,48
Controle 11 10,05 (10,76)




TABELA 7 - Distribuicdo de freqiiéncias dos periodos de atividade econdomica

(NACE) entre casos e controles, Rio de Janeiro, 1999-2002.

NACE : Tempo de atividade (Anos) Casos Controles p-valor
n (%) n (%)

NACE 1 Agricultura

Zero 208 (87,0%) 249 (93,3%)

1-5 anos 9 (3,8%) 8 (3,0%) 0,03

6 anos e mais 22 (9,2%) 10 (3,7%)

NACE 4 Manufatura

Zero 143 (59,9%) 167 (62,5%)

1-5 anos 48 (20,1%) 45 (16,9%) 0,64

6 anos e mais 48 (20,0%) 55 (20,6%)

NACE 6 Construcao

Zero 210 (87,9%) 231 (86,5%)

1-5 anos 11 (4,6%) 11 (4,1%) 0,74

6 anos e mais 18 (7,5%) 25 (9,4%)

NACE 7 Atacadista

Zero 170 (71,1%) 198 (74,2%)

1-5 anos 34 (14,2%) 27 (10,1%) 0,36

6 anos e mais 35 (14,7%) 42 (15,7%)

NACE 8 Hotéis

Zero 213 (89,1%) 223 (83,5%)

1-5 anos 17 (7,1%) 32 (12,0%) 0,16

6 anos e mais 9 (3,8%) 12 (4,5%)

NACE 9 Transporte

Zero 213 (89,1%) 240 (89,9%)

1-5 anos 5(2,1%) 12 (4,5%) 0,14

6 anos e mais 21 (8,8%) 15 (5,6%)

NACE 11 Bens Iméveis

Zero 173 (72,4%) 192 (71,9%)

1-5 anos 26 (10,9%) 44 (16,5%) 0,07

6 anos e mais 40 (16,7%) 31 (11,6%)

NACE 12 Administracao Publica

Zero 207 (86,6%) 240 (89,9%)

1-5 anos 19 (7,9%) 17 (6,4%) 0,50

6 anos e mais 13 (5,5%) 10 (3,7%)

NACE 13 Educacao

Zero 228 (95,3%) 256 (95,9%)

1-5 anos 3 (1,3%) 2 (0,7%) 0,85

6 anos e mais 8 (3,4%) 9 (3,4%)




NACE 14 Saude e social
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 15 Outras ativ. comerciais e
servicos

Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 16 Empregados domésticos
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

Outros (NACE 2,3,5,10e 17)
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

225 (94,1%)
6 (2,5%)
8 (3,4%)

219 (91,6%)
10 (4,2%)
10 (4,2%)

127 (53,1%)
30 (12,6%)
82 (34,3%)

256 (95,9%)
4(1,5%)
7 (2,6%)

246 (92,2%)
17 (6,4%)
4 (1,4%)

249 (93,3%)
7 (2,7%)
11 (4,0%)

136 (50,9%)
50 (18,7%)
81 (30,4%)

236 (98,7%)
1 (0,4%)
2 (0,9%)

0,05

0,62

0,15

0,15




TABELA 8 - Distribuicdo de frequéncias dos periodos de atividade econdomica
(NACE), entre casos de gliomas e controles, Rio de Janeiro, 1999-2002.

Casos de
NACE: Tempo de atividade (Anos) Gliomas Controles p-valor
n (%) n (%)
NACE 1 Agricultura
Zero 56 (84,8%) 249 (93,3%)
1-5 anos 4 (6,1%) 8 (3,0%) 0,08
6 anos e mais 6 (9,1%) 10 (3,7%)
NACE 4 Manufatura
Zero 43 (65,2%) 165 (61,8%)
1-5 anos 15 (22,7%) 48 (18,0%) 0,27
6 anos e mais 8 (12,1%) 54 (20,2%)
NACE 6 Construcao
Zero 59 (89,4%) 232 (86,9%)
1-5 anos 4 (6,1%) 11 (4,1%) 0,41
6 anos e mais 3(4,5%) 24 (9,0%)
NACE 7 Atacadista
Zero 51 (77,3%) 196 (73,4%)
1-5 anos 6 (9,1%) 29 (10,9%) 0,81
6 anos e mais 9 (13,6%) 42 (15,7%)
NACE 8 Hotéis
Zero 59 (89,4%) 221 (82,8%)
1-5 anos 5 (7,6%) 34 (12,7%) 0,42
6 anos e mais 2 (3,0%) 12 (4,5%)
NACE 9 Transporte
Zero 58 (87,9%) 240 (89,9%)
1-5 anos 2 (3,0%) 11 (4,1%) 0,62
6 anos e mais 6 (9,1%) 16 (6,0%)
NACE 11 Bens Iméveis
Zero 48 (72,7%) 191 (71,5%)
1-5 anos 4 (6,1%) 44 (16,5%) 0,03
6 anos e mais 14 (21,2%) 32 (12,0%)
NACE 12 Administracao Puablica
Zero 56 (84,8%) 240 (89,9%)
1-5 anos 5(7,6%) 17 (6,4%) 0,37
6 anos e mais 5 (7,6%) 10 (3,7%)
NACE 13 Educacao
Zero 64 (97,0%) 255 (95,5%)
1-5 anos 0 (0%) 3 (1,1%) 0,68
6 anos e mais 2 (3,0%) 9 (3,4%)




NACE 14 Saude e social
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 15 Outras ativ. comerciais e
servicos

Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 16 Empregados domésticos
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

Outros (NACE 2,3,5,10e 17)
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

62 (94,0%)
2 (3,0%)
2 (3,0%)

63 (95,5%)
2 (3,0%)
1 (1,5%)

29 (43,9%)
10 (15,2%)
27 (40,9%)

66 (100,0%)
0 (0%)
0 (0%)

247 (92,5%)
16 (6,0%)
4 (1,5%)

249 (93,3%)
7 (2,6%)
11 (4,1%)

138 (51,7%)
52 (19,5%)
77 (28,8%)

256 (95,9%)
4(1,5%)
7 (2,6%)

0,46

0,16

0,16

0,25




TABELA 9 - Distribuicdo de frequéncias dos periodos de atividade econdomica
(NACE), entre casos de meningiomas e controles, Rio de Janeiro, 1999-2002.

Casos de
NACE: Tempo de atividade (Anos) Meningiomas Controles p-valor
n (%) n (%)
NACE 1 Agricultura
Zero 75 (88,2%) 249 (93,3%)
1-5 anos 4 (4,7%) 8 (3,0%) 0,32
6 anos e mais 6 (7,1%) 10 (3,7%)
NACE 4 Manufatura
Zero 58 (68,2%) 167 (62,5%)
1-5 anos 17 (20,0%) 45 (16,9%) 0,18
6 anos e mais 10 (11,8%) 55 (20,6%)
NACE 6 Construcao
Zero 81 (95,3%) 231 (86,5%)
1-5 anos 1 (1,2%) 11 (4,1%) 0,08
6 anos e mais 3 (3,5%) 25 (9,4%)
NACE 7 Atacadista
Zero 62 (72,9%) 198 (74,2%)
1-5 anos 11 (12,9%) 27 (10,1%) 0,74
6 anos e mais 12 (14,2%) 42 (15,7%)
NACE 8 Hotéis
Zero 79 (92,9%) 223 (83,5%)
1-5 anos 5(5,9%) 32 (12,0%) 0,09
6 anos e mais 1(1,2%) 12 (4,5%)
NACE 9 Transporte
Zero 77 (90,6%) 240 (89,9%)
1-5 anos 1(1,2%) 12 (4,5%) 0,27
6 anos e mais 7 (8,2%) 15 (5,6%)
NACE 11 Bens Iméveis
Zero 58 (68,2%) 192 (71,9%)
1-5 anos 8 (9,4%) 44 (16,5%) 0,02
6 anos e mais 19 (22,4%) 31 (11,6%)
NACE 12 Administracao Puablica
Zero 83 (97,6%) 240 (89,9%)
1-5 anos 1(1,2%) 17 (6,4%) 0,07
6 anos e mais 1 (1,2%) 10 (3,7%)
NACE 13 Educacao
Zero 82 (96,5%) 256 (95,9%)
1-5 anos 1 (1,2%) 2 (0,7%) 0,84
6 anos e mais 2 (2,3%) 9 (3,4%)




NACE 14 Saude e social
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 15 Outras ativ. comerciais e
servicos

Zero

1-5 anos

6 anos e mais

NACE 16 Empregados domésticos
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

Outros (NACE 2,3,5,10e 17)
Zero

1-5 anos

6 anos e mais

76 (89,4%)
4 (4,7%)
5(5,9%)

78 (91,8%)
4 (4,7%)
3 (3,5%)

33 (38,8%)
15 (9,7%)
37 (43,5%)

82 (96,5%)
1(1,2%)
2 (2,3%)

246 (92,1%)
17 (6,4%)
4 (1,5%)

249 (93,3%)
7 (2,6%)
11 (4,1%)

136 (50,9%)
50 (18,7%)
81 (30,4%)

256 (95,9%)
4 (1,5%)
7 (2,6%)

0,07

0,62

0,07

0,97




TABELA 10 - Distribuicio da freqiiéncia no tempo de ocupacao (ISCO) entre
casos e controles, Rio de Janeiro, 1999-2002.

ISCO: Tempo de ocupacdo Status Nimero Tempo de p-valor
trabalho (anos)
Média (DP)

Profissional

técnico/administrativo (1) Caso 30 11,08 (9,99) 0,44
Controle 36 10,73 (11,59)

Empregados de escritério (3) | Caso 55 11,23 (10,27) 0,41
Controle 57 9,34 (9,46)

Trabalho em vendas (4) Caso 78 9,31 (9,16) 0,80
Controle 95 9,90 (9,79)

Aucxiliar de servigos (5) Caso 138 14,72 (11,54) 0,27
Controle 162 14,00 (12,25)

Agricultor (6) Caso 31 11,15 (9,45) 0,11
Controle 22 8,41 (8,59)

Transporte e producgdo de

equipamentos (7) Caso 122 14,20 (12,15) 0,82
Controle 125 15,14 (14,02)

Forcas Armadas (9) Caso 17 4,68 (7,64) 0,66
Controle 14 6,14 (10,60)

Outros (2 € 8) Caso 5 2,80 (2,17) 0,41
Controle 6 4,10 (2,43)




TABELA 11 - Distribuicao de freqiiéncias dos periodos de ocupaciao (ISCO) entre

casos e controles, Rio de Janeiro, 1999-2002.

ISCO: Tempo de ocupacdo (Anos) Casos Controles p-valor
n (%) n (%)

ISCO 1 Profissionais técnicos

Zero 209 (87,4%) 231 (86,5%)

1-5 anos 13 (5,5%) 17 (6,4%) 0,91

6 anos e mais 17 (7,1%) 19 (7,1%)

ISCO 3 Empregados de escritorio

Zero 184 (77,0%) 210 (78,7%)

1-5 anos 21 (8,8%) 28 (10,5%) 0,46

6 anos e mais 34 (14,2%) 29 (10,8%)

ISCO 4 Trabalhadores com vendas

Zero 161 (67,4%) 172 (64,4%)

1-5 anos 36 (15,0%) 48 (18,0%) 0,67

6 anos e mais 42 (17,6%) 47 (17,6%)

ISCO 5 Auxiliar de servicos

Zero 101 (42,3%) 105 (39,3%)

1-5 anos 34 (14,2%) 58 (21,7%) 0,09

6 anos e mais 104 (43,5%) 104 (39,0%)

ISCO 6 Agricultura

Zero 208 (87,1%) 245 (91,8%)

1-5 anos 7 (2,9%) 11 (4,1%) 0,03

6 anos e mais 24 (10,0%) 11 (4,1%)

ISCO 7 Transporte e producio de

equipamentos

Zero 117 (48,9%) 142 (53,2%)

1-5 anos 41 (17,1%) 42 (15,7%) 0,64

6 anos e mais 81 (24,0%) 83 (31,1%)

ISCO 9 Forcas Armadas

Zero 222 (92,9%) 253 (94,7%)

1-5 anos 12 (5,0%) 12 (4,5%) 0,41

6 anos e mais 52,1%) 2 (0,8%)

Outros (ISCO 2¢ 8)

Zero 234 (97,9%) 261 (97,8%)

1-5 anos 4 (1,7%) 4 (1,5%) 0,88

6 anos e mais 1 (0,4%) 2 (0,7%)




TABELA 12 - Distribuicao de frequéncias dos periodos de ocupacio (ISCO), entre

casos de gliomas e controles, Rio de Janeiro, 1999-2002.

ISCO: Tempo de ocupacdo (Anos) Casos de Gliomas Controles p-valor
n (%) n (%)

ISCO 1 Profissionais técnicos

Zero 57 (86,4%) 232 (86,9%)

1-5 anos 5(7,6%) 17 (6,4%) 0,93

6 anos e mais 4 (6,0%) 18 (6,7%)

ISCO 3 Empregados de escritorio

Zero 49 (74,2%) 213 (79,8%)

1-5 anos 5 (7,6%) 28 (10,5%) 0,14

6 anos e mais 12 (18,2%) 26 (9,7%)

ISCO 4 Trabalhadores com vendas

Zero 51 (77,3%) 169 (63,2%)

1-5 anos 7 (10,6%) 49 (18,4%) 0,10

6 anos e mais 8(12,1%) 49 (18,4%)

ISCO 5 Auxiliar de servicos

Zero 24 (36,4%) 102 (38,2%)

1-5 anos 8 (12,1%) 61 (22,8%) 0,08

6 anos e mais 34 (51,5%) 104 (39,0%)

ISCO 6 Agricultura

Zero 55 (83,3%) 245 (91,8%)

1-5 anos 5(7,6%) 11 (4,1%) 0,12

6 anos e mais 6 (9,1%) 11 (4,1%)

ISCO 7 Transporte e producio de

equipamentos

Zero 34 (51,5%) 141 (52,8%)

1-5 anos 13 (19,7%) 43 (16,1%) 0,77

6 anos e mais 19 (28,8%) 83 (31,1%)

ISCO 9 Forcas Armadas

Zero 60 (90,9%) 254 (95,1%)

1-5 anos 4 (6,1%) 11 (4,1%) 0,24

6 anos e mais 2 (3,0%) 2 (0,8%)

Outros (ISCO 2¢ 8)

Zero 65 (98,5%) 261 (97,8%)

1-5 anos 1(1,5%) 4 (1,5%) 0,78

6 anos e mais

2 (0,7%)




TABELA 13 - Distribuicao de frequéncias dos periodos de ocupaciao (ISCO), entre
casos de meningiomas e controles, Rio de Janeiro, 1999-2002.

ISCO: Tempo de ocupacdo Casos de

(Anos) Meningiomas Controles p-valor
n (%) n (%)

ISCO 1 Profissionais técnicos

Zero 73 (85,8%) 231 (86,5%)

1-5 anos 6 (7,1%) 17 (6,4%) 0,98

6 anos e mais 6 (7,1%) 19 (7,1%)

ISCO 3 Empregados de

escritorio

Zero 66 (77,6%) 210 (78,6%)

1-5 anos 6 (7,1%) 28 (10,5%) 0,40

6 anos e mais 13 (15,3%) 29 (10,9%)

ISCO 4 Trabalhadores com

vendas

Zero 55 (64,7%) 172 (64,4%)

1-5 anos 12 (14,1%) 48 (18,0%) 0,60

6 anos e mais 18 (21,2%) 47 (17,6%)

ISCO 5 Auxiliar de servicos

Zero 28 (32,9%) 105 (39,3%)

1-5 anos 18 (21,2%) 58 (21,7%) 0,48

6 anos e mais 39 (45,9%) 104 (39,0%)

ISCO 6 Agricultura

Zero 74 (87,1%) 245 (91,8%)

1-5 anos 4 (4,7%) 11 (4,1%) 0,31

6 anos e mais 7 (8,2%) 11 (4,1%)

ISCO 7 Transporte e produciao

de equipamentos

Zero 50 (58,8%) 142 (53,2%)

1-5 anos 15 (17,6%) 42 (15,7%) 0,41

6 anos e mais 20 (23,6%) 83 (31,1%)

ISCO 9 Forcas Armadas

Zero 83 (97,6%) 253 (94,8%)

1-5 anos 2 (2,4%) 12 (4,5%) 0,49

6 anos e mais 0 (0%) 2 (0,7%)

Outros (ISCO 2¢e 8)

Zero 84 (98,8%) 261 (97,8%)

1-5 anos 1(1,2%) 4 (1,5%) 0,71

6 anos e mais 0 (0%) 2 (0,7%)




