Ministério da Saude

FIOCRUZ ESCOLA NACIONAL DE SAUDE PUBLICA
- SERGIO AROUCA
Fundacdo Oswaldo Cruz ENSP

Jonas Eduardo Monteiro dos Santos

Determinantes do cancer colorretal no Brasil:
Fatores de riscos comportamentais e de acesso aos servigos de satde relacionados a incidéncia
e a mortalidade

Rio de Janeiro
2022



Jonas Eduardo Monteiro Dos Santos

Determinantes do cancer colorretal no Brasil:
Fatores de riscos comportamentais e de acesso aos servi¢os de salde relacionados a incidéncia
e a mortalidade

Tese apresentada ao Programa de Pos-
graduagdo em Epidemiologia em Saude
Publica, da Escola Nacional de Saude Publica
Sérgio Arouca, da Fundacdo Oswaldo Cruz,
como requisito parcial para a obtencao do titulo
de Doutor em Ciéncias. Area de concentragio:
Métodos Quantitativos em Epidemiologia.

Orientador: Prof. Dr. Cosme Marcelo Furtado
Passos da Silva.

Coorientadora: Prof2 Dra. Marina Campos
Araujo.

Rio de Janeiro
2022



Titulo do trabalho em inglés: Determinants of colorectal cancer in Brazil: behavioral risk
factors and access to health services related to incidence and mortality.

O presente trabalho foi realizado com apoio de Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal
de Nivel Superior (Capes) - Cédigo de Financiamento 001.

S237d Santos, Jonas Eduardo Monteiro dos.
Determinantes do cancer colorretal no Brasil: fatores de riscos
comportamentais e de acesso aos servicos de salde relacionados a incidéncia
e a mortalidade / Jonas Eduardo Monteiro dos Santos. -- 2022.
177 f. : il.color, mapas.

Orientador: Cosme Marcelo Furtado Passos da Silva.

Coorientadora: Marina Campos Araujo.

Tese (Doutorado em Epidemiologia em Saude Publica) - Fundagdo Oswaldo
Cruz, Escola Nacional de Salde Publica Sérgio Arouca, Rio de Janeiro, 2022.

Bibliografia: f. 127-136.

1. Neoplasias Colorretais. 2. Andlise Fatorial. 3. Comportamento Alimentar.
4. Padrdo Alimentar. I. Titulo.
CDD 616.994

Elaborada pelo Sistema de Geracdo Automatica de Ficha Catalografica da Rede de Bibliotecas da Fiocruz com os dados fornecidos
pelo(a) autor(a).
Bibliotecario responsdvel pela elaboracdo da ficha catalogréafica: Cldudia Menezes Freitas - CRB-7-5348
Biblioteca de Saude Publica



Jonas Eduardo Monteiro dos Santos

Determinantes do cancer colorretal no Brasil:
Fatores de riscos comportamentais e de acesso aos servicos de saude relacionados a incidéncia

e a mortalidade

Tese apresentada ao Programa de Pos-
graduagdo em Epidemiologia em Saude
Publica, da Escola Nacional de Saude Publica
Sérgio Arouca, da Fundacdo Oswaldo Cruz,
como requisito parcial para a obtencdo do titulo
de Doutor em Ciéncias. Area de concentragio:
Métodos Quantitativos em Epidemiologia.

Aprovado em: 05 de dezembro de 2022.

Banca Examinadora

Prof.2 Dra. Gabriela Villagca Chaves
Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva

Prof.2 Dra. Valéria Troncoso Baltar
Universidade Federal Fluminense — Instituto de Saude Coletiva

Prof.2 Dra. Gulnar Azevedo e Silva
Universidade do Estado do Rio de Janeiro — Instituto de Medicina Social Hésio Cordeiro

Prof.2 Dra. Enirtes Caetano Prates Melo
Fundagéo Oswaldo Cruz — Escola Nacional de Saude Publica Sérgio Arouca

Prof. Dr. Cosme Marcelo Furtado Passos da Silva (Orientador)
Fundagéo Oswaldo Cruz — Escola Nacional de Saude Publica Sérgio Arouca

Rio de Janeiro
2022



RESUMO

O aumento das prevaléncias de fatores de riscos associados a etiologia do cancer
colorretal (CCR) — alimentacgéo, excesso de peso, tabagismo, inatividade fisica e etilismo — e as
disparidades de acesso aos servicos de saltde colocam a doenga como importante problema atual
e futuro de salde publica para a populagdo brasileira. Identificar os principais determinantes
sociais e comportamentais associados a incidéncia e mortalidade do CCR no Brasil. Foi
realizado um estudo de delineamento ecologico em que a incidéncia (primeiro artigo) e a
mortalidade (segundo artigo) foram associadas aos fatores de riscos comportamentais e de
acesso aos servigos de salde. Os dados utilizados no estudo provieram de fontes de dados
secundarios de acesso publico e irrestrito. As relacdes da dieta com o CCR foram avaliadas por
meio de dois métodos: o primeiro utilizou analise fatorial para determinar padrdes alimentares
relacionados a incidéncia do CCR; no segundo, foram estimados os percentuais de inadequacdo
do consumo de itens dietéticos que possuem relacdo com a mortalidade por CCR. As
prevaléncias de excesso de peso, inatividade fisica, tabagismo e etilismo também foram levadas
em consideracdo, bem como a densidade de equipamentos de saude relacionados com o
diagndstico e tratamento do CCR. Modelos de regressdo quasi-Poisson foram utilizados para
verificar as associacOes entre os desfechos e as variaveis de exposicdo de interesse. No primeiro
artigo, a incidéncia de CCR se associou positivamente com trés padrdes alimentares
representados pelo consumo de (1%) refrigerantes, bebidas artificiais, lanches, fast-foods e
doces; (2%) pées, Oleos e gorduras; e (3%) verduras, legumes, frutas e ovos. No segundo artigo,
os determinantes da mortalidade por CCR na populagéo brasileira foram: excesso de peso,
inatividade fisica, consumo de alcool e a densidade de equipamentos de saude (densidade de
Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (Unacons) e Centros de
Assisténcia de Alta complexidade em Oncologia (Cacons)). Os achados desse estudo indicaram
que os habitos de vida da populacdo brasileira e as disparidades sociais no acesso ao diagnostico
e tratamento sdo determinantes na epidemiologia do CCR. A promocdo da alimentagédo
saudavel, a reducao do excesso de peso e a pratica de atividade fisica, assim como, a reducao
das disparidades no acesso ao diagndstico e tratamento da doenca devem ser prioridade nas

politicas de prevencao e controle do cancer colorretal.

Palavras-chaves: cancer colorretal; padrdo alimentar; inquéritos nacionais; analise fatorial;

modelos lineares generalizados (GLM).



ABSTRACT

The increased prevalence of risk factors associated with the etiology of colorectal cancer
(CRC) — diet, overweight, smoking, physical inactivity and alcohol consumption — and
disparities in access to health services place the disease as an important current and future public
health problem among the Brazilian population. To identify the main social and behavioral
determinants associated with the current epidemiology — incidence and mortality — of CRC in
Brazil. An ecologically designed study was conducted in which incidence (first article) and
mortality (second article) were associated with behavioral risk factors and access to health
services. The data used in the study came from publicly and unrestrictedly accessible sources.
Association between dietary and CRC were assessed using two different methods: the first used
factor analysis to determine dietary patterns related to CRC incidence; second, the percentages
of inadequate food groups' intake related to with CRC mortality were estimated. The prevalence
of overweight, physical inactivity, smoking and alcohol consumption were also considered, as
well as the density of healthcare facilities related to the diagnosis and treatment of CRC. quasi-
Poisson regression models were used to associate CRC and the exposure variables of interest.
In the first article, the incidence of CRC was associated with three dietary patterns represented
by consumption of (first) soft drinks, artificial beverages, snacks, fast foods, and sweets;
(second) bread, oils, and fats; and (third) vegetables, legumes, fruits, and eggs. In the second
article, the determinants of mortality from CRC in the Brazilian population were: overweight,
physical inactivity, alcohol consumption, and healthcare facilities (density of Unacons and
Cacons). This study's findings indicated that the Brazilian population's lifestyle behavior and
social disparities in access to diagnosis and treatment are determinants of the epidemiology of
CRC. Promoting a healthy lifestyle, including healthy eating, reducing overweight and physical
activity, and reducing health disparities, should be a priority in colorectal cancer prevention and

control policies.

Keywords: colorectal cancer; dietary pattern; Brazilian national surveys; factor analysis;

generalized linear models (GLM)
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1 INTRODUCAO

O céncer colorretal (CCR) € a quarta neoplasia mais incidente em todo 0 mundo;
estima-se que em 2020 foram 1.880.725 novos casos (Age-Standardised Rate (ASR): 19/100
mil habitantes), sendo 1.148.515 de novos casos de cancer de colon e 732.210 novos casos de
cancer de reto Y. No Brasil foram 52.259 casos (ASR: 18,4/100 mil habitantes) no mesmo ano;
30.195 novos casos de cancer de colon e 22.064 novos casos de cancer de reto @

Em termos de mortalidade, em 2020 o cancer colorretal figurou entre as trés neoplasias
com as maiores taxas de mortalidade no mundo, ficando atras apenas dos canceres de pulmao
e mama. Estima-se que foram 915.880 mortes (ASR: 8,8/100 mil habitantes), das quais 576.858
foram por cancer de colon e 339.022 por cancer de reto @. No Brasil ocorreram 25.479 mortes
(ASR: 8,7/100 mil habitantes), das quais 16.240 foram por cancer de cdlon e 9.239 por cancer
de reto @. Desde que o Brasil iniciou os registros de 6bitos, em 1979, a mortalidade por cancer
colorretal vem crescendo em todas as regifes do pais, sendo que as regibes Centro-Oeste,
Sudeste e Sul apresentam as maiores taxas de mortalidade @. Projecdes apontam que a
mortalidade continuara aumentando nas proximas décadas ©.

O aumento do numero de casos e de mortes pela doenca se da pela combinagdo de
diferentes fatores: genéticos, comportamentais e ambientais. Apenas 10% dos casos da doenca
sdo devido a condigdes hereditarias; a grande maioria é de esporadico, isto é, tem sua origem
na exposicao a fatores de riscos exdgenos. Cerca de 80% dos casos de cancer colorretal séo
atribuiveis a alimentacao ndo saudavel, niveis insuficientes de atividade fisica, excesso de peso,
consumo de alcool e tabagismo ©); condi¢Bes crénicas, tais como diabetes, doencas
inflamatdrias intestinais (colite ulcerativa e doenca de Crohn) também predispde ao maior risco
para a doenca ©®. Por sua vez, as elevadas taxas de mortalidade refletem a combinagio do
aumento da exposicdo a esses fatores de riscos e as disparidades no acesso aos servicos de
diagnostico e tratamento caracterizadas (i) pelas diferencas regionais no acesso a saude, que
favorecem regides economicamente mais desenvolvidas do pais (Sudeste e Sul); (ii) pela
auséncia de programa de rastreamento de base populacional organizado para a detec¢do precoce
da doenca na populacéo de maior risco (50 a 75 anos de idade); nesta etapa do processo natural
da doenca, busca-se a presenca de lesbes precursoras conhecidas como pélipos adenomatosos
e as chances de cura sdo bem maiores; (iii) pela organizacao de rede do sistema de saude —
auséncia de equipamentos, testes diagndsticos e profissionais qualificados; (iv) pelo diagnostico
e o inicio tardios do tratamento .
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Portanto, o controle do cancer colorretal s6 serd possivel por meio do investimento em
politicas de combate as desigualdades socais, promogdo do estilo de vida saudavel, aumento
diagnostico precoce e ampliacdo da oferta de tratamento em tempo oportuno. No entanto, 0s
inquéritos nacionais que monitoram os fatores de riscos para doencas cronicas ndo
transmissiveis vém indicando o aumento do sobrepeso (mais da metade da populacao brasileira
adulta tem excesso de peso), piora na qualidade da dieta, aumento no consumo de &lcool e
elevada prevaléncia de inatividade fisica &9; todos esses fatores contribuem para 0 aumento da
carga da doenca no pais. E preciso monitorar a relacéo entre esses fatores de risos e o cancer
colorretal, e indicar aqueles que s&o prioridade de satde publica, de modo a mitigar os impactos
presentes e futuros da doenga no Brasil.

Como estratégia de informar a vigilancia epidemiologica e o controle do cancer
colorretal, esta tese teve como objetivo identificar os principais determinantes sociais e
comportamentais associados a incidéncia e mortalidade do cancer colorretal no Brasil. Os
resultados pretenderam sinalizar para as prioridades de intervencdo para 0 manejo do cancer

colorretal no Brasil.
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2 EPIDEMIOLOGIA DO CANCER COLORRETAL
2.1 FISIOPATOLOGIA E A HISTORIA NATURAL DO CANCER COLORRETAL

O intestino grosso compde o sistema gastrointestinal e tem aproximadamente 1,5
metros de comprimento; € subdividido anatomicamente em quatro partes principais: ceco
(cécum), colon (ascendente, transverso, descendente e sigmoide), reto e o anus. Tem como
funcdes (i) a absorcdo de dgua e sais minerais provenientes das porc¢des anteriores do sistema
gastrointestinal; (ii) a sintese de vitaminas por meio de bactérias que colonizam o limen
intestinal: elas fermentam carboidratos que ndo sdo absorvidos pelo organismo humano —
polissacarideos ndo amilaceos e amido resistentes, produzindo energia e acidos graxos de
cadeia curta; (iii) a conducdo, o armazenamento temporario e a eliminacdo do bolo fecal
proveniente do intestino delgado. Além disso, o célon é composto de membranas ricas em
células linfaticas, desempenhando papel fundamental no sistema imunolégico 19, A Figura

1 apresenta as divisGes anatdmicas do intestino grosso.

Figura 1 - Anatomia do intestino grosso
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Entre as principais doengas que afetam o intestino estdo os canceres ou carcinomas
colorretais. Aproximadamente 95% dos céanceres colorretal sdo do tipo adenocarcinomas, isto
é, tem origem epitelial. Outros tipos de cancer que podem ocorrer Sdo carcinoma mucinoso e
carcinoma adenoescamoso ‘Y. As neoplasias colorretais podem ser sistematizadas em dois
grandes grupos de acordo com a sua origem: (1) hereditaria e (2) esporédica.

Entre 5% e 10% dos canceres colorretal sdo devido a condicGes hereditarias. Os dois
mais prevalentes sdo: Polipose Adenomatosa Familial (PAF) e Cancer Colorretal Hereditario
Néo-Poliposo (CCHNP), também conhecido como sindrome de Lynch | e 1. Cerca de 20% dos
casos ocorrem em pessoas com historico familiar da doenca. Pessoas com PAF apresentam
mutacdo no gene supressor tumoral (adenomatous polyposis coli) APC, responsavel pela
regulacao do crescimento celular. A doenca pode manifestar em pessoas relativamente jovens;
se ndo tratado, aos 40 anos o individuo podera apresentar a doengca. O CCHNP envolve
mutacdes em genes que desempenham papel no reparo do DNA, afetando pessoas por volta dos
40 anos de idade. E responsavel pela maioria das neoplasias colorretais de origem hereditéria
(6,13).

A maioria dos casos da doenca, portanto, € esporadico, ou seja, surge a partir de lesdes
precursoras chamadas de polipos adenomatosos, ou simplesmente adenomas, em individuos
sem histdrico familiar de cancer colorretal (Figura 2) 419 O surgimento desses tumores se da
pelas instabilidades cromossémicas resultantes do acimulo de eventos mutagénicos em genes
oncogeénicos e genes supressores tumorais. Tais eventos determinam a progressdo de pequenos
adenomas para carcinomas invasivos. O evento genético mais precoce € a ativa¢do do Wnt que
ocorre devido a mutacdo do gene supressor tumoral APC. Mutagdes esporadicas no gene APC
sdo detectadas em cerca de 30-70% dos adenomas e mais de 70% nos canceres colorretais.
MutacBes do oncogene KRAS ocorre, preferencialmente, nas primeiras fases da sequéncia
adenoma-carcinoma, € detectado em cerca de 50% dos polipos e dos canceres colorretais,
promovendo a crescimento adenomatoso. As mutacdes dos genes TP53, SMAD4, PIK3C e
PTEN ocorrem tardiamente no processo de carcinogénese do cancer colorretal ¢:1519: todo

processo adenoma-carcinoma pode levar até dez anos.



16

Figura 2 - Sequéncia do processo de formacdo do tumor colorretal; sequéncia adenoma-carcinoma
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Fonte: INCA, Ministério da Saide, 2003 (9

Alteracbes epigenéticas também contribuem para o surgimento do cancer colorretal
por meio da mutacdo do gene BRAF. As lesbes sésseis serrilhadas tém seu inicio ha mutacao
do gene BRAF que leva a ativacdo da proteina quinase ativada por mitdgenos (MAPK).
Consequentemente, essa mutagédo interfere no processo de apoptose e facilita a proliferacéo
celular. A mutagdo do gene BRAF esta associado com alteracGes epigenéticas, atuando no
processo de metilacdo das ilhas CpG, causando o silenciamento de genes que regulam a
expressao génica: metilagéo das regides promotoras e supressoras do gene MLH1 resultam em
um fenotipo caracterizado por elevada instabilidade de microssatélites e, frequentemente, esta
associada com o desenvolvimento de displasia citoldgica. O silenciamento do gene pl6 esta
associado com o desenvolvimento de displasia de alto grau e carcinoma invasivo. Nos
adenomas serrilhados tradicionais, a via do gene MAPK esta frequentemente associado com a
mutacdo do gene KRAS, embora os adenocarcinomas serrilhados tradicionais possam também
apresentar mutacfes no gene BRAF. A inativacdo do gene p53 tem sido associado com o
desenvolvimento de alto grau de displasia e carcinoma invasivo nos adenomas serrilhados

tradicionais ©.

2.2 FATORES DE RISCOS

Os adenomas podem surgir a partir da exposicdo a diferentes fatores de riscos
ambientais e comportamentais. Dentre os principais fatores de risco para o cancer colorretal
estdo: (i) dieta inadequada; (ii) consumo de bebida alcodlica; (iii) inatividade fisica; (iv) excesso
de peso; e (v) tabagismo 7. Ainda, a mortalidade por cancer colorretal também esta associada
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com esses fatores de riscos. A Figura 3 representa o percentual de mortes por cancer colorretal
atribuiveis a fatores de riscos comportamentais e metabolicos entre homens e mulheres segundo
unidades da federacdo do Brasil, em 2019. Em ambos 0s sexos, a maioria das mortes esta
relacionada com fatores de riscos dietéticos e baixa atividade fisica ‘9.

A seguir, os topicos 2.2.1 a 2.2.5 apresentam 0s principais mecanismos que envolvem
os fatores de riscos comportamentais e o cancer colorretal. Outros fatores de riscos para o cancer
colorretal incluem as caracteristicas sociodemograficas e condicdes de vida: sexo 29, jdade
@D etnia ?223); desigualdades sociais relacionadas ao acesso ao diagndstico e tratamento em
tempo oportuno @429 e condicdes cronicas: diabetes e doencas inflamatdrias intestinais (colite
ulcerativa e doenca de Crohn) ©, que serdo discutidos adiante, na revisio de literatura, nos
topicos 2.5 e 2.6.



Figura 3 - Percentual de mortes por cancer colorretal atribuiveis aos fatores de riscos comportamentais e metabélicos entre homens e mulheres, no Brasil, em 2019
Males, Age-standardized, 2019
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2.2.1 Dieta

Entre 30 e 50% dos casos de cancer séo atribuiveis aos fatores de risco modificaveis,
incluindo a dieta ?”. Azevedo e Silva e colaboradores estimaram que a baixa ingestdo de
vegetais e frutas figuraram entre os principais fatores de riscos atribuiveis a incidéncia e
mortalidade por cancer colorretal no Brasil em 2020. A fracdo atribuivel na populacdo do
numero de casos de cancer colorretal causados pela baixa ingestdo de vegetais (<240g/dia) foi
de 7,6% em ambos 0s sexos, enquanto que o consumo de qualquer quantidade de produtos
alimentares processados a base de carne foi responsavel por 6,6% e 4,6% dos casos de cancer
colorretal em homens e mulheres, respectivamente ),

Os mecanismos subjacentes ao efeito protetor das frutas, legumes e vegetais na
prevencdo do cancer colorretal incluem o papel das fibras dietéticas que aumentam a motilidade
e regulam o trénsito intestinal, evitando que o bolo fecal permaneca por muito tempo em contato
com a mucosa intestinal, e que, por conseguinte, substancias carcinogénicas possam causar
danos aos colondcitos e modular alteracdes a0 DNA @9, Além disso, compostos bioativos,
como folato, vitamina C e célcio, atuam como cofatores enziméaticos nos processos de metilacdo
e acetilacdo de DNA (epigenética), impedindo a expressdo de genes proto-oncogenicos,
evitando, com isso, a iniciacdo da carcinogénese.

Segundo o relatério do World Cancer Reserarch Fund (WCRF) %, o consumo de 90
gramas/dia de gréos integrais reduz em 17% o risco de cancer colorretal (RR: 0,83; 1C95%:
0,78-0,89) por serem fontes de fibras dietéticas e outros nutrientes anticarcinogénicos. Um dos
mecanismos envolvendo o consumo de grdos integrais e fibras dietéticas consiste no fato de
que as fibras sdo fermentadas no c6lon, formando os acidos graxos de cadeia curta. O butirato,
um &cido graxo de cadeia curta, tem mostrado efeito antiproliferativo, auxiliando no controle
do crescimento celular. Outros papeis desempenhados pela fibra dietética na reducdo da
carcinogénese colorretal incluem: (1) aumento da motilidade intestinal, reduzindo o tempo de
permanéncia e contato do bolo fecal com a mucosa intestinal; (2) aumento do bolo fecal e
reducdo da producéo de 4cido biliar e (3) reducéo da resisténcia a insulina . Os gréos integrais
também sd@o ricos em compostos bioativos, tais como vitamina E, selénio, cobre, zinco,
lignanas, fitoestrogéneos e compostos fenolicos. Todos esses compostos possuem propriedades
anticarcinogénicas. Os é&cidos fendlicos, por exemplo, parecem estimular a atividade

antioxidativa celular (%,
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Por outro lado, padrdes alimentares caracterizados pelo elevado consumo de alimentos
ricos em compostos nitrosados, ferro heme, aminas heterociclicas e hidrocarbonetos aromaticos
policiclicos — resultantes da coccdo a elevadas temperaturas de determinados alimentos, como
o0 churrasco, e do processo de conservacao dos alimentos (charcutaria) — favorecem processos
danosos ao DNA, iniciac&o e promog&o da oncogénese (112930,

O consumo de 100g/d de carne vermelha e alimentos processados a base de carne
aumentam em 12% o risco de cancer colorretal (RR: 1,12; 1C95%: 1,04-1,21), segundo relatério
do WCRF @, Os mecanismos relacionados ao consumo de carne vermelha e o risco de cancer
colorretal consistem na forma de preparo dos alimentos: o cozimento das carnes em elevadas
temperaturas resulta na formacdo de aminas heterociclicas e hidrocarbonetos policiclicos
aromaticos, ambos sdo potenciais substancias carcinogénicas 2%, Além disso, as carnes
vermelhas séo ricas em ferro hémico; esta substancia, quando presente em elevadas quantidades
no organismo, promove a formacdo de compostos N-nitrosos, que por sua vez estdo
relacionados com o processo de tumorigénese 9. Ja o consumo de 50 gramas/dia de carne
processada pode aumentar em 16% o risco de cancer colorretal (RR: 1,16; 1C95%: 1,08-1,26)
(D As carnes processadas sdo ricas em gorduras, proteinas e ferro hémico. As carnes
processadas também podem ser preparadas em elevadas temperaturas, promovendo a formacgéo
de substancias carcinogénicas. Além disso, as elevadas quantidades de gordura presentes nesse
tipo de alimento poderiam estimular a sintese de acidos bilicos secundarios, que séo
carcinogénicos. Por fim, as carnes processadas sdo fontes de compostos N-nitrosos exdgenos.
As carnes processadas sdo os alimentos com maior evidéncia da relacdo causal com o risco de
cancer colorretal. Enquanto os demais alimentos possuem indicagdes de provavel causa da
doenca, as evidéncias do consumo de carnes processadas como fator causal do cancer colorretal
sdo convincentes V),

Ainda, segundo o relatério do WCRF, as frutas e 0s vegetais ndo amilaceos, peixes,
laticinios (leites, queijos e demais alimentos fontes de célcio) também possuem relagdo com a
carcinogénese do cancer colorretal. Contudo, as evidéncias sobre essas relagfes ainda sédo
limitadas, necessitando de mais estudos Y. O consumo de vegetais (pelo menos 200
gramas/dia) fornece grande quantidade de nutrientes que atuam de forma combinada como
agentes antitumorigénicos. Entre esses nutrientes destacam-se as fibras dietéticas, 0s
carotenoides, as vitaminas C e E, o selénio, o acido folico, as ditioltionas, os glicosinolatos e
indol, os isotiocianatos, os flavoiodes, os fendis, inibidores de proteases, hormdnios vegetais e
limonene @Y, J4 o efeito protetor do consumo de peixes (100gramas/dia) seria explicado pela

presenca de acidos graxos poli-insaturados de cadeia longa (PUFAS): os 4acidos
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eicosanopentaendicos (EPA) e 4acidos docosaexaenoicos (DHA). Esses acidos estariam
envolvidos na supressdo de vias inflamatdrias, reduzindo os processos carcinogénicos. No
entanto, as evidéncias destes mecanismos ainda sio limitadas V.

Os mecanismos que explicariam o efeito protetor dos laticinios (400 gramas/dia) para
o cancer colorretal incluem: (1) o contetdo de célcio presente nesses alimentos atuam no
processo de quelacdo de &cidos bilicos ndo-conjugados e &cidos graxos livres, reduzindo o
efeito tdxico destas substancias na mucosa intestinal; (2) o calcio pode reduzir a proliferacéo e
promocdo de diferenciacdo celular, sinalizando diversas vias de diferenciacdo celular; (3) o
calcio previne a mutacdo do gene K-ras; (4) o célcio inibe a promo¢do de carcindgenos
induzidos pelo ferro hémico; (5) bactérias produtoras de &cido lactico podem proteger o
organismo contra o cancer colorretal; (6) a caseina e a lactose do leite promovem a
biodisponibilidade do célcio no organismo; (7) compostos bioativos presentes em produtos
lacteos, tais como a lactoferrina, vitamina D e acidos graxos de cadeia curta butirato podem
desempenhar func&o protetiva para o cancer colorretal 9,

Além dos mecanismos bioldgicos do cancer colorretal, modulados por nutrientes e
compostos da dieta de forma isolada, descritos anteriormente, os padrfes alimentares tém sido
objeto de estudo da relacdo entre cancer e dieta. Considerando que individuos ndo consomem
nutrientes de forma isolada, a analise de padrdes alimentares se propde a considerar a dieta em
toda a sua complexidade **?, Em relagfo ao cancer colorretal, o padrdo alimentar rico em
fibras e grdos integrais, conhecido como prudente, esteve associado com menor incidéncia da
doenca em moradores do Estados Unidos ©*3%). O padrdo prudente foi encontrado entre a
populacdo japonesa e também esteve associado com a reducédo do risco de desenvolver cancer
colorretal; nesta populacdo o padrdo foi caracterizado pelo consumo de vegetais, frutas,
alimentos a base de soja e pescados ®%; o padrdo caracterizado pelo elevado consumo de
laticinios, frutas e vegetais e baixo consumo de alcool mostrou reduzir o risco de apresentar a
doenca entre japoneses ). Na populacio coreana, os padrdes prudente e tradicional, ricos em
frutas, leite e seus derivados, cereais, castanhas, vegetais, tubérculos, frutos do mar, peixes e
soja, associaram-se com a reducdo da chance de apresentar cancer colorretal ¢”. O padréo
ocidental entre jordanianos, caracterizado pelo consumo de carnes vermelhas e seus derivados,
gréos totais, café, batatas fritas, doces, frango e sobremesas, esteve associado com aumento de
88% na chance de ter cancer colorretal ®®. Entre a populagio portuguesa, os padrdes ocidental
e de baixo consumo de fibras e leite foram mais presentes entre aqueles com cancer colorretal

39), Padrdes alimentares também estiveram associados com outros tipos de cancer, incluindo
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mama “%49) | linfoma de Hodgkin “®, pancreas “®, esdfago #’*9, cavidade oral ®°-52), gastrico
(5354) @ prostata %),

A alimentacdo da populacdo brasileira é caracterizada pelos padrbes alimentares
“saudavel” — também conhecido como “prudente” — 615759 “ocidental” G561 e padrées
intermediarios ©®52) que caracterizam a grande pluralidade cultural e regionalizagio dos habitos
alimentares da populacdo brasileira, sendo o padrio “tradicional” o mais identificado nos
estudos de avaliacdo do consumo da alimentacéo brasileira, pois caracteriza o consumo de arroz
e feijao®061.6364) Contudo, mudancas de padrdo alimentar e do perfil nutricional da populagéo
brasileira tém sido alvo de preocupacdo. O aumento do consumo de alimentos processados e
ultraprocessados, junto a reducdo no consumo de alimentos in natura, tem contribuido para o
incremento na prevaléncia de excesso de peso e obesidade ©%. Além do aumento da obesidade
gue é um importante fator de risco para o cancer colorretal, estudos ja tém descrito a relacédo
entre o consumo de alimentos ultraprocessados e o risco de cancer colorretal, independente do
efeito do sobrepeso, indicando mecanismos alternativos de carcinogénese, que incluiria
alteracdes da microbiota intestinal e promocéo de processos inflamatorios ©©),

A Pesquisa de Orcamento Familiar (POF) de 2018-2019, quando comparada com POF
de 2008-2009, revelou queda do consumo de feijdo (73% em 2008-2009 para 60% em 2018-
2019), frutas (45% em 2008-2009 para 37% em 2018-2019) e produtos lacteos (41% em 2008-
2009 para 26% em 2018-2019), alimentos que compdem os padrdes saudavel e tradicional da
populacdo brasileira; enquanto o consumo de sanduiches e pizzas (10,5% em 2008-2009 para
17% em 2018-2019) tem aumentado, componente do padrdo ocidental. A mudanca de habitos
alimentares também variou de acordo com as macrorregides do pais, em que se observou
aumento do consumo de ultraprocessados nas regides Sul e Sudeste, enquanto as Regides Norte
e Nordeste apresentaram maiores prevaléncias de consumo de alimentos in natura ©.

A relacdo entre dieta e cancer colorretal tem sido majoritariamente estudada em
relacdo a incidéncia da doenca. Entretanto, Sichieri e colaboradores (1996) utilizaram dados de
consumo alimentar dos anos de 1974/1975, do Estudo Nacional de Despesas Familiares
(ENDEF), abrangendo dez capitais brasileiras selecionadas para avaliar o consumo médio dos
alimentos presentes na dieta dos brasileiros e a taxa de mortalidade dos canceres mais letais.
Concluiram haver relacao positiva entre o consumo de alcool e o aumento da mortalidade por
cancer colorretal . Neves e colaboradores (2006) também utilizaram dados de consumo
alimentar do ENDEF-1974/1975 para dez capitais brasileiras e observaram uma associacdo
positiva para calorias, cereais, carnes, leite, legumes, frutas e taxa de mortalidade por cancer

colorretal entre 1994/1995 ®®. Mais tarde, em 2016, Angelo e colaboradores avaliaram o
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consumo alimentar e a incidéncia de cancer colorretal através de um estudo caso-controle em
pacientes e doadores de sangue de um banco de sangue de um hospital universitario em
Campinas (SP); concluiram que o consumo de carne vermelha estava associado com o aumento
da mortalidade por cancer colorretal ©. Depois desses achados, pouco tem se discutido a
relacdo da dieta e mortalidade por céancer colorretal. Com o aumento da disponibilidade de
dados sobre consumo, por meio de inquéritos nacionais como a POF e PNS, torna-se possivel
uma nova abordagem, atualizada, para relacionar a alimentacdo e o cancer colorretal,
considerando o processo de transicdo nutricional discutido nesse tdpico.

Do ponto de vista sociocultural e politico, a adesdo as escolhas alimentares como
estratégia de politica publica de prevencdo de doencas, vai além do simples ato de comer,
entendendo que as praticas alimentares estdo relacionadas a aspectos socioculturais e
psicolégicos. Vale destacar, ainda, que a alimentacdo tangencia aspectos politicos e sociais,
colocando-a como questdo de satde publica e de desigualdade social. O acesso aos alimentos
saudaveis depende de planejamento urbano, que envolve todo o processo desde a producgéo
desses alimentos até a forma de preparo de modo a otimizar a biodisponibilidade dos nutrientes
presentes nesses alimentos. Enquanto alimentos ricos em acUcares e gorduras (0S
ultraprocessados) podem ser encontrados e consumidos facilmente, os alimentos in natura
estdo, na maioria das vezes, restritos a determinados ambientes, normalmente em localidades
com os maiores indicadores sociais. Logo, fica claro a necessidade do planejamento publico
para a criacdo de espacos coletivos com oferta de alimentos saudaveis, tais espagos podem ser
feiras-livres, ocupacdo de espacos publicos para a criacdo de hortas comunitarias, escolas,
igrejas e demais ambientes coletivos que facilitem o acesso aos alimentos in natura ou
minimamente processados ©%).

Finalmente, a adesdo a um novo comportamento dietético de redugdo de risco passa
por um processo sociocultural de constru¢do do entendimento desse risco, ndo sendo suficiente
apenas 0 embasamento técnico-cientifico, mas dependendo, também, do crivo popular para a
aceitacdo de tal risco. Neste sentido, € preciso garantir que as informac6es acerca da relacdo
entre dieta, atividade fisica e cancer sejam adaptadas para o contexto social onde serdo inseridas
(65).

A Figura 4 apresenta 0 esquema de uma matriz estruturada (Matriz NOURISHING)
em um conjunto abrangente de politicas que podem auxiliar na promocao da alimentacéo
saudavel, resultando na reducdo das prevaléncias de fatores de riscos para doencas crénicas
relacionadas a dieta e ao excesso de peso. Contudo, diante da complexidade do ato de comer, a
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proposicao dessas estratégias de politicas publicas ndo esgota 0s mecanismos que devem ser
adotados para prevenir os casos de cancer colorretal no Brasil.

Figura 4 - Matriz NOURISHING proposta pelo World Cancer Research Fund para a estruturagao de politicas de
promocao da alimentagdo saudavel, redugdo de sobrepeso e obesidade e doencas relacionadas a dieta

MO WS H

AMBIENTE SISTEMA MUDANCA DE
ALIMENTAR ALIMENTAR COMPORTAMENTO
AREA POLITICA
N Padronizar a rotulagem nutricional e regular o uso de alegacoes nutricionais e de saude em alimentos

Oferecer alimentos saudaveis & definir agoes de referéncia a serem adotadas em instituicoes publicas e
outros locais especificos

0
U Usar ferramentas economicas para lidar com acessibiidade financeira e incentivos de compra de alimentos
R Restringir a publicidade de aimentos e outras formas de promogao comercial
| Melhorar a qualidade nutricional de toda a cadeia aimentar
Estabelecer incentivos e regras para criar um ambeente saudavel nos locais de compra e consumo de alimentos
Aproveitar a cadeia de abastecimento alimentar e as acoes em todos 0s setores para promover a saude
Informar as pessoas sobre alimentacdo e nutricao por meio de campanhas de satide plblica
Fornecer recomendacoes nutricionais e aconselhamento nos servicos de satde

Realizar acOes para a educacao alimentar e nutricional e o desenvolvimento de habilidades individuais

Fonte: INCA adaptado de WCRF, 2020 ©9
2.2.2 Bebida alcoolica

O consumo de alcool, mesmo que em moderadas quantidades, tem relacdo com a
etiologia de diferentes neoplasias, incluindo a colorretal. Atualmente se discute que nao existe
dose segura para o consumo de alcool e o aumento do risco da doenca, isto é, qualquer
quantidade consumida de &lcool eleva o risco de desenvolver cancer colorretal t*7, O
metabolismo do etanol — resultante na sintese do acetaldeido — esta associado com a ativacéao

de proto-oncogenes e metilagéo da enzima metiltetrahidrofolato redutase (MTHFR). A MTHFR
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é responsavel pelo metabolismo do folato, que, por sua vez, € um importante nutriente
envolvido na metilacdo do DNA (epigenética) e no reparo de danos causados ao DNA, por
outros agentes carcinogénicos . Além disso, o acetaldeido é um metabdlito toxico, derivado
da oxidacdo do etanol, e pode atuar como substancia carcinogénica na mucosa intestinal. O
consumo elevado de etanol pode induzir ao estresse oxidativo, induzindo o0 aumento de espécies
reativas de oxigénio, que por sua vez sdo genotoxicas e carcinogénicas. Outra possivel atuagéo
do alcool na génese do cancer colorretal € que a substancia pode atuar como solvente celular,
potencializando a penetracdo de substancias carcinogénicas, tais como aquelas provenientes do
tabaco, pelas membranas celulares, afetando o metabolismo hormonal, interferindo no
metabolismo do retinol e nos mecanismos de reparo do DNA V. A Figura 5 ilustra a fracéo do
namero de casos de cancer colorretal atribuivel ao consumo de alcool no Brasil, em 2020. Entre
homens, 14% dos casos de cancer colorretal foram atribuiveis ao consumo de alcool, percentual
acima da média mundial que foi de 13%. Ja entre as mulheres, 3% dos casos de cancer colorretal
foram devido ao consumo de alcool em 2020 (mundo: 2,7%).
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Figura 5 - Fragdo do nimero de casos de cancer colorretal atribuivel ao consumo de alcool no Brasil, entre homens
(Figura A) e mulheres (Figura B), em 2020

A Estimated PAF in 2020 attributable to alcohol drinking,
colorectal cancer, males

z17.2%
15.0-17.2%
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Mot applicable
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Estimated PAF in 2020 attributable to alcohol drinking,
colorectal cancer, females

= 4.4%
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0.93-1.7%
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< 0.08%

Not applicable
No data

Fonte: Global Cancer Observatory (Cancer Causes) (2

De acordo com o Levantamento Nacional de Alcool e Drogas (LENAD), entre 2006 e
2012 houve aumento do consumo de alcool no Brasil. Em 2006 cerca de 45% da populacao
brasileira adulta consumia pelo menos uma dose de alcool semanalmente; ja em 2012 a
prevaléncia aumentou para 54%. Entre as mulheres o crescimento foi de 10% no periodo,
partindo de 29% para 39% (®. Dados mais recentes apontam para mudanca no padrdo de
consumo de alcool no Brasil. Em 2019, 26,5% da populagdo brasileira consumia alcool pelo

menos uma vez por semana. A prevaléncia de consumo entre os homens (37%) era o dobro das
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mulheres (17%). As maiores prevaléncias foram observadas nas regides Sul (31%), Sudeste
(30%) e Centro-Oeste (27%) ©.

A Figura 6 representa a taxa de mortalidade por cancer colorretal atribuivel ao
consumo de alcool nas Unidades da Federacdo. As maiores taxas sdo observadas nas regioes
Sul e Sudeste do Brasil, principalmente nos estados do Rio Grande do Sul, Rio de Janeiro, S&o
Paulo e Parand; sdo nesses estados que também se encontram as maiores taxas de mortalidade
por cancer colorretal no pais (Figura 15). Ressalta-se que o impacto do consumo de alcool na

mortalidade por cancer colorretal em homens é maior que entre as mulheres.

Figura 6 - Taxa de mortalidade por cancer colorretal atribuivel ao consumo de bebida alcéolica, em 2019, segundo
as unidades da federacdo
Males, All ages, 2019 Females, All ages, 2019
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Fonte: Global Burden of Disease (GBD) @©)

2.2.3 Inatividade fisica

As evidéncias sobre o papel protetor da pratica de atividade fisica em quantidades
adequadas — pelo menos 150 minutos semanais — sobre a etiologia do cancer colorretal sdo
robustas e convincentes ¢4, A atividade fisica auxilia na reducéo do excesso de peso corporal,
manutencdo do peso saudavel e aumenta a motilidade intestinal, impedindo que substancias
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carcinogénicas permanegcam por muito tempo em contato com a mucosa intestinal, além de
atuar na reducdo da resisténcia a insulina e do processo inflamatorio cronico subclinico causado
pelo excesso de peso corporal Y.

Niveis elevados de pratica de atividade fisica total, quando comparados aos niveis mais
baixos, reduzem em até 20% o risco de cancer de cdlon (RR: 0,80; 1C95%: 0,72-0,88). A prética
de atividade fisica no lazer também reduz o risco de cancer de célon em 16% (RR: 0,84; 1C95%:
0,78-0,91). As evidéncias do efeito protetor da atividade fisica na etiologia do cancer de reto
ainda ndo sdo convincentes (RR: 0,95; 1C95%: 0,85-1,07) Y.

Embora a prética de atividade fisica seja importante na prevencédo do cancer colorretal,
os dados da Pesquisa Nacional de Saude (PNS) de 2019 mostraram que, em média, apenas 30%
dos brasileiros adultos praticavam atividade fisica nos niveis recomendados, sendo 0s idosos 0s
mais sedentarios (prevaléncia de 19,8% de pratica de atividade fisica igual ou superior a 150
minutos semanais) e 0s jovens entre 18 e 24 anos 0s mais ativos, com prevaléncia de prética de
atividade fisica de 41% ®. Em 2019 os niveis baixos de atividade fisica foi o segundo maior

fator de risco (Figura 7) para morte por cancer colorretal em mulheres brasileiras.

2.2.4 Excesso de peso

O excesso de gordura corporal figura entre os principais fatores de riscos para o cancer
colorretal. De acordo com a Figura 7, o elevado IMC foi o segundo maior fator de risco para a
mortalidade por cancer colorretal no Brasil entre homens em 2019. Elevada gordura corporal
estd associada com aumento dos niveis de insulina, que por sua vez podem promover o
crescimento celular e inibir a apoptose V),

A incidéncia do cancer colorretal aumenta em 20% para cada 5kg/m? no aumento do
IMC ™, Nas duas ultimas décadas, entre 2006 e 2019, as prevaléncias de excesso de peso
(IMC > 25Kg/m2) e obesidade (IMC > 30K g/m2) vém aumentando no Brasil: 47,5% e 38,5%
dos homens e mulheres adultos, respectivamente, tinham excesso de peso em 2006; em 2019,
as prevaléncias aumentaram para 57,1% (homens) e 53,9% (mulheres).

Em relagdo a obesidade, 11,4% dos homens e 12,1% das mulheres eram obesos em
2006; ja em 2019, 19,5% e 21,0% dos homens e mulheres, respectivamente, eram obesos (79,
Em 2018, foram gastos cerca de USD 4,8 milhdes no tratamento de cancer colorretal atribuiveis
ao excesso de peso no Brasil ). Estima-se que estes gastos aumentem, considerando que as

projecdes apontam para um aumento significativo da prevaléncia de sobrepeso e obesidade.
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Estimativas apontam que em 2025 serdo 2,3 milhGes de pessoas com sobrepeso e 700 milhdes
de obesos (/8.

O aumento do excesso de peso na populacéo brasileira corrobora com o processo de
transi¢do nutricional descrito no item “2.2.1 Dieta” e no aumento da prevaléncia de inatividade
fisica (item 2.2.3 Inatividade fisica), uma vez que ambos, combinados, contribuem para o ganho
de peso. Este cendrio coloca o excesso de peso e a obesidade como um importante marcador do
processo de transi¢do epidemioldgica e nutricional, bem como uma questéo supra relevante de
salide publica brasileira, dado que a obesidade é determinante na génese de diferentes doencas
cronicas, incluindo o cancer.

Azevedo e Silva e colaboradores demonstraram que O processo de transicdo
epidemioldgica ndo tem sido apenas uma questdo de salde publica dos grandes centros urbanos
e de regibes mais desenvolvidas economicamente no pais (Sul e Sudeste). O aumento da
mortalidade por cancer colorretal nas cidades do interior das regides Norte e Nordeste indicam
que a ocidentalizacdo do estilo de vida (piora da dieta e aumento da inatividade fisica) tem
alcancado com maior intensidade essa parcela da populacédo, além disso, essas localidades se
caracterizam por vazios assistenciais, carecendo de acesso aos servicos de diagnostico e

tratamento em tempo oportuno, que contribuem para o aumento da mortalidade 9.
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Figura 7 - Comparacéo dos ranques da mortalidade por cancer colorretal atribuiveis a fatores de riscos metabdlicos e comportamentais no Brasil entre 2000 e 2019, segundo
Sexo
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Fonte: Global Burden of Disease (GBD) 8
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2.2.5 Tabagismo

Os mecanismos que envolvem o tabagismo e o cancer colorretal incluem alteracdes no
DNA por compostos carcinogénicos presentes no tabaco, aumento da permeabilidade das
membranas e consequentemente maior absorcdo de substancias presentes em bebidas
alcoolicas, além de modulac&o da expressdo de genes oncogénicos ©.

Na contramao dos demais fatores de risco para o cancer colorretal, o Brasil tem
experimentado, nos Ultimos trinta anos, o declinio na prevaléncia de tabagismo. Tais resultados
se devem a Politica Nacional de Controle do Tabaco, que inclui ambientes publicos livres de
tabaco e regulacdo do advertisement (propaganda) ?®. Em 1989, 34,8% da populacdo adulta
fumava; em 2019, a prevaléncia do tabagismo era de 12,6% ©7680) A PNS de 2019 apontou
que a maior prevaléncia ainda e observada entre os homens em relacdo as mulheres: enquanto
16,2% da populagdo masculina fumava, apenas 9,8% das mulheres eram fumantes no momento
da pesquisa ®. A Figura 7 ilustra que o tabagismo foi o principal fator de risco para morte por
cancer colorretal entre homens entre 2000 e 2019. A Figura 8 representa a taxa de mortalidade
por cancer colorretal atribuivel ao tabagismo nas Unidades da Federacdo. As maiores taxas sao
observadas nas regides Sul e Sudeste do Brasil, principalmente nos estados do Rio Grande do
Sul, Rio de Janeiro, Sdo Paulo e Parana; sdo nesses estados que também se encontram as

maiores taxas de mortalidade por cancer colorretal no pais (Figura 15).
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Figura 8 - Taxa de mortalidade por cancer colorretal atribuivel ao tabagismo, em 2019, segundo as unidades da
federacéo
Males, All ages, 2019 Females, All ages, 2019
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2.3 DETECCAO PRECOCE DO CANCER COLORRETAL: RASTREAMENTO E
DIAGNOSTICO

A deteccdo precoce do cancer colorretal busca identificar a doenca na fase anterior ao
ponto critico da histéria natural da neoplasia (Figura 9); isto €, no momento em que o tratamento
é mais efetivo e menos dificil de ser administrado. Portanto, os objetivos que fundamentam a
deteccdo precoce baseiam-se na reducdo da incidéncia e mortalidade por meio do rastreamento,
ou na reducédo do estadiamento da doenca e aumento da sobrevida por meio do diagnostico
precoce.

O diagnostico precoce tem por finalidade a identificacdo dos polipos adenomatosos
(lesBes precursoras) ou tumores na fase ndo invasiva em individuos que apresentem sinais e
sintomas. Os sinais e sintomas incluem: (i) fezes em formato de fita; (ii) sangramento retal; (iii)
reducdo ponderal sem causa conhecida; (iv) mudanca de habitos intestinais; (v) dor abdominal;

e (vi) massa abdominal ou retal (682,
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O rastreamento tem como populacao alvo as pessoas assintomaticas. Individuos entre
50 e 75 anos e sem historico familiar da doenca s&o aqueles que mais podem se beneficiar do
rastreamento para o cancer colorretal, devido a morbimortalidade da doenca ser expressiva
nessa faixa etaria; aos individuos com historico familiar da doenca, recomenda-se o rastreio em
faixa etaria mais precoce; proximo aos 45 anos (82 Existem duas modalidades de
rastreamento; o organizado e o oportunistico. Na modalidade de rastreamento organizado, todos
os individuos de uma determinada populacdo que possuam 0s critérios para rastreamento
(populacdo sob risco) sdo rastreados. Na modalidade de rastreamento oportunistico, 0s
individuos sdo rastreados em situacdes ndo programadas, geralmente quando buscam o sistema
de saude por outros motivos, e nesta ocasido o profissional de salde acaba por realizar o
procedimento de rastreio ). No Brasil, o rastreamento para o cancer colorretal é feito de forma
oportunistica.

A implementacdo de um programa de rastreamento deve ser pautada em critérios que
garantam o equilibrio entre os beneficios e possiveis danos que poderdo ser causados a
populacdo alvo do programa de rastreio. Embora o cancer colorretal possua elevada incidéncia
e morbimortalidade, quando comparado com as demais neoplasias, € considerado uma doenca
rara que atinge baixa parcela da populagdo (menos de 1%); neste sentindo, ao ponderar 0s riscos
e beneficios, a implementacdo de um programa de rastreamento para o cancer colorretal no
Brasil se torna inviavel, uma vez que seria necessaria a submissdo de muitas pessoas
assintomaticas aos testes diagndsticos para a deteccdo de um percentual muito baixo de casos
que realmente se beneficiariam com o diagndstico em estégio inicial da doenca . Os riscos
de perfuracBes e sangramentos superam os beneficios proporcionados pelos exames de
rastreios. Ainda, o programa deve assegurar a adesdo do publico alvo, os casos em que 0S
resultados dos exames apresentem alteracfes devem ter garantido o segmento do diagndstico
confirmatorio e tratamento (6,

As dificuldades de implementacéo do programa de rastreamento no Brasil vao além
do equilibrio risco/beneficio e encontram outras barreiras impeditivas nas questfes estruturais
de rede de atengdo a salde. Dadas as dimensdes do territorio brasileiro, torna-se inviavel a
criacdo de um programa que cubra toda a populacdo de forma equanime e seja subsidiado pelo
Sistema Unico de Salde (SUS), que possui recursos limitados para as diversas demandas de
salde da populacdo; tais limitagdes de recursos incluem a falta de equipamentos (endoscopios)
em quantidades suficientes para garantir o acesso ao exame colonoscépico de todos aqueles que
apresentarem teste positivo para 0 exame de sangue oculto nas fezes ®. E preciso, também,

quantidade suficiente de profissionais de saude capacitados para fazer o diagndstico adequado
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da doenca. Finalmente, a disponibilidade de centros especializados em tratamento deve ser em
quantidades suficientes para atender todos aqueles que eventualmente venham a necessitar de
intervencdes, mesmo nos estagios mais precoces da doenca ). Atualmente o Brasil possui
dificuldades em garantir toda essa estrutura de rede para a implementacdo do programa de
rastreamento organizado para o cancer colorretal, sendo, portanto, invidvel também do ponto
de vista custo-efetivo, ndo podendo assegurar uma das premissas do rastreamento que é a
garantia de um processo continuo e sistematico que se inicia no diagndéstico e vai até a fase pos-
tratamento (follow-up) ©84),

Existem diferentes técnicas e exames que podem ser utilizados para o rastreio do
cancer colorretal. Entretanto, segundo as recomendac6es da American Cancer Society, da US
Multi-Society Task force on Colorectal Cancer e da American College of Radiology, a escolha
do método a ser utilizado dependera fundamentalmente do grau de risco apresentado pelo
individuo com indicac&o de rastreio ®. A deteccio de p6lipos adenomatosos pode ser feita por
colonoscopia, sigmoidocospia flexivel, enema opaco com duplo contraste, enema opaco com
contraste de ar e colonoscopia virtual (tomografia computadorizada). Nas situacdes em que se
busca pela presenca do tumor no tecido colorretal, os exames mais indicados incluem pesquisa
de sangue oculto nas fezes, teste de imunoquimico fecal (FIT), DNA nas fezes e a colonoscopia
(85).

Segundo o Ministério da Salde brasileiro, nos casos de baixo e moderado risco, 0
método mais recomendado € o teste anual de sangue oculto nas fezes, por ser um exame nao
invasivo, de baixa complexidade, de facil realizacdo e de baixo custo. Entende-se por baixo
risco aqueles individuos com idade superior a 50 anos e sem fatores de risco, e risco moderado
aquelas pessoas com historico familiar de cancer colorretal em parentes de primeiro grau ou
com histérico de pélipos. O exame consiste em aplicar as fezes em um papel impregnado de
com resina guaiaco. O aparecimento da cor azul indica positividade do teste, isto &, presenca de
sangue nas fezes. Em casos positivos para o teste de sangue oculto nas fezes, a colonoscopia
deve ser realizada para confirmacéo do diagnostico, pois a presenca de sangue nas fezes pode
ser por outros fatores que ndo pela leséo neoplésica, tais como doengas diverticular do colon,
hemorroida ou processos inflamatdrios 168, O exame de sangue oculto nas fezes é considerado
satisfatorio em termos de eficicia diagnoéstica, chegando a reduzir em 26% (RR 0,74; 1C 95%

0,65-0,93) o risco de morte 289,



Figura 9 - Esquema da histéria natural do cancer colorretal
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2.4 ESTADIAMENTO E TRATAMENTO

O estadiamento do cancer colorretal tem por objetivo avaliar a extensao da penetracdo
do tumor na parede intestinal, com invasdo ou ndo de linfonodos (metastase linfatica) ou
propagacao para outros 6rgdos e tecidos (metastases), tais como pulmao, ossos e figado G187,
A Figura 10 apresenta a classificagdo TNM para o cancer colorretal.

Figura 10 - Classificagdo TNM (Tumor Primario, Linfonodos Regionais e Metastases a Distancia)

TNM

Tumor Primario (T)

Linfonodos Regionais (N)

Metastases a Distancia (M)

(TX) Tumor primdrio inacessivel

(NX) Linfonodos regionais inacessiveis

(MX) Presenca de metastases a
distancia ndo pode ser observada

(TO) Sem evidéncia do tumor primario

(NO) Sem evidéncia de linfonodos regionais

(MO0) Sem metastases a distancia

(Tis) Carcinoma in situ intraepitelial
ou invasao da lamina propria

(T1) Tumor invadindo submucosa

(NI1) Metastases em um até trés linfonodos
pericolicos ou perirretais

(M1) Metastases a distancia

(T2) Tumor invadindo a muscular
propria

(N2) Metastases em quatro ou mais
linfonodos pericolicos ou perirretais

(T3) Tumor invadindo através da
muscular propria até subserosa ou
nos tecidos pericolicos ndo
peritonizados ou perirretais

(N3) Metastases em Qualquer linfonodo
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desta cadeia

(T4) Tumor invadindo diretamente
outros 6rgaos ou estruturas efou
perfurando visceras peritoneais

Fonte: Union for International Cancer Control (UICC) ©9

Outras classificacdes foram propostas, como mostra a Figura 11. O estadio Duke A
corresponde aos estadios 0 e | da classificacdo TNM; ja o estadio B corresponde ao estadio 11
da TNM e, finalmente, o estadio Duke C corresponde ao estadio IV da TNM ©188),

Figura 11 - Comparagdes entre os diferentes modelos de classificagdo para o cancer colorretal

AICC/UICC Tumor Linfonodos Metastases a Dukes Astler
STAGE Primario Regionais Distancia Coller
Estadio 0 Tis NO MO
Estadio | T NO MO A A
T2 NO MO A B1
Estadio Il T3 NO MO B B2
T4 NO MO B B3
Estadio Il Qualquer T N1 MO C C1
Qualquer T N2 MO C Cc2
Qualguer T N3 MO C C3
Estadio IV Qualquer T Qualquer N M1 C D

Fonte: BRASIL, 2010 €D



37

O tratamento para o cancer colorretal consiste no tripé cirurgia, quimioterapia e
radioterapia, ndo sendo, necessariamente, as trés modalidades terapéuticas empregadas
concomitantemente.

A cirurgia tem duas finalidades: curativa ou paliativa. E considerada curativa quando
remove completamente o tumor primario, 6rgdos e estruturas localmente comprometidas. Ja a
cirurgia paliativa tem por preceito aliviar e/ou reduzir os sintomas em pacientes que ndo tém
como possibilidade a cura por resseccdo, em que ocorreram metastases a distancia ou invasdo
de estruturas vitais 9.

A quimioterapia geralmente é de aplicacdo sistémica, isto é, o medicamento é
administrado intravenosamente. Entretanto, nos Gltimos anos algumas drogas de controle do
cancer tém sido administradas via oral. Ja a radioterapia consiste na incisdo local de raio-X de
alta energia para eliminacdo da célula tumoral @8). Essas duas Gltimas terapias — quimioterapia
e radioterapia — podem ser utilizadas antes da cirurgia (terapia neoadjuvante) e tém como
objetivo reduzir o tamanho do tumor e facilitar a cirurgia, ou ap6s a cirurgia (terapia adjuvante)
para eliminar as células doentes que, eventualmente, possam ter permanecido no local apos a
cirurgia 9.

O cancer colorretal de origem esporadica pode ser prevenido, primariamente, com a
reducdo da exposicao aos fatores de riscos supracitados e ainda por meio da detec¢do precoce
das lesGes precursoras, os chamados pdlipos adenomatosos. A revisdo de literatura apresentada
nos topicos seguintes ira explorar com maior profundidade as relagdes entre os fatores de risco
apresentados anteriormente, as particularidades de acesso ao diagndstico e tratamento e a

incidéncia e mortalidade por cancer colorretal no Brasil.

2.5 DETERMINANTES DA INCIDENCIA DO CANCER COLORRETAL

Em todo 0 mundo, e no Brasil, o cancer colorretal é a terceira neoplasia mais incidente
entre os homens e a segunda entre as mulheres. A doenca é responsavel por cerca de 10% do
total de casos de cancer no mundo. A Figura 12 apresenta as estimativas mundiais das taxas de
incidéncia para o cancer colorretal de acordo com o sexo. Em 2020, as maiores taxas de
incidéncia foram observadas na Europa (ASR: 30,4/100 mil habitantes) e Oceania (ASR:
29,8/100 mil habitantes). Os paises com as maiores taxas de incidéncias para o cancer colorretal
em 2020 foram: Hungria (ASR: 45,3/100 mil habitantes), Eslovaquia (ASR: 43,9/100 mil
habitantes) e Noruega (ASR: 41,9/100 mil habitantes). A taxa de incidéncia para o Brasil foi de
19,4/100 mil habitantes, seguindo a taxa mundial de 19,5/100 mil habitantes .
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Figura 12 - Representacgao espacial das estimativas mundiais das taxas de incidéncia padronizadas pela idade para
0 ano de 2020, para o céncer colorretal, todas as idades e de acordo com sexo: (A) homens; (B) mulheres
e . . — . L
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Fonte: Global Cancer Observatory: Cancer Today (2020) @

Fatores de riscos tais como sexo, idade e condi¢des socioeconémicas estdo diretamente
associadas com a etiologia da doenca. A incidéncia tende a aumentar com o envelhecimento.
Em 2018, apenas 10% dos casos de cancer colorretal ocorreram em pessoas menores de 50
anos, 59% da incidéncia ocorreu na faixa etaria de 50-74 anos e 31% dos casos ocorreram em
pessoas acima de 75 anos ©.

Lu e colaboradores comparam as taxas de incidéncia de 46 paises segundo sexo e idade
de inicio da doenga (inicio precoce: <50 anos; inicio tardio: >50 anos), no periodo de 1998 e
2012. Homens apresentaram maior risco da doenca quando comparados as mulheres. As
maiores taxas de incidéncia foram observadas em paises europeus, principalmente para
individuos maiores de 50 anos. J& o Brasil figurou entre as maiores taxas de incidéncia de cancer
de reto (ASR: 2,7/100.000) em mulheres menores de 50 anos, seguido pela Coreia do Sul (ASR:
2,6/100.000), Nova Zelandia (ASR: 2,4/100.000) e Australia (ASR: 2,3/100.000). Além disso,

0 pais apresentou a maior variacdo percentual anual (APC: 5,87; IC: 3,18-8,63) na incidéncia
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para o cancer de reto em individuos maiores de 50 anos, quando comparado com 0s demais
paises estudados. Paises com os maiores indices de Desenvolvimento Humano (IDH)
apresentaram as maiores taxas de incidéncia para cancer colorretal. Os autores concluiram que
a incidéncia da doenca aumentou marcadamente em individuos mais jovens, o que poderia ser
explicado, em parte, pelo aumento da prevaléncia de obesidade e diabetes do tipo 2 neste grupo
etario. Nestes individuos, as caracteristicas da doenca séo diferentes: mais de 80% dos casos
sdo assintomaticos, alertando para a necessidade de enfatizar sobre a reducdo de exposicao a
fatores de risco, maior atencdo para a detec¢do precoce da doenca, estendendo o rastreamento
para os individuos nas faixa etarias mais jovens (%),

O Brasil é o quinto maior pais do mundo em extensao territorial, possuindo acentuadas
diferencas socioecondmicas, demogréaficas e de estilo de vida. Todos esses aspectos refletem
no perfil de distribuicdo do cancer colorretal no territorio brasileiro. As taxas de incidéncia séo
diferentes a depender de cada localidade do pais.

Em 2009, Reis e colaboradoras compararam as taxas de incidéncia e o padrdo de
distribuicdo do cancer colorretal das cidades de Fortaleza e Porto Alegre entre 1990 e 1999. Os
resultados mostraram que as taxas foram maiores na cidade de Porto Alegre. Além disso, as
taxas diferiram entre homens e mulheres. Em Fortaleza, a taxa média de incidéncia entre 0s
homens foi de 8,6/100 mil habitantes; entre as mulheres foi de 7,1/100 mil habitantes. Em Porto
Alegre, a taxa entre os homens foi de 25,1/100 mil habitantes; entre as mulheres, 19,9/100 mil
habitantes. Diversos fatores, segundo os autores, poderiam justificar as diferencas encontradas
entre as duas cidades: heterogeneidade de exposicao aos fatores de risco, mudanca de habitos
alimentares, elevada prevaléncia de sedentarismo, aumento da obesidade, acesso ao servico de
salde e capacidade de diagnostico da doenca, diferencas socioecondmicas e culturais, dado que
Fortaleza fica no nordeste brasileiro e Porto Alegre no sul do pais ¢

Em 2016, Sierra e colaboradores verificaram tendéncia crescente nas taxas de
incidéncia por cancer colorretal em paises da América Latina entre 1997 e 2007. No periodo
compreendido entre 2003-2007, as maiores taxas foram observadas no Uruguai: homens —
ASR: 34,2/100 mil habitantes; mulheres — ASR: 24,7/100 mil habitantes. O Brasil ficou em
segundo lugar: entre os homens foram 27,7 casos/100 mil habitantes; entre as mulheres, 21,5
casos/100 mil habitantes. Os autores utilizaram dados de Registros de Cancer de Base
Populacional (RCBP) das cidades de Fortaleza, Aracaju, Goiania e Sdo Paulo para o célculo
das taxas de incidéncia no Brasil. Segundo os autores, as varia¢des geogréficas da incidéncia
em paises latino americanos poderiam ser explicadas pelas diferencas nas prevaléncias de

excesso de peso, inatividade fisica, habitos tabagicos, etilismo, dietas ricas em carnes vermelhas
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e alimentos processados a base de carne e baixo consumo de frutas e vegetais. Ainda, o processo
de transicdo nutricional, verificado em paises como Argentina, Brasil, Chile e Costa Rica,
contribuiria para 0 aumento da carga da doenca nesses paises, uma vez que individuos desses
paises adotam estilo de vida ocidentalizado: consumo de alimentos de alto teor calorico, ricos
em gorduras e aguicares ©9,

De Carvalho e colaboradoras avaliaram o efeito da idade, do periodo e da coorte de
nascimento sobre a incidéncia de cancer colorretal, tendo como base os dados do RCBP de
Goiania. A faixa etaria estudada foi de 20 a 79 anos. O periodo avaliado compreendeu 0s anos
entre 1988 e 2012. As autoras observaram maiores taxas de incidéncia entre as idades 75-79
anos, argumentando que este achado se deve, provavelmente, ao maior tempo e ao acimulo de
exposicao a fatores de risco para o cancer colorretal. O periodo de 2003-2007 apresentou 0
maior aumento no risco para ambos 0s sexos. Segundo as autoras, 0 rastreamento oportunistico
proposto a partir de 2002 para tumores malignos poderia aumentar a detecgéo de tumores nas
faixas etarias mais jovens e aumentar a prevaléncia da doenca. Finalmente, 0 aumento do risco
foi observado na coorte de 1943. A abertura econdémica do mercado entre as décadas de 1980 e
1990, alterando os habitos alimentares de individuos mais jovens, seria uma explicacdo para o
efeito da coorte observada no estudo. Estes individuos passaram a consumir mais alimentos
prontos para consumo, ricos em calorias e gorduras saturadas, deixando de priorizar aqueles in
natura. Junta-se a isso 0 aumento nas prevaléncias de excesso de peso, inatividade fisica e
tabagismo que também sdo fatores de risco para o cancer colorretal 2,

Recentemente, em 2020, Moura e colaboradores avaliaram as tendéncias das taxas de
incidéncia por cancer colorretal na cidade de Aracaju entre 0s anos 1996 e 2015. A proporc¢éo
de novos casos (59,5%) foi maior entre as mulheres. Ao longo da série temporal estudada
(1996-2015), as taxas de incidéncia apresentaram tendéncia de crescimento em ambos 0S SeX0s.
A maior mudanga percentual anual (APC: 2,3; 1C95% 0,4-4,2) foi observada entre as mulheres
na faixa etaria de 45-64 anos. Os homens da faixa etaria de 20-44 anos apresentaram a maior
mudanga percentual anual (APC: 7,2; 1C95% 3,7-10,8). O estilo de vida, excesso de peso e
inatividade fisica sdo fatores apresentados pelos autores como possiveis responsaveis no
aumento da incidéncia da doenca .

Em 2020, a incidéncia do cancer colorretal variou de acordo com as macrorregies
brasileiras. Entre os homens, a neoplasia foi a segunda mais incidente nas regides Centro-Oeste
e Sul; a terceira na regido Sudeste e a quarta nas regides Norte e Nordeste. Entre as mulheres,
o cancer colorretal foi a segunda neoplasia mais incidente nas regides Sudeste e Sul e a terceira

nas demais regides brasileiras: Norte, Nordeste e Centro-Oeste ©2.
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As neoplasias de colon e reto permanecerdo como problemas de satde publica global
nas proximas décadas. Na comparacdo com o numero de casos em 2020, estimativas globais
apontam acréscimos de 68,4% na incidéncia de cancer de célon entre os homens em 2040 @,
Esse incremento corresponde a cerca de 1 milhdo de casos incidentes. Entre as mulheres de
todo 0 mundo, o incremento no nimero de novos casos de cancer de célon sera de 65,2%,
correspondendo a cerca de 905 mil novos casos em 2040 @, Os nimeros de novos casos de
cancer de reto também continuar&o crescendo nas proximas decadas. Para 2040, estimou-se que
surgirdo 706 mil novos casos entre 0os homens e 453,7 mil novos casos entre as mulheres de
todo o mundo @, Estes nimeros correspondem ao acréscimo de 60% e 57% entre homens e
mulheres, respectivamente, na comparagio com as estimativas de 2020 @,

O Brasil acompanharéa as estimativas globais de aumento da incidéncia das neoplasias
colorretais nas proximas décadas. Em 2040 serdo 54.064 novos casos de cancer de colon no
pais ®. O maior incremento da doenca sera entre os homens: 26.342 casos; aumento de 80% na
comparagio com as estimativas de 2020 . Entre as mulheres serdo 27,722 casos; aumento de
78% na comparacdo com as estimativas de casos para 2020 ?. No mesmo ano, 2040, ocorreréo
38.476 novos casos de cancer de reto no Brasil ®. Entre os homens serdo 20.618 novos casos;
aumento de 74,6% na comparacio com as estimativas de 2020 @. Entre as mulheres serdo
17.857 casos; aumento de 74,1% na comparagdo com as estimativas de 2020 @,

2.6 DETERMINANTES DA MORTALIDADE POR CANCER COLORRETAL

O cancer colorretal figura entre as neoplasias com as maiores taxas de mortalidade em
todo 0 mundo e no Brasil. Embora paises Europeus e Norte Americanos possuam elevadas taxas
de incidéncia para o cancer colorretal, a razdo incidéncia-mortalidade ¢ maior em paises de
baixa e média renda, onde se observa elevada proporgdo da doenca em estagios avangados 611,
Alguns fatores podem explicar essas diferengas: primeiro, 0 acesso ao rastreamento e
tratamento da doenca podem impactar nas taxas de mortalidade; segundo os paises de baixa e
média renda que passam por rapido processo de transicdo econdmica apresentam tendéncia de
aumento das taxas de incidéncia e mortalidade. Nestes paises, 0 crescimento econémico esta
associado com praticas alimentares ndo saudaveis, reducao dos niveis de atividade fisica e o
aumento da prevaléncia de sobrepeso e obesidade ©.

A Figura 13 apresenta as taxas de mortalidade mundiais, em 2020, para o cancer
colorretal segundo sexo. As maiores taxas de mortalidade por cancer colorretal entre os homens
foram observadas na Eslovaquia (ASR: 29,6 6bitos/100 mil habitantes), Hungria (ASR:
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29,0/100 mil habitantes), Croacia (ASR: 28,2/100 mil habitantes), Moldavia (ASR: 26,7/100
mil habitantes) e Sérvia (ASR: 23,7/100 mil habitantes). Entre as mulheres as maiores taxas de
mortalidade foram na Eslovaquia (ASR: 14,8/100 mil habitantes); Hungria (ASR: 14,0/100 mil
habitantes), Croacia (ASR: 13,5/100 mil habitantes), Singapura (ASR: 12,8/100 mil habitantes)
e Maceddnia do Norte (ASR: 12,3/100 mil habitantes) @,

Figura 13 - Representacdo espacial das estimativas mundiais das taxas de mortalidade padronizadas pela idade
para o ano de 2020, para o cancer colorretal, todas as idades e de acordo com sexo: (A) homes; (B) mulheres
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Fonte: Global Cancer Observatory: Cancer Today (2020) @

Na América Latina, as taxas de mortalidade por cancer colorretal diferem
significativamente entre os paises e também em relacéo ao sexo. Entre 2005 e 2009, as maiores
taxas de mortalidade por cancer colorretal entre os homens foram verificadas no Uruguai (ASR:
18,9/100 mil homens), Argentina (ASR: 15,7/100 mil homens) e Porto Rico (ASR: 13,0/100
mil homens). No Brasil, a taxa de mortalidade por cancer colorretal foi de 8,5/100 mil homens.
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O Equador apresentou a menor taxa, ASR: 3,9/100 mil homens. Entre as mulheres, as taxas de
mortalidade por cancer colorretal foram mais baixas na comparagdo com os homens: Uruguai
(ASR: 12,4/100 mil mulheres), Cuba (ASR: 11,9/100 mil mulheres) e Argentina (ASR: 9,5/100
mil mulheres). No Brasil a taxa de mortalidade feminina por cancer colorretal foi de 7,5/100
mil entre 2005 e 2009. O México apresentou a menor taxa entre as mulheres (ASR: 3,9/100 mil
mulheres) ®®. Paises como El Salvador, Guatemala, Nicaragua, Peru, Equador, México e
Paraguai apresentaram baixas taxas de mortalidade para o cancer colorretal. Esses paises
possuem padrdes dietéticos caracterizados por baixo consumo de carne vermelha e, por outro
lado, priorizam o consumo de alimentos preparados em casa, a base de feijdes, legumes, milho,
cereais e tomates ),

O Brasil comecou a registrar a mortalidade por cancer colorretal em 1979, ja os dados
mais atuais sdo de 2020. A série temporal mostra que as taxas de mortalidade pelas neoplasias
colorretal aumentaram. A Figura 14 ilustra o crescimento acentuado das mortes por cancer
colorretal nas regides Centro-Oeste, Sudeste e Sul. Embora acompanhando as tendéncias de
crescimento das demais regiGes, as regides Norte e Nordeste apresentam as menores taxas de
mortalidade ). Ressalta-se que as taxas de mortalidade nas regides Sul e Sudeste s&o maiores
que as taxas nacionais, marcando a heterogeneidade da distribuicdo da doenca nas diferentes

regides do pais.
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Figura 14 - Taxas de mortalidade por cancer colorretal ajustadas para a idade (ASR) e de acordo com o sexo, para
o0 Brasil e macrorregifes entre 0s anos de 1979 e 2020. Taxas de mortalidade ajustadas pela populagdo mundial

padrdo proposta por Segi e modificada por Doll et al (1996)
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Fonte: Adaptado de Atlas On-line de Mortalidade @

A Figura 15 mostra que, em 2020, as maiores taxas de mortalidade masculina por

cancer colorretal se concentraram nas regides Centro-Oeste, Sudeste e Sul: Rio Grande do Sul
(ASR: 10,9/100 mil habitantes), Sdo Paulo (ASR: 10,1/100 mil habitantes), Parana (ASR:
9,7/100 mil habitantes) e Rio de Janeiro (ASR: 9,6/100 mil habitantes). Entre as mulheres as

maiores taxas de mortalidade foram observadas no Rio Grande do Sul (ASR: 8,12/100 mil
habitantes), Distrito Federal (ASR: 8,0/100 mil habitantes), Rio de Janeiro (ASR:7,8/100 mil
habitantes) e S&o Paulo (ASR: 7,6/100 mil habitantes) .
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Figura 15 - Representacdo espacial das taxas de mortalidade pelas neoplasias colorretais (C18-C21), ajustadas para
a idade pela populagdo mundial proposta por Segi e modificada por Doll et al (1996), por 100 mil habitantes, de
acordo com as unidades da federacdo (UF) e sexo, no ano de 2020
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Fonte: Adaptado de Atlas On-line de Mortalidade ©

O Brasil possui dimensdes territoriais continentais. E o quinto maior pais do mundo.
Além disso, o contexto historico de surgimento e desenvolvimento do Brasil como nacgédo
propiciou pluralidade cultural, com acentuadas diferencas regionais socioeconémicas, culturais
e de estilo de vida. Sabe-se que estas diferencas estdo relacionadas com a etiologia e a carga de
muitas doencas cronicas nado-transmissiveis (DCNT): hipertensdo, diabetes do tipo I,
obesidade e varios tipos de canceres, incluindo o cancer colorretal. Portanto, diversos autores
tém estudado a relacdo dessas diferencas sociodemograficas, econdmicas, culturais e as taxas
de mortalidade por cancer colorretal.

Em 2005, Neves e colaboradoras descreveram as taxas de mortalidade por cancer
colorretal nas capitais brasileiras entre os anos de 1980 e 1997. As regides Sul e Sudeste
apresentaram as maiores taxas no periodo. O Centro-Oeste apresentou taxas intermedidrias.
Norte e Nordeste figuram com as menores taxas. Os valores mais elevados foram observados
entre os individuos maiores de 60 anos. Porto Alegre apresentou a maior taxa de mortalidade
(ASR: 11,8/100 mil habitantes) por cancer colorretal entre as capitais brasileiras no ultimo
periodo avaliado, 1995-1991. Em segundo lugar ficou Vitdria (ASR: 11,7/100 mil habitantes),
seguida de S&o Paulo (ASR: 10,8/100 mil habitantes). As menores taxas foram observadas em
Boa Vista (ASR: 1,2/100 mil habitantes), Rio Branco (ASR: 1,6/100 mil habitantes) e Macapa
(ASR: 1,8/100 mil habitantes). Habitos culturais e alimentares, diferencas socioeconémicas e
de estilo de vida, acesso e qualidade dos servicos de saide, bem como a prevengdo da doenca,
foram fatores apontados como importantes para a compreensdo da heterogeneidade de

distribuico do cancer colorretal nas diferentes regides do pais 4.
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A mortalidade da doenga est4 associada com o grau de urbanizagdo das cidades. A
exposicdo a substancias carcinogénicas pode ser maior naquelas cidades com maior grau de
urbanizacdo. Medrado-Faria e colaboradores compararam as taxas de mortalidade por cancer
colorretal de cidades industrializadas da Baixada Santista (Cubatdo, Santos, Sdo Vicente e
Guaruja) com aquelas fora da area de industrializacdo (Praia Grande, Mongagua, Itanhaém e
Peruibe). A taxa de mortalidade para toda a area estudada (Baixada Santista) foi de 25,9/100
mil habitantes. A razdo das taxas de mortalidade por cancer colorretal entre as areas
industrializadas e ndo industrializadas foi de 1,6 (IC: 1,3-2,0). Segundo o0s autores, pessoas
residentes na regido industrializada estariam mais expostas a maiores quantidades de
substancias quimicas, carcinogénicas, oriundas das industrias quimicas, de petréleo e
metaldrgica, como hidrocarbonetos aromaticos policiclicos, formaldeidos, pentaclorofenol,
metais pesados, compostos nitrogenados, amdnia, acido sulfarico, mondxido de carbono,
cicloparafinas, didxido de nitrogénio e herbicidas que sdo algumas das substancias quimicas
apontadas como carcinogénicas. Além disso, os autores chamaram a aten¢do para a exposicao
concomitante a fatores relacionados a genética e ao estilo de vida, tais como dieta, excesso de
peso e inatividade fisica .

Em 2007, Boing e colaboradores corroboraram o0s achados prévios sobre a
heterogeneidade das taxas de mortalidade por cancer colorretal nas diferentes regifes do pais.
As taxas médias de mortalidade para o triénio 2002-2004 foram maiores nas regides Sul e
Sudeste. Além disso, os autores consideram o sexo como variavel de ajuste para o célculo das
taxas de mortalidade. As taxas de mortalidade para 0os homens da regido Sul e Sudeste foram
7,57/100 mil habitantes e 6,9/100 mil habitantes, respectivamente. Entre as mulheres as taxas
foram 7,96/100 mil habitantes e 7,73/100 mil habitantes nas mesmas regides ©°.

Entre 1996 e 2005, Dutra e colaboradores observaram crescimento nas taxas de
mortalidade por cancer colorretal na populacdo brasileira: no inicio do periodo, 1996, a
proporcdo de mortes pela doenca era de 5,6%, aumentando para 7,1% em 2005 (R2=0,92,
p<0,001). As regides Sul e Sudeste apresentaram as maiores taxas de mortalidade para o periodo
avaliado. Segundo os autores, os padrdes de consumo alimentar devem ser considerados na
avaliacdo das diferengas regionais encontradas para as taxas de mortalidade por céancer
colorretal, pois as regides Sul e Sudeste apresentam estilo de vida que aumentaria o risco para
o cancer colorretal qguando comparadas com as demais regides. Nessas regibes ha menor
consumo de alimentos fontes de fibras, maior consumo de gorduras, ingestéo elevada de alcool,

maior prevaléncia de tabagismo e elevado consumo de carne vermelha ©7.
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Vasques e Peres avaliaram a tendéncia de mortalidade por cancer colorretal para a
populagéo de Santa Catarina entre 1980 e 2006. As maiores taxas foram verificadas em faixas
etarias mais velhas: ASR: 44,6/100 mil homens com idade acima de 60 anos. Os fatores
apontados pelos autores como possivelmente associados as taxas de mortalidade por cancer
colorretal na populacdo de Santa Catarina incluem: histéria familiar da doenca, predisposicao
ao desenvolvimento de doencas cronicas do intestino, dieta inadequada, etilismo, tabagismo,
idade, diferencas inerentes ao sexo, habitos culturais, diferencas socioecondmicas e de estilo de
vida, disparidades regionais no acesso e na qualidade do servico de satde ©®).

Silva e colaboradores mostraram, em 2011, que as taxas de mortalidade por cancer
colorretal apresentaram tendéncia de aumento em todo o Brasil no periodo de 1980 e 2006,
tanto para homens (=0,060; p<0,001), quanto para mulheres ($=0,096; p<0,001). A ado¢ao de
habitos de vida ndo saudaveis, como tabagismo, sedentarismo e dieta inadequada, bem como o
envelhecimento gradual da populagdo, maior exposi¢cdo a fatores de risco individuais e
ambientais explicariam a elevacdo das taxas de mortalidade pela doenca, no Brasil 9.

Mendonca e colaboradores estudaram, em 2012, as taxas de mortalidade por cancer
colorretal, entre 1980 e 2009, em cinco capitais brasileiras: Goiania, Porto Alegre, Rio de
Janeiro, Sdo Paulo e Recife. Apenas essa ultima capital ndo apresentou aumento
estatisticamente significativo em suas taxas de mortalidade. O maior aumento foi verificado em
Goiania (72,8%), sequido de Porto Alegre (32,4%). Rio de Janeiro apresentou a menor taxa de
mortalidade (13,1%). Aspectos relacionados a incidéncia e tratamento dessa neoplasia foram
apontados como fatores que impactam no incremento das taxas de mortalidade observadas nas
capitais estudadas. O aumento da expectativa de vida, o estilo de vida e a regionalizagédo de
habitos da populacéo, auséncia de programas de rastreamento da doenca, demora no diagndstico
e falta de investimento em novas tecnologias também foram vistos como potenciais fatores que
explicam as tendéncias crescentes de mortalidade da doenca (199,

Em 2020, Alves e colaboradores examinaram as tendéncias espago temporais das taxas
de mortalidade por cancer colorretal nas micro e mesorregides do estado do Mato Grosso entre
0s anos de 1996 e 2015. Os autores observaram tendéncia crescente nas taxas de mortalidade
por cancer colorretal entre homens e mulheres. As maiores taxas foram observadas na
microrregido de Cuiaba — capital do estado — e nas microrregides vizinhas, mais ao norte do
estado. Segundo os pesquisadores, 1,4% da populacdo do estado se autodeclarou indigena no
censo demogréfico de 2010. Esta populagéo nativa possui dificuldades de acesso aos servi¢os
de salde, impossibilitando a prevencdo, o diagnéstico precoce e o tratamento,

consequentemente, aumentando a mortalidade neste grupo. Ainda, as diferencas nas taxas de
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mortalidade verificadas entre homens e mulheres se justificaria, em parte, pelos distintos
padrdes de exposicao aos fatores de risco para as neoplasias colorretais ©.

Dominguez e colaboradoras analisaram as tendéncias temporais da mortalidade por
cancer colorretal no Brasil, entre 2002 e 2016, utilizando dados de registros de bases
hospitalares. As autoras verificaram que a mortalidade hospitalar por cancer colorretal cresceu
significativamente no periodo estudado; 0,06 mortes por 100 mil pessoas-ano. A maior taxa de
mortalidade foi observada entre pessoas maiores de 80 anos; 107,1 mortes por 100.000 pessoas-
ano. Em 2002, a taxa de mortalidade entre os homens foi de 4,8 por 100 mil pessoas-anos, entre
as mulheres, 5,3 por 100 mil pessoas ano. No Gltimo ano estudado, 2016, a taxa de mortalidade
entre os homens foi de 8,9 por 100 mil pessoas-ano, e entre as mulheres foi de 8,5 por 100 mil
pessoas-ano. As regides Sudeste e Sul apresentaram as maiores taxas de mortalidade hospitalar
por cancer colorretal: 11,4 por 100 mil pessoas-ano e 12,3 por 100 mil pessoas-ano,
respectivamente. As autoras elencaram diversos aspectos relacionados as dindmicas das
neoplasias colorretais que podem auxiliar no entendimento das crescentes taxas observadas no
periodo analisado: (i) mudancas do perfil epidemiologico da populacdo; (ii) aumento das
exposicoes a fatores de risco para a doenga; (iii) dificuldades no acesso ao tratamento; (iv) em
contrapartida, a capacidade do sistema de satde em realizar diagndsticos devido a melhora das
tecnologias ao longo do periodo analisado, contribuiria, em parte, para verificar o aumento das
taxas de mortalidade da doenca, principalmente em regides mais desenvolvidas do pais; (v) o
diagnostico tardio impacta no tratamento e agrava o progndstico/sobrevida da doenca e €
produto das desigualdades regionais no investimento de tecnologias, acesso limitado a
tratamentos efetivos e capacitacdo insuficiente de profissionais de salude; (vi) melhora do
sistema de informacdo sobre mortalidade — reducao das notificacdes de 6bitos por causas mal
definidas; (vii) aumento da cobertura do sistema de informacéo sobre mortalidade (até 1991:
80%; ap0s 2000: 95%); (viii) aumento da expectativa de vida da populacdo; (ix) e expansao da
rede de cuidados em oncologia, principalmente no Sudeste e Sul do pais %Y.

Azevedo e Silva e colaboradores descreveram, em 2020, as tendéncias de mortalidade
por cancer colorretal entre 1978 e 2017 nas capitais e municipios das cinco macrorregides
brasileiras. No inicio da série temporal, as taxas de mortalidade por cancer colorretal ocupavam
a sexta e quarta posi¢oes entre homens e mulheres, respectivamente. No final do periodo, as
mortes pela doenca passaram a ocupar a quarta e a terceira posi¢ao entre homens e mulheres,
respectivamente. As maiores taxas de mortalidade foram verificadas nas regides Sul e Sudeste.
O aumento da incidéncia, combinado com a falta de acesso aos diagndsticos especializados e

tratamento, pode ter efeito direto na taxa de mortalidade. As regides Sudeste e Sul do pais
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apresentam melhores condicGes de acesso ao tratamento se comparadas com as demais regides;
essas regides apresentam maiores IDHs. Consequentemente, observa-se um padrdo de
distribuicdo da mortalidade pelas neoplasias colorretais bastante distinto entre as regides 9.

Basilio e Mattos avaliaram as taxas de mortalidade por cancer colorretal em mulheres
maiores de 60 anos nas regides Sudeste e Sul no periodo de 1980 e 2005. Os resultados
mostraram que as taxas de mortalidade aumentaram com o envelhecimento da populagdo
feminina. Na regido Sudeste, para cada ano houve um incremento de 0,25 6bitos/100 mil
mulheres (R?=0,60), na faixa etaria de 60-69 anos; na faixa etaria de 70-79 anos foram 0,57
0Obitos/100 mil mulheres (R?=0,57), e na maior faixa etaria, 80 anos ou mais, foram 1,72
0Obitos/100 mil mulheres (R?=0,65). Na regido Sul, mulheres na faixa etaria de 60-69 anos
tiveram incremento de 0,32 6bitos/100 mil mulheres (R?=0,59); na faixa etaria de 70-79 anos
foram 0,39 6bitos/100 mil mulheres (R?=0,29) e na maior faixa etaria, 80 anos ou mais, foram
1,70 06bitos/100 mil mulheres (R?=0,57). As maiores taxas de mortalidade da doenga foram
observadas na faixa etaria mais elevada, 80 anos ou mais. No triénio 2003-2005, foram 148,4
casos/100 mil mulheres na regido Sul e 135,9 casos/100 mil mulheres na regido Sudeste. O
consumo excessivo de carnes vermelhas e gorduras, o baixo consumo de frutas e verduras, o
excesso de peso e o sedentarismo foram apontados, pelas autoras, como possiveis fatores
relacionados ao aumento das taxas de mortalidade por cancer colorretal verificado na série
temporal 9,

Guimarées e colaboradores, em 2012, também consideraram o sexo como importante
fator para explicar as tendéncias de mortalidade por cancer colorretal, no Brasil, entre 0s anos
de 1980 e 2009. Os autores verificaram mudanga percentual anual (APC) significativa nas
tendéncias de mortalidade por cancer colorretal em homens (APC: 2,4; IC: 2,1-2,6) e mulheres
(APC: 1,8; IC: 1,5-2,0), entre 2006 e 2009. Os autores destacaram que a detecc¢do precoce da
doenca poderia resultar em menores taxas de incidéncia e mortalidade. Assim como os estudos
anteriores, estilo de vida, historico familiar da doenca, predisposicdo a doencas intestinais e
caracteristicas sociodemograficas sdo apontados como fatores determinantes da carga da
doenca na populagio @4,

Segundo Oliveira e colaboradores, as taxas de mortalidade podem variar de acordo
com as faixas etarias. Em 2016 os autores analisaram a distribuicdo da mortalidade por cancer
colorretal entre os anos de 1980 e 2013 no Brasil. Os achados apontaram para diferencas
estatisticamente significativas nas taxas de mortalidade por cancer colorretal em relacdo as
faixas etérias: as taxas de mortalidade aumentaram proporcionalmente a idade. No ultimo

triénio estudado, 2010-2012, a taxa de mortalidade media, para ambos 0s sexos, de acordo com
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as faixas etérias, foram: <40 anos — 0,35 casos/100 mil; 40-49 anos — 4,93 casos/100 mil; 50-
59 anos — 13,67 casos/100 mil; 60-69 — 30,16 casos/100 mil; 70-79 — 57,83 casos/100 mil; e 80
anos ou mais — 105,44 casos/100mil @Y,

Gasparini e colaboradores estimaram o efeito da idade, do periodo e da coorte de
nascimento na mortalidade por neoplasias colorretais no Estado do Rio de Janeiro, em
individuos acima de 35 anos, no periodo compreendido entre 1980 e 2014. Segundo 0s autores,
em 2014, a taxa de mortalidade para o sexo masculino (ASR: 27,4/100 mil homens) foi maior
que para o sexo feminino (ASR: 21,8/100 mil mulheres). Além disso, ao analisar a distribuicédo
das taxas de mortalidade por cancer colorretal de acordo com as faixas etarias, puderam concluir
que as maiores taxas foram observadas entre os mais velhos (acima de 80 anos de idade).
Finalmente, os resultados mostraram que as coortes de nascimento mais jovens apresentaram
maior risco de morte pela doenca, quando comparadas aquelas coortes mais antigas: os homens
que nasceram entre 1960-1964 tiveram risco 45% maior (RR=1,45; 1C95%: 1,32-1,58) de
morrer por cancer colorretal quando comparados com 0s homens que nasceram entre 1935-
1939. Ja as mulheres que nasceram entre 1965-1969 tiveram risco 38% maior (RR=1,38;
IC95%:1,26-1,52) de morrer por cancer colorretal quando comparadas com aquelas que
nasceram entre 1935-1939. O dificil acesso a deteccdo precoce e tratamento da doenca e
problemas estruturais no sistema de saide foram apontados como fatores importantes para as
elevadas taxas de mortalidade observadas no estado. As diferencas de distribui¢cdo da doenca
verificadas em relacdo ao sexo estariam associadas ao fato de que mulheres buscam mais 0s
servicos de salde e preocupam-se mais com a propria saude; além disso, é possivel que
horménios femininos exercem efeito protetor sobre a carcinogénese colorretal. Por outro lado,
homens apresentam padrdes de estilo de vida menos saudaveis %2,

Iwasaki e colaboradores estudaram as taxas de mortalidade entre brasileiros, japoneses
vivendo no Japdo, japoneses imigrantes e descendentes de japoneses moradores da cidade de
Sdo Paulo. Os autores verificaram que a mortalidade para os japoneses vivendo no Japéo foi
significativamente maior que a dos brasileiros. Ja os imigrantes japoneses tiveram taxas
similares as dos japoneses vivendo no Japdo. Segundo os autores, as diferengas encontradas
podem ser atribuidas, em parte, pelos diferentes estilos de vida adotados por estes grupos 2.

Borges e colaboradores estudaram a mortalidade por cancer em povos indigenas do
estado do Acre. Entre os homens indigenas, o cancer colorretal figurou como a terceira maior
causa de Obito por cancer (8,5%). O estudo comparou as taxas de mortalidade esperadas entre
as populagdes indigenas, de Goiania, do Acre e da Regido Norte. Os resultados apontaram para

0 excesso de mortalidade por cancer colorretal entre homens indigenas se comparados ao Acre
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e a Regido Norte; 5,06 (1C95%: 4,57-5,56) e 3,36 (IC95%: 3,19-3,53), respectivamente. Os
autores discutiram que a elevada taxa de mortalidade por cancer colorretal entre a populagéo
indigena pode ser reflexo do processo de aproximacéo destes povos com habitos de vida
ocidentalizados; caracteristicas observadas em etnias de outros paises. Além disso, 0 excesso
de mortalidade de indigenas, na comparagdo com outras localidades do Brasil, sugere menor
acesso aos servigos de satde, impossibilitando o diagndstico precoce e o tratamento da doenca
(23).

As desigualdades sociais e renda também estdo associadas com a mortalidade por
cancer colorretal. Guimardes e colaboradores avaliaram a correlagdo entre indicadores
socioecondmicos (Produto Interno Bruto (PIB); renda média per capita, indice de Gini e a
proporcdo de adultos com renda familiar menor que meio salario minimo) e as taxas de
mortalidade da doenca entre 2001 e 2009, no Brasil. As correlac6es foram positivas para o PIB
(homens: 0,73; p<0,001; mulheres: 0,68; p<0,001) e a renda média per capita (homens: 0,78;
p<0,001; mulheres: 0,71; p<0,001). Correlacdes inversas foram observadas entre a mortalidade
e a proporcao de pessoas vivendo com menos de meio salario minimo por més (homens: -0,80;
p<0,001; mulheres: -0,76; p<0,001). Apenas mulheres apresentaram correlacdo
estatisticamente significativa para o indice de Gini (-0,32; p<0,047). Segundo 0s autores, as
diferencas de renda influenciam em praticas alimentares favoraveis a etiologia do cancer
colorretal. Brasileiros com renda mais elevada consomem mais carnes vermelhas, alimentos
processados a base de carne e menos alimentos fontes de fibras; enquanto isso, pessoas com
menor renda priorizam o consumo de alimentos mais baratos e saudaveis: vegetais, graos e
outros alimentos fontes de fibras 9.

Parreira e colaboradores também estudaram as diferencas socioecondmicas e
mortalidade por cancer colorretal em 287 cidades brasileiras no ano de 2015. Todos os
indicadores estudados apresentaram correlacdo com as taxas de mortalidade: indice de
Desenvolvimento Humano (IDH) (p=0,383; p<0,001); indice de Gini (p=-0,147; p<0,001);
nivel de urbanizagdo das cidades (p=0,372; p<0,001) e razao de renda (p= -0,398; p<0,001).
Segundo os autores, individuos com melhores condi¢fes socioecondmicas tendem ao maior
contato com fatores de riscos para a doenca, a saber, estilo de vida ndo saudavel, dieta
inadequada, tabagismo, sedentarismo e maior exposicao a fatores de risco ambientais. Maiores
taxas de mortalidade foram verificadas nas regides Sul, Sudeste e Centro-Oeste. Estas regides,
segundo os autores, continham a maioria das cidades com as melhores condic¢Oes

socioecondmicas do grupo de municipios estudados %%,
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Bigoni e colaboradores descreveram as tendéncias de mortalidade por cancer colorretal
entre 1996 e 2016 nas macrorregides brasileiras e de acordo com o IDH e acesso da populagéo
aos servigos publicos de satude — namero de leitos por 1000 habitantes e valor per capita de
dinheiro pablico empregado em cuidados de saude. As variacdes percentuais anuais das taxas
de mortalidade por cancer colorretal foram positivas em todas as macrorregioes e em ambos 0s
sexos. Entre os homens, a regido Norte apresentou a maior varia¢do (5,13) e o Sul a menor
variacdo (0,46). Entre as mulheres as variacGes foram de 5,89 e 1,34 nas regides Norte e Sul,
respectivamente. As taxas de mortalidade foram maiores em localidades com 0s menores
quartos de IDH. Do mesmo modo, regides intermediarias do pais que apresentaram menores
nameros de leitos por 1000 habitantes e aquelas em que o valor per capita empregado em gastos
de satde foi menor, maiores taxas de mortalidade por cancer colorretal foram observadas.
Segundo os autores, padrdes dietéticos, consumo excessivo de carne vermelha e inatividade
fisica estdo entre os principais fatores de risco para o cancer colorretal. Além disso, diferengas
regionais podem exercer impacto significativo na carga da doenga por interferir diretamente no
acesso ao tratamento @9,

Oliveira e colaboradores também estudaram as distribui¢6es das taxas de mortalidade
por cancer colorretal, entre 1996 e 2012, nas unidades da federacéo e macrorregides brasileiras,
considerando indicadores sociais como PIB e indice de Gini. Os autores observaram incremento
das taxas de mortalidade, em ambos 0s sexos, no periodo estudado: entre 0os homens a taxa
aumentou de 4,9/100 mil habitantes (1996) para 7,3/100 mil habitantes (2012); ja entre as
mulheres as taxas variaram de 4,8/100 mil habitantes (1996) para 6,2/100 mil habitantes (2012).
Os estados das regides Sul e Sudeste apresentaram as maiores taxas de mortalidade pela doenca.
Ja as regiGes Norte e Nordeste apresentaram taxas mais elevadas no menor quantil do PIB e no
maior quantil do indice de Gini, apontando para a associa¢do entre a mortalidade por cancer
colorretal e as desigualdades em satde. Condigdes socioecondmicas que propiciam diferentes
estilos de vida, incluindo dieta, pratica de atividade fisica, tabagismo e consumo de alcool
contribuem para as diferencas regionais verificadas no estudo. Segundo os autores, 0s estados
do centro-sul brasileiro possuem melhores condigdes econdémicas que 0s demais estados, iSso
incluiria melhores taxas de alfabetizag&o, renda per capita média mais alta e maior acesso aos
servicos de saude 9.

Silva e colaboradores, em 2018, estudaram a contribuicdo da inatividade fisica para a
mortalidade por cancer colorretal na populacéo geral do Brasil e de acordo com as unidades da
federacdo, comparando dados de 1990 e 2015. Segundo os autores, 0 nimero de mortes por

cancer colorretal atribuiveis a inatividade fisica aumentou 0,66% de 1990 para 2015. Em 1990
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estimou-se 1.302 mortes, enquanto que 4.143 mortes por cancer colorretal foram atribuiveis a
inatividade fisica em 2015. Sdo Paulo apresentou o maior aumento dentre as unidades da
federacdo; a diferenca entre os dois anos estudados foi de 0,90%. Individuos com 70 ou mais
anos apresentaram maiores taxas de mortalidade em compara¢do com 0s mais jovens, isto é, na
faixa etaria de 15 a 49 anos. Em 2015, a taxa de mortalidade entre homens na faixa etaria de
15-49 anos foi de 0,34/100 mil habitantes, enquanto que aqueles com 70 anos ou mais
apresentaram taxa de mortalidade de 23,6/100 mil habitantes. Para 0 mesmo ano, a taxa de
mortalidade entre as mulheres mais jovens foi de 19,5/100 mil habitantes; entre aquelas com
mais de 70 anos, a taxa de mortalidade por cancer colorretal atribuivel a inatividade fisica foi
de 24,4/100 mil habitantes. Os autores discutem que a atividade fisica desempenha efeito
protetivo contra o cancer, portanto a inatividade fisica deve ser combatida. Além disso, 0s
fatores socioeconémicos que influenciam a préatica de atividade fisica também devem ser
considerados %4,

De acordo com a Figura 16, as taxas de mortalidade por cancer colorretal continuaréo
crescendo no Brasil até 2025. O crescimento sera observado entre homens e mulheres. Entre 0s
homens, as maiores taxas foram verificadas nas regides Sul, Sudeste e Centro-Oeste. As duas
primeiras apresentaram tendéncia de estabilidade, enquanto que as regides Centro-Oeste, Norte
e Nordeste apresentaram tendéncia de aumento das taxas até 2025. Entre as mulheres, o
comportamento das taxas e similar ao dos homens, embora na maioria das regides as taxas sdo
menores quando comparadas com o sexo masculino, exceto regido Norte que apresentou taxas
maiores entre as mulheres. As taxas de mortalidade pelas neoplasias colorretais nas regides
Sudeste e Sul tendem a estabilidade até 2025, enquanto que nas regides Centro-Oeste, Norte e

Nordeste houve aumento das mesmas @,
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Figura 16 - Taxas de mortalidade por cancer colorretal ajustadas para a idade (ASR) e de acordo com o sexo. Brasil
e macrorregifes. Taxas de mortalidade ajustadas pela populacdo mundial padrdo proposta por Segi e modificada
por Doll et al (1996). Periodo observado: 1996-2010. Periodo projetado: 2011-2025
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Trés fatores poderiam explicar o aumento das taxas de mortalidade por céncer
colorretal nos proximos anos. O primeiro fator: 0 aumento da exposicdo a fatores de risco
contribui para o incremento das taxas de incidéncia e, consequentemente, para 0 aumento da
mortalidade. O segundo fator relaciona-se aos programas de rastreamento. O Brasil ndo possui
um programa nacional de monitoramento do cancer colorretal, sendo assim, a detecgéo tardia
dificulta o controle da doenca e aumenta o risco de morte. O terceiro fator refere-se ao acesso
ao tratamento da doenca. As regides Norte, Nordeste e Centro-Oeste, localidades menos
desenvolvidas do pais, apresentam menores condigdes de acesso aos servicos de diagndstico e
tratamento da doenca, corroborando com as projeces de aumento das taxas de mortalidade
nestas regides. A maioria da populacdo brasileira utiliza-se dos servigos publicos de saude.
Devido a complexidade do funcionamento do sistema, os individuos com céncer colorretal
podem enfrentar dificuldades de acesso ao diagnostico, estrutura deficitaria, e atraso no inicio
do tratamento, todas essas variaveis comprometem o progndstico da doenca ©.

Em 2040, estima-se que ocorrerdo 1.019.568 mortes por cancer de célon em todo o
mundo, isso corresponde ao aumento de 76,7% no nimero de 6bitos quando comparado com
0s numeros de 2020. A mortalidade serd maior entre 0os homens; serdo 537.170 casos. Entre as
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mulheres, estima-se 482.398 dbitos por cancer de célon. No mesmo ano, serdo 571.491 mortes
por cancer de reto em todo o mundo, nimero que corresponde ao aumento de 68,6% na
comparacdo com os dados de 2020. Serdo 346.182 casos entre os homens e 225.306 casos entre
as mulheres @,

Segundo as projecdes para o Brasil, em 2040 ocorrerdo 30.624 Obitos por cancer de
cllon. Serdo 15.027 o6bitos entre os homens e 15.598 oObitos entre as mulheres. O incremento
médio no nimero de Gbitos sera de 88,6% na comparagdo com os dados de mortalidade de 2020
para o cancer de colon @. A mortalidade do cancer de reto sera menor que a mortalidade por
cancer de colon, de acordo com as projecfes para 2040. Estima-se 16.901 6bitos em todo o
pais, 0 que corresponde ao aumento de 82,9% na comparacdo com os dados de mortalidade de
2020. Entre os homens serdo 9.035 casos e entre as mulheres 7.866 casos .

Martin e colaboradores projetaram as taxas de mortalidade para 2040 para 0s canceres
de colon e reto de acordo com o sexo e idade. Os autores verificaram crescimento das taxas de
mortalidade entre 2016 e 2040 para ambas as neoplasias: célon, de 6,2/100 mil habitantes para
7,8/100 mil habitantes; reto, de 3,6/100 mil habitantes para 5,4/100 mil habitantes. Além disso,
a mortalidade foi maior na faixa etaria acima de 70 anos. O padrdo de mortalidade variou entre
0S sexos e as macrorregides brasileiras: de modo geral, homens morreram mais que mulheres,
principalmente nas regides Centro-Oeste e Sudeste. A mortalidade por cancer de cdlon foi
maior que a mortalidade por cancer de reto. Os autores destacam o estilo de vida da populacéo
brasileira, habitos alimentares ndo saudaveis, consumo frequente de carne vermelha,
inatividade fisica e o processo acelerado de envelhecimento como possiveis fatores
relacionados as elevadas taxas de mortalidade na populacéo estudada.

Diante da epidemiologia do cancer colorretal discutida nos itens 2.1 a 2.6, pdde-se
verificar que o cancer colorretal € um problema de saude publica que merece especial atencao.
Além disso, dadas as caracteristicas de envelhecimento e adocéao de estilo de vida ndo-saudavel
da populacéo brasileira, a carga global da doenca tende a aumentar nas proximas décadas. Este
aumento na incidéncia e mortalidade da doenga impactam diretamente no sistema de satde do
pais, bem como em outros aspectos da sociedade, tal como no setor econdmico. Além disso, a
elevada mortalidade é reflexo de um sistema que ainda falha em detectar a doenca nos seus
estagios iniciais. O diagnostico precoce da doenga e o tratamento nos estagios iniciais sao mais

efetivos, com melhor prognostico e geram menos custos para o sistema de salde.
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3 JUSTIFICATIVA

O cancer colorretal figura entre as neoplasias mais incidentes e com maiores taxas de
mortalidade entre os brasileiros. As projecdes estimam tendéncia crescente para as proximas
décadas 1%, como resultado da combinagio entre o aumento da exposicdo aos fatores de
riscos, envelhecimento da populagdo e lacunas na organizacéo de rede do sistema de salde, que
impede o0 acesso equanime da populacéo sob maior risco (maiores de 50 anos) ao diagnostico e
tratamento em tempo oportuno.

A vigilancia epidemioldgica dos fatores de riscos para DCNT — que inclui o cancer
colorretal — vem mostrando que, com excec¢do do tabagismo, a prevaléncia de excesso de peso,
consumo de alcool, inatividade fisica e alimentacdo inadequada vem aumentando nas Gltimas
décadas.

Quase metade (44%) dos casos de neoplasias colorretais sdo atribuiveis aos fatores de
risco anteriormente mencionados ©®. Além disso, aspectos relacionados as caracteristicas
sociodemogréaficas da populacdo também possuem relacdo com a distribuicdo da doenca: os
paises de baixa e média renda, como o Brasil, sofrem mais intensamente com o impacto da
doenca em comparacdo aos paises desenvolvidos; possuem como caracteristica marcante o
diagnéstico tardio da maioria dos casos, propiciando menor sobrevida para o cancer colorretal
e maior impacto econdmico para os sistemas de saude.

Em relacdo a dieta, o processo de construcdo da historia do pais permitiu pluralidade
e regionalizacdo dos habitos alimentares 15763.1%)- A variacdo da dieta nas diferentes regides
do pais poderia explicar, pelo menos em parte, as diferencas regionais do cancer colorretal. A
exemplificar: as maiores taxas de mortalidade observadas no Brasil estdo nas regides Sul,
Sudeste e Centro-Oeste, e projecOes apontam que essas taxas continuardo crescendo nestas
regibes nas proximas décadas 1°) Concomitantemente, essas regides possuem maiores
prevaléncias de comportamentos alimentares que favorecem a carcinogénese colorretal. Como
exemplo, pode-se citar o consumo de churrasco, principalmente nas regides Centro-Oeste e Sul.
O churrasco/consumo de carne vermelha é um importante fator de risco para a etiologia do
cancer colorretal.

Tais diferencas regionais de padrao alimentar podem estar relacionadas com a carga
do céncer colorretal no Brasil. Poucos estudos brasileiros relacionando consumo alimentar e
cancer colorretal foram feitos até o momento ©7-%9) alguns deles estdo desatualizados e
utilizaram dados de disponibilidade de alimentos e/ou consumo alimentar domiciliar ao inves

de consumo alimentar individual. Além disso, ndo levaram em consideracdo as diferencas
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regionais e outros aspectos sociodemograficos relacionados a etiologia da doencga. Assim, ao
considerar essas limitagdes, este estudo vem propor o preenchimento, mesmo que parcial, desta
lacuna do conhecimento.

Este estudo utilizara dados de consumo alimentar proveniente do Inquérito Nacional
de Alimentacdo (INA) de 2008-2009 para estudar a relagdo entre a alimentagdo e o cancer
colorretal. Ressalta-se que a maioria dos estudos ecoldgicos relacionando dieta e cancer
utilizam dados dietéticos de folhas de balancos. Estes dados sdo estimativas indiretas do
consumo alimentar individual efetivo, ndo permitindo reconhecer varias caracteristicas da
qualidade da dieta de um grupo populacional.

Finalmente, a proposta desta tese vai de encontro com os seis objetivos propostos pelo
American Institute for Cancer Research (AICR) que apontam para a necessidade de mais

pesquisas relacionando dieta, nutrigdo, atividade fisica e cancer 1),
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Identificar os principais determinantes sociais e comportamentais associados a

epidemiologia — incidéncia e mortalidade — do cancer colorretal no Brasil.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Verificar as associagdes entre fatores de riscos comportamentais — alimentacao,
atividade fisica, tabagismo e excesso de peso —, acesso aos servigos de salde e a incidéncia por
cancer colorretal no Brasil em 2020, segundo sexo e Unidades da Federacgéo (artigo I).

Verificar as associagdes entre fatores de riscos comportamentais — alimentacao,
atividade fisica, tabagismo e excesso de peso —, acesso aos servicos de salde e a mortalidade

por cancer colorretal no Brasil em 2020, segundo sexo e Unidade da Federacdo (artigo 11).
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5 METODO

Esta tese foi elaborada no formato de dois artigos cientificos. Os métodos empregados

para atender aos objetivos propostos séo descritos adiante.

5.1 ARTIGO |

5.1.1 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo de delineamento ecologico que utilizou dados secundarios de
acesso publico e irrestrito e teve como objetivo verificar se a incidéncia por cancer colorretal
esteve associada com padrdes alimentares da populacdo brasileira. Considerou-se o nimero de
casos de cancer colorretal como desfecho e a mediana dos escores dos padrdes alimentares
como variavel explicativa, tendo como unidade de analise as 26 Unidades da Federacdo (UF) e
o Distrito Federal. Os modelos analisados consideraram também covariaveis relacionada ao
estado nutricional (prevaléncia de sobrepeso), estilo de vida (prevaléncias de tabagismo,
etilismo e inatividade fisica), sociodemogréficas (regido e renda mediana per capita) e acesso
ao diagnostico e tratamento (média anual de centros de referéncia em oncologia).

As fontes de dados para este estudo incluiram a Pesquisa de Or¢camento Familiar (POF)
de 2008-2009, a Pesquisa Nacional de Saude (PNS) de 2013, as estimativas de incidéncia de
cancer colorretal para o triénio 2020-2022, dados de estimativas populacionais de 2019-2020 e
média de centros especializados em cuidados da pessoa com cancer, disponivel no Cadastro
Nacional de Estabelecimentos de Saude (CNES) no sitio do Departamento de Informatica do
Sistema Unico de Saude do Brasil (DATASUS) (¢2109-111),

Por ser tratar de um estudo que utilizou fontes de dados de acesso publico e irrestrito,
a dispensa de parecer ético foi fornecida pelo Comité de Etica, da Escola Nacional de Satde
Publica Sergio Arouca, da Fundagdo Oswaldo Cruz, sob o nimero 11/2022 (ANEXO 1).

5.1.2 Desfecho: incidéncia do cancer colorretal

Os nameros de novos casos de cancer colorretal para o ano de 2020 foram obtidos a

partir de publicacao do Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA). Os
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dados foram extraidos de acordo com o sexo e as UF’s. Detalhes da metodologia utilizada pelo
INCA para estimar o nimero de casos de cancer estdo em publicago prévia ©2),

Brevemente, o INCA utilizou modelos de predicao de curto prazo (até cinco anos) ou
de razdo incidéncia/mortalidade (I/M) para estimar o numero de novos casos esperados da
doenga, uma vez que os registros de cancer de base populacional (RCBP) ndo cobrem todo o
territério nacional. Tais métodos tém como fonte de dados os Registros de Cancer de Base
Populacional brasileiros e o Sistema de Informacéo sobre Mortalidade (SIM) do Ministério da

Salde 2,

5.1.3 Exposicdo: avaliacdo do consumo alimentar

Os dados de consumo alimentar foram obtidos do Inquérito Nacional de Alimentacéao
(INA) de 2008 realizado na Pesquisa de Orcamentos Familiares e conduzido pelo Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatisticas (IBGE). Embora o estudo da causalidade ndo estivesse no
escopo do trabalho — por considerar as limitacdes metodoldgicas do delineamento do estudo
(estudo ecoldgico) e dos dados — a escolha do INA 2008-2009 se deu com o objetivo de
preservar o critério da temporalidade entre a exposicdo (alimentacdo em 2008) e o desfecho de
interesse (incidéncia de cancer colorretal em 2020).

A POF de 2008-2009 adotou um plano amostral por conglomerados em dois estagios:
primeiramente, 12.800 setores censitarios foram selecionados e estratificados de acordo com as
areas geogréaficas do pais (cinco macrorregides) e classes socioecondmicas, de modo a
representar os domicilios brasileiros. Em seguida, 55.970 domicilios foram selecionados
aleatoriamente dentro dos setores censitarios, compondo a amostra da POF. A pesquisa teve
duracgéo de 12 meses (19 maio de 2008 a 18 de maio de 2009), sendo, portanto, todos o0s estratos
geograficos e socioecondmicos representados nos quatro trimestres do ano. Os dados de
consumo alimentar pessoal do INA foram coletados de uma subamostra de 13.569 domicilios
para todos os moradores com 10 anos ou mais, totalizando 34.003 individuos (24% da amostra
total da POF 2008-2009). A selecdo dos domicilios para o INA se deu de forma aleatoria dentro
da amostra de domicilios originalmente selecionados para a POF (109,

Os dados de consumo alimentar foram obtidos por meio de registro alimentar de dois
dias ndo consecutivos. Os entrevistados anotaram todos os alimentos e bebidas consumidos ao
longo de 24 horas, bem como a forma de preparo, local e horario de consumo. Nao foi solicitado

0 preenchimento do consumo de agua. Os entrevistados foram orientados a descrever com
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maiores detalhes aquelas preparagdes contendo mais de um tipo de alimentos; quando isso ndo
fosse possivel, eles deveriam anotar o nome da preparagdo 1%

5.1.4 Construcdo dos grupos alimentares: primeira etapa da andlise

As quantidades de alimentos reportadas pelos entrevistados em medidas caseiras
(copos, colheres, conchas etc.) foram transformadas em gramas ou mililitros, utilizando tabela
de medida caseira elaborada especificamente para o INA 2008-2009 %9 Mil novecentos e
setenta e um alimentos foram reportados pelos entrevistados e, neste estudo, 1417 (72%) foram
alocados em diferentes grupos, seguindo dois critérios: (i) alimentos com caracteristicas
nutricionais semelhantes (grupo das frutas, dos cereais, das massas etc); (ii) alimentos que
possuem relacdo com a historia natural do cancer colorretal, j& descritos na literatura (carne
vermelha, alimentos processados a base de carne vermelha, vegetais ricos em fibras dietéticas,
peixes, laticinios e queijos) 7112, A construcio desses grupos buscou manter as caracteristicas
alimentares da populacdo brasileira — grupos de arroz e feijdo, por exemplo, que representam o
padrdo tradicional de consumo alimentar da populacdo —, mas, também, descrever aqueles
grupos que séo fatores de risco ou protecdo para o cancer colorretal.

A escolha por incluir 72% dos alimentos reportados no INA se deu apos a realizacao
de uma analise descritiva para verificar a prevaléncia de consumo de cada alimento. Sendo
assim, os alimentos que ndo combinaram com nenhum grupo e/ou que foram consumidos por
menos de 100 participantes ndo foram incluidos nas anélises, de modo a evitar o
inflacionamento de zeros, 0 que poderia comprometer as analises subsequentes. Os alimentos

gue compuseram cada um dos grupos estéo representados no QUADRO 1.
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Quadro 1 - Composic¢do dos grupos alimentares

Cafés e chas

Paes

Carnes vermelhas

Oleos e gorduras

Refrigerantes e
bebidas artificiais

Lanches e fast-foods

Doces

Ovos
Laticinios

Folhosos (verduras)
Legumes

Frutas

Sucos

Grupos Descricao
Arroz Arroz branco, parboilizado, agulha, agulhinha, integral e organico
Feijoes Feijoes preto, mulatinho, roxo, rosinha, verde e organico

Café, café com leite, expresso, cappuccino, Nescafé, sollvel, café com farinha, cha
mate, chimarrao, erva mate, tereré, chas (preto, camomila, cidreira, capim limao etc)

Bisnaguinha, croissant, pdo com manteiga ou margarina, pdo de forma industrializado,
pao de hamburguer, pdo de milho, pdo de sal, pdo ndo especificado, torrada, pédo
integral, paes light e diet

Carne bovina (todos os cortes), carne de porco, hambirguer, preparacOes a base de
carne (churrasco), outros tipos de carne (cabrito, bode, caprino, carneiro, ovelha, paca,
jacaré, capivara, cotia, jabuti, tracaja)

Oleo de soja, azeite, outros tipos de 6leo, margarina, manteiga, maionese, torresmos,
toucinhos, bacon e banha

Refrigerantes tradicionais, refrigerantes light e diets, refrescos e demais bebidas
artificiais

Pizzas, sanduiches, batatas fritas, abara, acarajé, coxinhas, empadas, esfirras,
enroladinhos, empanados, nuggets, pdo de queijo, pastel, quibe, quiche, rissoles, tortas,
baconzitos, cachorro-quente, chips, baurd, cheesburguers e hambdrguer (sanduiches)

Chocolates e doces a base de chocolate, achocolatados, sustagen, pudim, doces a base
de leite, ou ovos, mousse, arroz doce, canjica, sagu, doce a base de frutas, geleias,
picolés, sorvetes, geladinhos, rapadura, mel, acUcar, adogantes, amendoim
caramelizados, balas, chiclete, churros, cocada, gelatinas, jujuba, pavés, pirulitos,
quindim, queijadinhas, pé de moleque, pastilnas, pastéis, gemadas, rabanada,
rocambole, suspiro, tapioca, torrone, pdo de mel, panetone, chineque e bebidas
acucaradas

Ovos e preparagdes a base de ovos

Leites, mingaus e preparacGes a base de leite, vitaminas, iogurtes, coalhadas, creme de
leite, natas, bebidas lacteas, leite fermentado, chantilly e Yakult

Vegetais folhosos

Cenoura, chuchu, pepino, tomate, beterraba, jerimum, abdboras, nabo, mandioquinha,
alho, rabanete, quiabo, jil6, abobrinha, azeitona, berinjela, cebola, maxixe, vagem e
pimentédo

Todas as frutas

Sucos a base de frutas, cajuina, caldo de cana (garapa), &gua de coco, cevada e levedo
de cerveja

Fonte: elaborado pelo autor, 2022

Ap0s a construgdo dos grupos alimentares, o Multiple Source Method (MSM) foi

utilizado para corrigir a distribuicdo do consumo pela variabilidade intrapessoal, na tentativa

de estimar uma distribuicdo préxima da ingestdo usual de cada individuo a partir dos dados
reportados (APENDICE A—ARTIGO I - INCIDENCIA DE CANCER COLORRETAL ESTA
ASSOCIADA AOS PADROES ALIMENTARES NA POPULACAO BRASILEIRA: UMA
ANALISE ECOLOGICA). Brevemente, este método tem por principio calcular a ingestdo

individual e, a partir destes dados, estimar a distribui¢do populacional do consumo. O método

baseia-se em trés etapas estatisticas: a primeira etapa tem por finalidade estimar a probabilidade

do consumo de determinado alimento em um dia aleatorio para cada individuo, utilizando
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modelo de regresséo logistica em que covaridveis podem ser adicionadas para as estimativas.
Na segunda etapa, a quantidade da ingestdo é estimada para o dia de consumo por meio de
regressdo linear, em que a variavel de consumo alimentar é modelada em funcdo das
covariaveis. Os residuos do modelo séo transformados para normalizar a assimetria dos dados
através da transformacdo Box-Cox. Finalmente, na terceira etapa, os resultados das etapas
anteriores sdo multiplicados para estimar a ingestéo diaria usual de cada individuo. Sexo e idade
foram incluidos como covariaveis para a estimativa do consumo usual . A anélise descritiva
univariada estd descrita no APENDICE A — ARTIGO | — INCIDENCIA DE CANCER
COLORRETAL ESTA ASSOCIADA AOS PADROES ALIMENTARES NA POPULAQAO
BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA.

5.1.5 Construcdo dos padrdes alimentares: segunda etapa da anélise

Modelo multivariado — Andlise fatorial (AF) — foi utilizada para definir estruturas ou
construtos subjacentes aos dados do Quadro 1. Na epidemiologia nutricional esses construtos
sdo conhecidos como padrdes alimentares; tais padrdes sdo provenientes de uma matriz de
correlacdo subjacente a estes dados. A analise fatorial foi feita em duas etapas para considerar
a complexidade do desenho amostral do INA, uma vez que, originalmente, esses modelos sdo
propostos para dados com selecdo por amostra aleatdria simples.

A primeira etapa consistiu na construgdo da matriz de correlagéo usando o comando
PROC GLM no Statistical Analysis System (SAS) (APENDICE A—ARTIGO |- INCIDENCIA
DE CANCER COLORRETAL ESTA ASSOCIADA AOS PADROES ALIMENTARES NA
POPULACAO BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA); nesta etapa foram incluidos
0s pesos e o fator de expansdo da amostra (POF/INA). Em seguida, o comando FACTOR
PROCEDURE foi utilizado para estimar os padrdes alimentares a partir da matriz de correlacéo
obtida na etapa anterior ®%%) Qs padrées alimentares foram transformados ortogonalmente
por meio da rotacdo ortogonal Varimax para obter padrbes alimentares com estruturas
independentes e de mais faceis interpretabilidade '411%): as cargas fatoriais antes da rotacéo
ortogonal estdo apresentadas no APENDICE A — ARTIGO | — INCIDENCIA DE CANCER
COLORRETAL ESTA ASSOCIADA AOS PADROES ALIMENTARES NA POPULACAO
BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA. Devido a complexidade do desenho amostral,
esta etapa foi realizada para todos os individuos da amostra a fim de manter os pesos atribuidos

para cada participante do inquérito.
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O numero de padrbes alimentares retidos obedeceu aos critérios do autovalor
(eigenvalue) >1,0 e da visualizacdo do scree plot; neste ultimo, os pontos do gréfico acima do
inicio do ponto de inflexdo da curva indicaram o numero de padrfes alimentares a serem retidos
(116,117 " Finalmente, o médulo das cargas fatoriais iguais ou maiores que 0,30 foi utilizado como
ponto de corte para a permanéncia dos grupos alimentares nos padrdes alimentares; a escolha
da carga fatorial de 0,30 se deu em consonancia com o que é amplamente utilizado nos trabalhos
de padro alimentar ®3118119 A representacéo gréfica das relacdes entre os padrdes alimentares
ap6s a rotacdo ortogonal Varimax sdo apresentadas no APENDICE A — ARTIGO | —
INCIDENCIA DE CANCER COLORRETAL ESTA ASSOCIADA AOS PADROES
ALIMENTARES NA POPULAC;AO BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA.

Os escores fatoriais individuais — para cada padrdo alimentar — resultaram da soma dos
produtos do valor consumido de cada grupo alimentar e o seu respectivo escore padronizado
(APENDICE A — ARTIGO | — INCIDENCIA DE CANCER COLORRETAL ESTA
ASSOCIADA A0S PADROES ALIMENTARES NA POPULAQAO BRASILEIRA: UMA
ANALISE ECOLOGICA). Sendo assim, todos os grupos alimentares foram representados em
todos os padrbes alimentares, mas com pesos diferentes, uma vez que o0 escore padronizado
para 0 mesmo grupo alimentar difere de acordo com o padréo alimentar.

Posteriormente, os escores medianos de cada padrdo alimentar foram calculados
segundo as UF’s e sexo. Esta estratégia foi adotada para obter os dados de consumo no mesmo
nivel de agregacdo dos dados de incidéncia do cancer colorretal (UF’s - etapa ecoldgica do
estudo). Os escores medianos foram calculados apenas para os individuos maiores de 20 anos

considerando que a incidéncia do cancer colorretal é baixa nas faixas etarias mais jovens.

5.1.6 Covariaveis

Considerando a histéria natural do cancer colorretal (Figura 9), caracterizada por
etiologia multifatorial, variaveis ndo dietéticas também foram consideradas no ajuste dos
modelos que avaliaram as associa¢des entre cancer colorretal e padrdo alimentar (proxima etapa
do método), objetivando descrever, de modo mais fidedigno, a epidemiologia do cancer
colorretal. As variaveis ndo dietéticas de interesse foram: (i) prevaléncia de inatividade fisica,
prevaléncia de etilismo, prevaléncia de tabagismo, representando varidveis relacionadas ao
estilo de vida; (ii) prevaléncia de excesso de peso, representando o estado nutricional da
populacéo; (iii) proporcdo de pessoas recebendo meio salario minimo e as cinco grandes regides

brasileiras, representando aspectos sociodemograficos; (iv) variavel de acesso ao diagnostico e
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tratamento - densidade de Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
(Unacons) e Centros de Assisténcia de Alta complexidade em Oncologia (Cacons) entre 2008
e 2020, representando aspectos relacionados ao acesso ao diagndstico e tratamento.

As prevaléncias de inatividade fisica, tabagismo e etilismo foram obtidas da Pesquisa
Nacional de Satde (PNS) de 2013, segundo UF e sexo ‘!9, Foram considerados todos os tipos
de atividade fisica; as praticadas no lazer, trabalho, tempo de deslocamento para o trabalho e
outros tipos de deslocamento e atividades domésticas. A definicdo de inatividade fisica seguiu
as recomendacbes preconizadas pela Organizacdo Mundial da Salde e pelo Ministério da
Salde: atividade fisica suficiente (> 150 minutos semanais), insuficiente (>0 e <150 minutos
semanais) e sedentario (nenhuma atividade fisica) 29; para esta tese foram consideradas as
prevaléncia conjuntas de atividade fisica insuficiente e sedentarismo.

O uso de substancias contendo tabaco foi auto relatado. Cigarro industrializado, de
palha, cravo ou de Bali, cachimbos, charutos ou cigarrilhas, narguilé e outros produtos foram
considerados como fontes de consumo de tabaco. As prevaléncias incluiram dados de ex-
fumantes e fumantes declarados no momento da pesquisa.

O consumo de bebidas alcoolicas foi auto referido e incluiu a prevaléncia do consumo
de bebidas fermentadas e destiladas. Levando em consideracdo que a literatura cientifica mais
recente aponta que ndo existe dose segura para o risco de cancer, isto €, o consumo de qualquer
quantidade pode aumentar o risco da doenca, as prevaléncias foram calculadas considerando
todos os individuos que referiram consumir alguma quantidade de alcool €9,

As prevaléncias de excesso de peso, por sexo e UF, foram obtidas pelo calculo do
indice de Massa Corporal (IMC). A formula para o calculo do IMC é: peso
(quilogramas)/altura? (metros?). Os dados foram provenientes da amostra total da POF 2008-
2009 199 Por definicdo, assumiu-se o critério de classificacio de excesso de peso para adultos
do Ministério da Satde como segue: IMC igual ou maior que 25Kg/m? 29),

A proporcdo de pessoas com renda igual ou inferior a meio salario minimo per capita
por sexo e UF foi estimada a partir dos dados da amostra total da POF 2008-2009 %9: em 2008
o valor do salario minimo era de R$ 415,00. O ponto de corte em meio salario minimo se deu
pelo fato de que, no mesmo ano, de acordo com o Departamento Intersindical de Estatistica e
Estudos Socioecondmicos (DIEESE) o valor médio de uma cesta basica correspondia a meio
salario minimo @2V, Assim, a variavel renda foi assumida como proxi de seguranca alimentar,
isto €, a propor¢do da populacdo que teria condigdes de adquirir uma cesta basica naquele ano.

Para refletir o cenario brasileiro de acesso ao diagnostico e tratamento ao cancer

colorretal, foram obtidos o numero de Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em
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Oncologia (Unacons) e Centros de Assisténcia de Alta complexidade em Oncologia (Cacons)
nas UF’s e estimada a taxa por 500 mil habitantes, seguindo ao que foi preconizado pela portaria
n® 140, de 27 de fevereiro de 2014 do Ministério da Saude 1??. Os dados foram extraidos do
Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Saude (CNES) disponivel no sitio do Departamento
de Informatica do Sistema Unico de Salide do Brasil (DATASUS). A populagdo residente
utilizada no denominador do célculo da taxa foi obtida das estimativas intercensitarias da

populacio realizadas pelo IBGE 1),

5.1.7 Analises estatisticas: terceira etapa

Modelos de Regressao Lineares Generalizados (GLM: generalized linear model) com
distribuicdo de probabilidade quasi-Poisson foram utilizados para avaliar a associagdo entre 0s
nameros de casos novos de cancer colorretal e os scores medianos dos padrdes alimentares
identificados pela analise fatorial. A escolha da distribuicao de probabilidade do modelo (quasi-
Poisson) se deu pela necessidade de acomodar a superdispersdo dos dados, resultante das
caracteristicas de raridade do evento (baixa incidéncia do cancer colorretal).

Dada a caracteristica ecoldgica da unidade de andlise, a multicolinearidade entre as
variaveis foi verificada pelo teste VIF (Variance Inflation Factor). No caso em que duas ou
mais variaveis se apresentaram altamente correlacionadas, com valores de VIF iguais ou
superiores a 10, estas foram consideradas colineares e apenas uma foi mantida no modelo,
optando por aquela de maior relevancia epidemioldgica, isto é, mais associada com a etiologia
do céncer colorretal.

Por se tratar de modelagem de taxa, os ajustes dos modelos consideraram o tamanho
populacional, por meio da insercdo do termo offset com o logaritmo da populagédo
correspondente a cada UF , utilizando as estimativas populacionais intercensitarias do IBGE
para 0 ano de 2020 1),

A modelagem foi feita de forma estruturada para observar o efeito da inclusdo das
diferentes covariaveis nos modelos, conforme descrito abaixo:

e Estrutura A: modelos brutos; um modelo para cada padrédo alimentar segundo sexo;
e Estrutura B: estrutura A + prevaléncia do excesso de peso (estado nutricional);
e Estrutura C: estrutura B + prevaléncia de inatividade fisica + prevaléncia de

tabagismo + prevaléncia do etilismo (estilo de vida);
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e Estrutura D: estrutura C + proporc¢do per capita de meio sal&rio minimo ou menos
+ regido (caracteristicas sociodemograficas);

e EstruturaE: estrutura C + taxas de Unacons e Cacons por 500 mil habitantes (acesso
ao diagndstico e tratamento).

As selecOes das covariaveis foram feitas por meio de modelos bivariados. Aquelas
com p-value menores que 20% (p <0,20) foram consideradas nos modelos multiplos
(APENDICE A — ARTIGO | — INCIDENCIA DE CANCER COLORRETAL ESTA
ASSOCIADA AOS PADROES ALIMENTARES NA POPULAQAO BRASILEIRA: UMA
ANALISE ECOLOGICA). No entanto, exce¢des foram consideradas: mesmo que uma variavel
apresentou p-value maior que 20%, mas esta possuia relacdo etiolégica com a doenga, foi
mantida nos modelos multiplos.

Os coeficientes de regressdo (f) dos modelos foram exponenciados e os valores
representaram a razao das taxas de incidéncias (Incidence Rate Ratio - IRR).

As analises foram realizadas no software livre R versdo 3.6.3. O valor de p<0,05 foi
considerado como estatisticamente significativo para todas as analises. Os IRR foram obtidos
com o auxilio do pacote estatistico jtools versio 2.1.4 (129 A Figura 17 representa

esquematicamente o fluxo do método empregado no primeiro artigo da tese.



Figura 17 - Representacdo esquematica do método adotado no primeiro artigo da tese
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Fonte: elaborado pelo autor, 2022

68



69

5.2 ARTIGO Il

5.2.1 Abordagem geral

O segundo artigo da tese teve como objetivo avaliar a relacéo entre os comportamentos
de riscos modificaveis, variaveis de acesso aos servigos de salde e a mortalidade por cancer
colorretal. Foram considerados como fatores de riscos modificaveis a inadequacao da ingestdo
de fibras dietéticas (<30 gramas/dia), gréos integrais (<100 gramas/dia), carnes vermelhas e
processados a base de carnes vermelhas (>100 gramas/dia), prevaléncia de inatividade fisica,
prevaléncia de excesso de peso e prevaléncia de tabagismo. Varidveis de acesso aos servigos
de salde (diagnosticos e tratamento) incluiram a taxa de CACONS E UNACONS por UF, taxa
de endoscdpios e de médicos oncologistas. Os detalhes de cada etapa do estudo sdo abordados

nos itens a sequir.

5.2.2 Desfecho: mortalidade por cancer colorretal

Os dados de mortalidade por céancer colorretal foram obtidos do Sistema de
Informac&o sobre Mortalidade (SIM) do DATASUS V. A definicdo de cancer colorretal
seguiu a 10% edicdo da Classificacdo Estatistica Internacional de Doencas e Problemas
Relacionados a Saude (CID-10), levando em consideragdo os seguintes codigos: C18 (neoplasia
maligna do co6lon), C19 (neoplasia maligna da juncéo retossigmdide), C20 (neoplasia maligna
do reto) e C21 (neoplasia maligna do anus e do canal anal *?*. Os dados foram coletados de
acordo com sexo e para cada unidade da federacédo. Para lidar com possivel viés de classificagdo
e subestimacdo do numero de casos e as taxas de mortalidade, as mortes por causas mal
definidas ou ndo especificadas, com sintomas sinais e achados anormais de exames clinicos e
laboratoriais, foram redistribuidas seguindo o método de redistribui¢do publicado previamente
(125 Foram calculadas as taxas de mortalidade brutas e ajustadas segundo sexo, conforme
representadas espacialmente nos APENDICE B — ARTIGO Il — FATORES DE RISCOS
COMPORTAMENTAIS E DE ACESSO AOS SERVICOS DE SAUDE ASSOCIADOS A
MORTALIDADE POR CANCER COLORRETAL NO BRASIL.
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5.2.3 Exposicéo: Estimativas da ingestdo usual e da prevaléncia de inadequacéo da dieta
pelo método do National Cancer Institute (NCI); estratégia de correcao das variabilidades

intrapessoal e interpessoal

A ingestdo dietética usual é definida como sendo a média da ingestdo diaria de
determinado alimento ou nutriente durante um longo periodo de tempo 2%, O conceito é
aplicado na elaboracdo de recomendac0es dietéticas, e subsidia as hipoteses relacionadas ao
processo de dieta-saude-doenca. Assim, estimar a proporcdo de uma determinada populacédo
que se encontra acima ou abaixo da recomendacédo dietética de um alimento, grupo alimentar
(frutas, legumes, tubérculos, amilaceos, dentre outros) ou nutriente (carboidratos, gorduras,
proteinas, vitaminas e minerais) ¢ fundamental para estudar a relagdo entre alimentacdo e
desfechos de satde 27, Além disso, na auséncia de dados de base populacional para o estudo
da relacdo entre dieta e desfecho de saude, ao nivel do individuo, percentuais de
adequacdo/inadequacdo permitem levantar hipoteses etiologicas sobre essas relagdes. O INA
ndo possui informacdes sobre desfechos de satide/doenca, por isso, a estimativa de inadequacédo
foi a alternativa mais vidvel para estudar a relacdo entre dieta e cancer,

Entretanto, a avaliagdo do consumo alimentar impde desafios/limitacGes
metodoldgicas que devem ser considerados no momento da estimagdo do consumo habitual: os
dados de consumo de um Unico dia ndo sdo capazes de representar o consumo usual de uma
pessoa ao longo do tempo, isto porque existem variacdes significativas na ingestdo dietética
diaria de um individuo — a variabilidade intrapessoal. Além disso, existem variacdes de ingestdo
dietética entre os individuos de uma determinada populacdo — a variabilidade interpessoal. O
excesso de variabilidade intrapessoal interfere na interpretacdo dos dados: as distribui¢bes da
ingestdo dietética de um Unico dia ou dois dias tém variabilidades maiores que a distribuicdo
da variabilidade da ingestdo dietética habitual/usual, conforme apresentado na Figura 18.
Assim, o uso desses dados, sem a devida consideracdo sobre essas fontes de variabilidade,
conferiria viés na estimacéo da prevaléncia de inadequacio da dieta em uma populagdo 27, e
portanto, devem ser tratados adequadamente para mitigar os possiveis erros de mensuracao.
Portanto, além da coleta de dados de consumo alimentar — utilizando-se de instrumento

apropriado —, é preciso aplicar métodos estatisticos para lidar com esses possiveis vieses 127,



71

Figura 18 - Efeito da variabilidade intrapessoal nas distribui¢cées do consumo usual

— Single—day intake
— 2=—day mean intake
- Usual intake

Density

Intake
Fonte: National Cancer Institute (NCI), 2020 127

O método do National Cancer Institute (NCI) consiste em modelar aspectos
particulares da ingestdo dietética usual de alimentos e nutrientes utilizando dados provenientes
de recordatdrios de 24 horas (R24h) ou registros alimentares. O método pode ser aplicado para
0s seguintes propdsitos: (i) estimar a distribuicdo da ingestdo habitual de uma populacdo ou
subpopulacéo — esta etapa permite corrigir a variabilidade intrapessoal; (ii) avaliar o efeito de
variaveis ndo dietéticas no consumo usual; (iii) corrigir vieses causados por erros de medicao
na estimac&o das associagdes entre ingestéo dietética usual e desfechos de satde 27,

Todos esses procedimentos estatisticos sdo realizados por meio de duas macros no
SAS: MIXTRAN e DISTRIB ®2), Em situacBes em que um determinado alimento ou grupo
alimentar é consumido episodicamente (probabilidade de consumo diario € menor que 1), a
macro MIXTRAN estima a probabilidade de consumo e a quantidade consumida em um modelo
de duas partes (two-part model). Para aqueles alimentos, grupos alimentares e nutrientes com
probabilidade de consumo diario (préximo de 1), a macro MIXTRAN estima os parametros do
modelo em um processo de modelagem Unico (modelo de uma parte — amount only model)
(127.128) ' A macro DISTRIB utiliza os parametros estimados pela macro MIXTRAN para estimar
o0 consumo usual e o percentual de inadequagéo dietético (27:128),

O método baseia-se na premissa de que a ingestdo usual é igual a probabilidade de
consumo em um determinado dia vezes a quantidade média consumida em um “dia de

consumo”. A aplicag@o da técnica mais adequada para o tipo de dado consiste em diferenciar
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0s componentes dietéticos consumidos quase todos os dias, por quase todos os individuos
(normalmente os nutrientes), daqueles componentes consumidos episodicamente (normalmente
alimentos que exibem grandes quantidades de valor zero para um determinado dia) 27

Para os componentes consumidos episodicamente, € necessaria a aplicacdo de um
modelo de duas partes. A primeira parte do modelo estima a probabilidade de consumo usando
regressao logistica com efeito aleatério correlacionado (CORR), especifico para o individuo. A
segunda parte do modelo especifica a quantidade diaria consumida usando regressao linear em
escala transformada, também com efeito aleatdrio especifico para o individuo. As duas partes
do modelo sdo combinadas permitindo a correlagdo entre os dois efeitos especificos para o
individuo. Além disso, permite a inclusdo de covaridveis comuns as duas partes do modelo.
Entre as variaveis que podem ser incluidas no modelo estdo a idade, sexo, raca e outras que
sejam de interesse do pesquisador, permitindo a analise por subpopulagdes. Os resultados
podem, entdo, ser aplicados para estimar a distribuicdo do consumo ou em outras analises de
interesse 2, Para os componentes dietéticos que sio consumidos diariamente pela maioria da
populacdo, 0 mesmo processo € aplicado. No entanto, a parte probabilistica do modelo ndo é
necesséria, uma vez que a probabilidade de consumo é assumida como sendo igual a um 26:127),

Para efeito de andlises, e da escolha do modelo a ser aplicado neste estudo, foram
considerados como consumidos episodicamente aqueles nutrientes, alimentos ou grupo
alimentares com ingestao dietética zero iguais ou maiores de 5%; nestes casos foram aplicados
os modelos de duas partes 128,

O método do NCI deve ser aplicado em dados que apresentam distribuicdo Gaussiana.
Portanto, quase sempre a transformacdo da escala original dos nutrientes se faz necessaria
devido a distribuicdo assimétrica dos dados (Figura 18) e o erro intrapessoal que é dependente
da média da ingestdo. Neste caso, é aplicada a transformagdo Box-Cox. Ao proceder a
transformacéo, o erro passa a ter distribuicdo normal, sem correlacdo com a média individual
(126) Finalmente, a distribuigio dos percentis da ingestdo usual dos nutrientes ¢ estimada usando
o procedimento de simulacdo de Monte Carlo; a fracdo da populacdo acima ou abaixo dos
pontos de cortes, definidos inicialmente pelo pesquisador, representa a proporgao da populagéo
com consumo usual adequado/inadequado na escala back-transformada (1?6), Esses foram os
percentuais de inadequacéo de interesse do estudo.

O erro padréo e os intervalos de confianca para as médias e percentis foram estimados
por meio de calculos adicionais empregando a técnica do Balanced Repeated Replicaton (BRR)
de Fay 127,
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O erro padrdo e o valor de p provenientes da macro MIXTRAN sao validas apenas para
amostras aleatorias simples 2%, Contudo, o Inquérito Nacional de Alimentagao possui desenho
amostral complexo — estrato e unidade primaria — que deve ser considerado na estimativa dos
parametros do modelo, no erro padrao e intervalos de confianca. Ao ignorar a caracteristica do
desenho amostral, o pesquisador pode introduzir viés nas estimativas por subestimar o erro
padrdo, uma vez que cada individuo da amostra possui um peso diferente; neste caso o
pressuposto de independéncia das observacdes nao é valido 129,

O método do BRR consiste em selecionar uma subamostra e computar o erro padréo:
uma unidade do par de cada unidade primaria é selecionada e adicionada de peso dois, portanto
a outra unidade primaria recebe peso zero 29, Ja 0 método de BRR de Fay n#o atribui peso
zero para as observac6es ndo selecionadas: o peso ndo selecionado € diminuido de um fator de
multiplicacdo K, e o peso selecionado € acrescido do fator multiplicativo K (2-K).
Convencionalmente, utiliza-se K=0,3, valor que foi adotado nesse estudo 29, Em seguida, a
variabilidade da subamostra é utilizada para computar o erro padréo da amostra total 29,

5.2.4 Grupos alimentares estudados

Foram analisados os percentuais de inadequacéo do consumo de fibras, grdos integrais,
carnes vermelhas e produtos a base de carne (embutidos ou charcutarias). A selecdo desses
alimentos levou em consideracdo as evidéncias cientificas sobre a relagdo entre dieta e cancer
colorretal apresentadas pelo o relatério do World Cancer Research Fund/ American institute
for Cancer Research (WCRF/AICR): diet, nutrition, physical activity and colorectal cancer ¢9.
De acordo com o relatério, alimentos contendo fibras, e os grdos integrais, atuam em
mecanismos fisiologicos que previnem a carcinogénese do CCR. Por outro lado, o consumo de
carnes vermelhas e processados a base de carne vermelha estdo fortemente associados com o
surgimento do CCR — grau de evidéncia nivel A Y; os mecanismos bioldgicos e as evidéncias
cientificas acerca do papel desses grupos alimentares no cancer colorretal foram apresentados
no item 2.2.1 Dieta.

Os percentuais de inadequacdo do consumo de graos integrais e fibras dietéticas foram
estimados tendo como ponte de corte o consumo de 90 gramas/dia e 30 gramas/dia,
respectivamente; assim, consumos abaixo desses valores foram considerados inadequados ).
Em relagdo a carne vermelha e seus derivados, consumo acima de 100 gramas/dia foi
considerado inadequado, dado que o consumo elevado tem se mostrado um fator de risco para

o cancer colorretal 9,
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5.2.5 Analises estatisticas das associacfes entre cancer colorretal e exposi¢des de interesse

Modelos Lineares Generalizados (GLM) quasi-Poisson foram utilizados para verificar
as associagdes entre 0 niUmero de mortes por cancer colorretal e variaveis de consumo alimentar,
de comportamento de risco e de acesso ao servico de saude. Os detalhes das varidveis de
comportamento de risco e de acesso aos servigos de salde estdo descritos no item 5.1.6
Covariaveis. Adicionalmente, no segundo artigo foram consideradas as densidades de médicos
oncologistas e de endoscopios nas unidades da federacdo. Ainda foram incluidas as medianas
dos anos de escolaridade por sexo e unidades da federacdo com base nos dados da POF de 2008-
2009.

Considerando o numero de Obitos por céncer colorretal como uma varidvel de
contagem, foi incluido o termo offset no modelo quasi-Poisson, representado pelo logaritmo da
populacdo correspondente de cada UF, segundo sexo. A diferenca de cerca de dez anos entre
os dados de varidveis comportamentais e de mortalidade foi considerada como um fator
importante entre a exposicdo e o desfecho, embora a analise da causalidade ndo fosse possivel
devido ao delineamento do estudo.

Os coeficientes de regressdo do modelo () foram exponenciados para obter as razGes
das taxas de incidéncia (IRR) e seus respectivos intervalos de confian¢a (IC). As analises foram
realizadas no software R verséo 3.6.3. O pacote jtools versdo 2.1.4 foi utilizado para realizar as
exponenciagdes dos S e seus ICs ?®. A Figura 19 representa esquematicamente o método

empregado no primeiro artigo da tese.
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Figura 19 - Representacdo esquematica do método adotado no segundo artigo da tese

Fonte de

Andlise de inadequagdo

Andlise
Estatistica

dados

da dieta

* Prevaléncia: AF, tabagismo, consumo de alcool — PNS 2013

* Renda per capita, IMC e escolaridade — POF 2008-2009

CACONS, UNACONS, densidade de oncologistas e endoscopios — CNES (Cadastro Nacional de
Estabelecimentos de Saude)

Mortalidade (CID C18-C21) - SIM

Variaveis
Independentes

* POF/INA 2008-2009 (34.003 individuos — 55.970 domicilios)
e Fibras: <30 gramas/dia
Conctrmeiimenear © Grios integrais: <100gramas/dia
e grupos e Carnes vermelhas e derivados: >100gramas/dia
alimentares

NCI (National Cancer Institute): MIXTRAN e DISTRIB — modelos lineares mistos

* Fibras: amount only model — probabilidade de consumo préoximade 1

e Demais alimentos: modelos de duas partes com efeitos aleatdrios correlacionados (CORR) — baixa
Estimativa do probabilidade de consumo

percentual de * Erro padrao e IC: BRR (Balanced Repeated Replication) de Fay
consumo

inadequado

* Taxas de moralidade brutas e ajustadas com correcdes por causas mal definidas ou n3ao especificadas
* Modelo de regressao com distribuicdao de probabilidade Quasipoisson com link log (R package)
Associagdes entre « Offset: log da populacdo

im:g;ile'?aed:e’::;ng * Incidence Rate Ratio (IRR) —risco de mortalidade

variaveis

Fonte: elaborado pelo autor, 2022
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6 RESULTADOS

6.1 INCIDENCIA DE CANCER COLORRETAL ESTA ASSOCIADA AOS PADROES
ALIMENTARES NA POPULACAO BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA

Jonas Eduardo Monteiro dos Santos ¢, Marina Campos Aratjo 1, Cosme Marcelo Furtado

Passos da Silva !

! Fundacdo Oswaldo Cruz, Escola Nacional de Saude Publica Sérgio Arouca.
Departamento de Epidemiologia e Métodos Quantitativos em Saude. Rio de Janeiro, RJ,

Brasil

RESUMO

INTRODUGCAO: A dieta esté entre os principais fatores de risco para o cancer colorretal.
Contudo, a relacdo entre padrées alimentares e a incidéncia da doenca nao é conclusiva.
Portanto, o objetivo deste estudo foi verificar se a incidéncia do cancer colorretal esta
associada com o padrdo alimentar da populacéo brasileira. METODO: Trata-se de um
estudo ecoldgico, tendo as Unidades da Federacdo como unidades de analises. Dados de
consumo alimentar foram obtidos do Inquérito Nacional de Alimentacdo de 2008-2009.
Dados de incidéncia do céncer colorretal foram obtidos das estimativas do Instituto
Nacional de Céancer, segundo sexo. Padrdes alimentares foram derivados por meio da
Anélise Fatorial. Modelos quasi-Poisson foram utilizados para verificar as associacdes
entre os padrdes alimentares e a incidéncia do cancer colorretal. RESULTADOS:
Identificou-se cinco padrfes alimentares: padrdo 1 — arroz, feijdo e carne vermelha;
padrédo 2 — refrigerantes, bebidas artificiais, lanches, fast-foods e doces; padrao 3 — paes,
oOleos e gorduras; padréo 4 — verduras, legumes, frutas e ovos; e padrdo 5 — cafés e chas,
laticinios e sucos. Apds considerar variaveis relacionadas ao estado nutricional e de estilo
de vida, o cancer colorretal em homens se associou com o padrdo 2 (IRR 1,02;
IC95%1,01-1,04); entre as mulheres, as associacdes foram significativas para os padrdes
2 (IRR 1,03; 1C95%1,02-1,04), 3 (IRR 1,05; IC:1,01-1,09) e 4 (IRR 1,03; 1C95%1,01-
1,05). CONCLUSAO: A incidéncia do cancer colorretal no Brasil esteve associado com

os padrdes alimentares da populagdo. Assim, acdes voltadas para a promocdo da



77

alimentacdo adequada na populacao brasileira necessitam de ser fortalecidas e entendidas

como estratégias de prevencdo da carcinogénese colorretal.

Palavras-chaves: Cancer colorretal; Padrdo Alimentar; Pesquisa de Or¢camento Familiar;
Analise Fatorial; Modelos Lineares Generalizados; Distribuicao de Probabilidade quasi-

Poisson.
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INTRODUCAO

O céncer colorretal (CCR) estd entre as cinco neoplasias mais incidentes
mundialmente e no Brasil. Em 2020, estimou-se 1,9 milhdes de novos casos (Age
Standardized Incidence Rate (ASR): 19/100 mil habitantes), mundialmente, e 52.259
casos (ASR: 18,4/100 mil habitantes) no Brasil M. A doenga permanecera como problema
de saude publica nas préximas décadas; estima-se que até 2030 havera acréscimo de 80%
na incidéncia (2,2 milhdes de novos casos) em comparacdo a 2008. Qito em cada dez
casos de CCR estdo relacionados a dieta inadequada, elevadas prevaléncias de inatividade
fisica, etilismo, tabagismo e excesso de peso @),

A dieta da populagdo brasileira tem mudando nas Ultimas décadas. Houve
reducdo no consumo de alimentos fontes de fibras, como o arroz e feijdo, e aumento do
consumo de alimentos processados e ultraprocessados, como os sanduiches ©.
Concomitante a esse processo de transi¢do nutricional, tem se observado o aumento da
prevaléncia de sobrepeso e a reducdo na prevaléncia da pratica de atividade fisica: mais
da metade da populacdo brasileira adulta esta com sobrepeso, enquanto que menos de um
terco pratica atividade fisica em quantidades suficiente (. Esse cenério epidemioldgico
corrobora com as projecdes de aumento dos casos de cancer colorretal no Brasil nos
proximos anos ©9),

Um em cada trés casos de CCR pode ser atribuido & dieta inadequada .
Enquanto o consumo de carne vermelha, alimentos processados a base de carne (as
charcutarias ou embutidos) e o etanol desempenham papel danoso no processo da
carcinogénese colorretal, o consumo adequado de alimentos ricos em fibras (frutas,
legumes e verduras) exercem protecdo contra a doenca 419,

Entretanto, evidéncias sobre a relagdo entre 0 CCR e padrfes alimentares ainda
s&o limitadas ). Os padr@es alimentares permitem levar em consideracio a complexidade
de relagdes existentes entre os diferentes nutrientes presentes na dieta, uma vez que
alimentos ou nutrientes ndo sao consumidos isoladamente e, desta forma, podem exercem
algum grau de influéncia no processo entre dieta e CCR (%12, Desta forma, técnicas
estatisticas multivariadas, como a andlise fatorial (AF) ou analise de componentes
principais (ACP), tém sido empregadas para a derivacdo de padrbes alimentares, que
buscam captar e descrever tais complexidades ).,

Os poucos estudos brasileiros que avaliaram a relagdo do CCR com adieta,
tiveram a mortalidade como desfecho de interesse 2%, Além disso, estes estudos ndo
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contemplaram a inclusdo de fatores de riscos ndo dietéticos que também estdo
relacionados com o processo de carcinogénese; excesso de peso, tabagismo e inatividade
fisica, por exemplo.

Portanto, o objetivo deste estudo foi avaliar se a incidéncia do cancer colorretal
estd associada com os padrdes alimentares da populacdo brasileira, levando em

consideracao os fatores ndo dietéticos relacionados com a histoéria natural do CCR.
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METODO

Desenho do estudo

Trata-se de um estudo ecoldgico que utilizou dados secundarios de acesso
publico e irrestrito. As 26 Unidades da Federacdo (UF’s) e o Distrito Federal foram
considerados como unidades de andlise. O nimero de novos casos de CCR foram
considerados como desfecho e a mediana dos escores dos padrbes alimentares como
exposicao principal de interesse. Variaveis ndo dietéticas relacionadas com o processo de
carcinogénese colorretal também foram consideradas, com o intuito de descrever mais
fidedignamente a complexidade das relagOes existentes entre esses fatores de riscos.
Considerou-se variaveis relacionadas ao estado nutricional (prevaléncia de sobrepeso),
estilo de vida (prevaléncias de tabagismo, etilismo e inatividade fisica),
sociodemogréficas (regido e renda domiciliar mediana) e acesso ao diagnostico e
tratamento (centros de referéncia em oncologia: taxa por 500 mil habitantes).

Os dados de incidéncia de cancer colorretal e de acesso ao diagnostico e
tratamento foram obtidos de forma consolidada e agregada para cada UF, enquanto 0s
demais dados foram estimados para o agregado a partir de dados individuais provenientes
de inquéritos nacionais: Pesquisa de Orcamento Familiar de 2008-2009 e Pesquisa
Nacional de Sadde de 2013 (617,

Desfecho: incidéncia do CCR

Os numeros de novos casos de cancer colorretal para o ano de 2020 foram
obtidos a partir de publicagdo das estimativas de incidéncia do Instituto Nacional de
Cancer Jose Alencar Gomes da Silva (INCA). Os dados foram extraidos de acordo com
0 sexo e as UF’s. Detalhes da metodologia utilizada pelo INCA para estimar o nimero de
casos de cancer estdo em publicacio prévia ®. Brevemente, o INCA utilizou dados de
Registros de Céancer de Base Populacional (RCBP) e dados do Sistema de Informacao
sobre Mortalidade (SIM) para estimar a incidéncia do CCR, aplicando modelos de

predicdo a curto prazo (até cinco anos).

Exposigéo: avaliagdo do consumo alimentar
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Os dados de consumo alimentar foram obtidos do Inquérito Nacional de
Alimentacdo (INA) de 2008-2009, realizado na Pesquisa de Orgamentos Familiares
conduzido pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatisticas (IBGE). Embora o estudo
da causalidade ndo estivesse no escopo do trabalho — por considerar as limitacdes
metodologicas do delineamento do estudo (estudo ecoldgico) e dos dados — a escolha do
INA 2008-2009 se deu no intuito de preservar o critério da temporalidade entre a
exposicdo (dieta) e o desfecho de interesse (incidéncia de CCR em 2020), dado que o
surgimento da doenca depende da exposicdo prolongada ao fator de risco;
aproximadamente 10 anos.

A POF de 2008-2009 adotou um plano amostral por conglomerados em dois
estagios: primeiramente, 12.800 setores censitarios foram selecionados e estratificados de
acordo com as éareas geograficas do pais (cinco macrorregides) e classes
socioeconémicas, de modo a representar os domicilios brasileiros. Em seguida, 55.970
domicilios foram selecionados aleatoriamente, dentro dos setores censitarios, compondo
a amostra da POF. A pesquisa teve duracdo de 12 meses (19 maio de 2008 a 18 de maio
de 2009), sendo, portanto, todos os estratos geograficos e socioeconémicos representados
nos quatro trimestres do ano. Os dados de consumo alimentar pessoal do INA foram
coletados em uma subamostra de 13.569 domicilios, no qual os moradores com pelo
menos 10 anos de idade relataram sua dieta, totalizando 34.003 individuos (24% da
amostra total da POF 2008-2009). A selecdo dos domicilios para o INA se deu de forma
aleatoria dentro da amostra de domicilios originalmente selecionados para a POF 7,

Os dados de consumo alimentar foram obtidos por meio de registro alimentar de
dois dias ndo consecutivos. Os entrevistados anotaram todos os alimentos e bebidas
consumidos ao longo de 24 horas, bem como a forma de preparo, local e horario de
consumo. Os entrevistados foram orientados a descrever com maiores detalhes aquelas
preparacdes contendo mais de um tipo de alimentos; quando isso ndo fosse possivel, eles

deveriam anotar o nome da preparagéo 7.

Construcgéo dos grupos alimentares

As quantidades de alimentos reportadas pelos entrevistados na forma de medida
caseira foram transformadas em gramas ou mililitros, utilizando tabela de medida caseira
elaborada especificamente para o INA 2008-2009 @7, Mil novecentos e setenta e um
alimentos foram reportados pelos entrevistados. Inicialmente, 1.417 (72%) alimentos
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foram alocados em 24 grupos, seguindo dois critérios: (i) alimentos com caracteristicas
nutricionais semelhantes (grupo das frutas, dos cereais, das massas etc); (ii) alimentos
que possuem relacdo com a histdria natural do cancer colorretal, j& descritos na literatura
(&lcool, carne vermelha, alimentos processados a base de carne vermelha, vegetais ricos
em fibras dietéticas, peixes, laticinios e queijos) ®1%). A construgdo desses grupos buscou
manter as caracteristicas alimentares da populacdo brasileira — grupos de arroz e feijao,
por exemplo, que representam o padréo tradicional de consumo alimentar da populagao
—, mas, também, descrever aqueles grupos que sao fatores de risco ou protecdo para o
cancer colorretal. Uma analise descritiva prévia foi feita para verificar a prevaléncia de
consumo de cada alimento na amostra estudada. Sendo assim, os alimentos que néo
tinham relagdo com nenhum grupo e/ou que foram consumidos por menos de 100
participantes ndo foram incluidos nas analises. Os grupos finais estdo descritos no Quadro
2.

Ap0s a construcdo dos grupos, o Multiple Source Method (MSM) foi utilizado
para corrigir a distribuicdo do consumo pela variabilidade intrapessoal na tentativa de
estimar uma distribui¢do proxima da ingestdo usual de cada individuo. O método estima
a probabilidade de consumo de um determinado alimento em um dia aleat6rio e com isso

estima a distribuicio populacional e o consumo usual individual daquele alimento 9.
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Quadro 2 - Composig¢do dos grupos alimentares para a andlise fatorial

Grupos Descricdo
Arroz Arroz branco, parboilizado, agulha, agulhinha, integral e organico
Feijbes Feijdes preto, mulatinho, roxo, rosinha, verde e organico
Café, café com leite, expresso, cappuccino, Nescafé, solavel, café com farinha,
Cafés e chas cha mate, chimarrdo, erva mate, tereré, chas (preto, camomila, cidreira, capim
limao etc)
Bisnaguinha, croissant, pdo com manteiga ou margarina, pdo de forma
Paes industrializado, pdo de hambuirguer, pdo de milho, pdo de sal, pdo ndo

especificado, torrada, pdo integral, pées light e diet

Carne bovina (todos os cortes), carne de porco, hamburguer, preparacGes a base
Carnes vermelhas de carne (churrasco), outros tipos de carne (cabrito, bode, caprino, carneiro,
ovelha, paca, jacaré, capivara, cotia, jabuti, tracaja)

Oleo de soja, azeite, outros tipos de 6leo, margarina, manteiga, maionese,
torresmos, toucinhos, bacon e banha

Refrigerantes e Refrigerantes tradicionais, refrigerantes light e diets, refrescos e demais bebidas
bebidas artificiais artificiais

Pizzas, sanduiches, batatas fritas, abara, acarajé, coxinhas, empadas, esfirras,
Lanches e fast- enroladinhos, empanados, nuggets, pdo de queijo, pastel, quibe, quiche, rissoles,
foods tortas, baconzitos, cachorro-quente, chips, baurd, cheesburguers e hamburguer
(sanduiches)

Oleos e gorduras

Chocolates e doces a base de chocolate, achocolatados, sustagen, pudim, doces a
base de leite, ou ovos, mousse, arroz doce, canjica, sagu, doce a base de frutas,
geleias, picolés, sorvetes, geladinhos, rapadura, mel, acuUcar, adogantes,

Doces amendoim caramelizados, balas, chiclete, churros, cocada, gelatinas, jujuba,
pavés, pirulitos, quindim, queijadinhas, pé de moleque, pastilhas, pastéis,
gemadas, rabanada, rocambole, suspiro, tapioca, torrone, pao de mel, panetone,
chineque e bebidas agucaradas

Ovos Ovos e preparacdes a base de ovos

Leites, mingaus e preparacOes a base de leite, vitaminas, iogurtes, coalhadas,

Laticinios creme de leite, natas, bebidas lacteas, leite fermentado, chantilly e Yakult

Folhosos Vegetais folhosos
(verduras)
Cenoura, chuchu, pepino, tomate, beterraba, jerimum, abdboras, nabo,
Legumes mandioquinha, alho, rabanete, quiabo, jil6, abobrinha, azeitona, berinjela, cebola,
maxixe, vagem e pimentdo
Frutas Todas as frutas
SUCOS Sucos a base de frutas, cajuina, caldo de cana (garapa), agua de coco, cevada e

levedo de cerveja
Fonte: elaborado pelo autor, 2022

Construgéo dos padroes alimentares

Anélise fatorial (AF) foi utilizada para reduzir o nimero de grupos alimentares
apresentados na etapa anterior (Quadro 2). Esta técnica estatistica se propde a definir
estruturas ou construtos subjacentes aos dados observados, conhecidos na epidemiologia
nutricional como padrdes alimentares. Tais padrbes sdo provenientes de uma matriz de
correlagdo. A AF foi feita em duas etapas. Deste modo foi possivel considerar a

complexidade do desenho amostral do INA. A primeira etapa consistiu na construcao da
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matriz de correlacdo (APENDICE A — ARTIGO | — INCIDENCIA DE CANCER
COLORRETAL ESTA ASSOCIADA A0S PADROES ALIMENTARES NA
POPULACAO BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA) usando o comando
PROC GLM no Statistical Analysis System (SAS); nesta etapa foram incluidos os pesos
e o fator de expansdo da amostra. Em seguida, o0 comando FACTOR PROCEDURE foi
utilizado para estimar os padrdes alimentares a partir da matriz de correlagdo obtida na
etapa anterior 1?2, Os padrdes alimentares foram transformados ortogonalmente por
meio da rotacdo Varimax para obter padrdes alimentares com estruturas independentes e
mais faceis de serem interpretados ?22%),

O namero de padrdes alimentares retidos obedeceu aos critérios do autovalor
>1,0 (eigenvalue) e do teste do scree plot; neste Gltimo, os pontos do grafico acima do
inicio do ponto de inflexdo da curva indicaram o niumero de padrdes alimentares a serem
retidos ?4?°. Finalmente, o mddulo das cargas fatoriais iguais ou maiores que 0,30 foi
utilizado como ponto de corte para a permanéncia dos grupos alimentares nos padroes
alimentares.

Os escores fatoriais individuais — para cada padrdo alimentar — resultaram da
soma dos produtos do valor consumido de cada grupo alimentar e 0 seu respectivo escore
padronizado. Sendo assim, todos os grupos alimentares foram representados em todos 0s
padrBes alimentares, porém, com pesos diferentes, uma vez que o escore padronizado
para 0 mesmo grupo alimentar diferiu de acordo com o padrdo alimentar; os scores
padronizados encontram-se no APENDICE A — ARTIGO | — INCIDENCIA DE
CANCER COLORRETAL ESTA ASSOCIADA AOS PADROES ALIMENTARES NA
POPULACAO BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA. Posteriormente, 0s
escores medianos de cada padrdo alimentar foram calculados segundo as UF’s e sexo.
Esta estratégia foi adotada para obter os dados de consumo no mesmo nivel de agregacao
dos dados de incidéncia do cancer colorretal (etapa ecoldgica do estudo).

Os escores medianos foram calculados apenas para os individuos maiores de 20
anos, considerando que a incidéncia do cancer colorretal é baixa nas faixas etarias mais

jovens e esta relacionada com fatores genéticos e histdrico familiar da doenga ®.

Covariaveis

Considerando a historia natural do cancer colorretal, caracterizada por etiologia

multifatorial, varidveis ndo dietéticas também foram consideradas na modelagem,
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objetivando descrever, de modo mais fidedigno, o cenario da doenca no pais. As variaveis
ndo dietéticas de interesse foram: (i) variaveis relacionadas ao estilo de vida - prevaléncia
de inatividade fisica, prevaléncia de etilismo, prevaléncia de tabagismo; (ii) variavel que
descreveu o estado nutricional - prevaléncia de excesso de peso; (iii) variaveis
sociodemograficas — renda domiciliar per capita mediana e as cinco grandes regides
brasileiras; (iv) varidvel de acesso ao diagnostico e tratamento — taxa para 500 mil
habitantes do nimero de Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
(Unacons) e Centros de Assisténcia de Alta complexidade em Oncologia (Cacons) para
0 ano de 2020.

As prevaléncias de inatividade fisica, tabagismo e etilismo foram obtidas da
Pesquisa Nacional de Satde (PNS) de 2013, segundo UF e sexo ®®; a PNS foi uma
pesquisa de base populacional, representativa da populacdo brasileira com idade superior
a 18 anos, foi realizada pelo IBGE e parte da mesma amostra mestra que a POF. Foram
considerados todos os tipos de atividade fisica; as praticadas no lazer, trabalho, tempo de
deslocamento para o trabalho e outros tipos de deslocamento e atividades domésticas. A
definicdo de inatividade fisica seguiu o preconizado pela Organizacdo Mundial da Salde:
atividade fisica suficiente (> 150 minutos semanais), insuficiente (>0 ¢ <150 minutos
semanais) e sedentario (nenhuma atividade fisica) ?”. O uso de substancias contendo
tabaco foi auto relatado. Cigarro industrializado, de palha, cravo ou de Bali, cachimbos,
charutos ou cigarrilhas, narguilé e outros produtos foram considerados como fontes de
consumo de tabaco. As prevaléncias incluiram dados de ex-fumantes e fumantes
declarados no momento da pesquisa. O consumo de bebidas alcodlicas foi auto referido
e incluiu a prevaléncia do consumo de bebidas fermentadas e destiladas. Levando em
consideracdo que a literatura cientifica mais recente aponta que ndo existe dose segura
para o risco de cancer, isto é, o consumo de qualquer quantidade pode aumentar o risco
da doenca, as prevaléncias foram calculadas considerando todos os individuos que
referiram consumir alguma quantidade de alcool ?29),

As prevaléncias de excesso de peso, por sexo e UF, foram obtidas pelo célculo
do indice de Massa Corporal (IMC). A férmula para o calculo do IMC é: peso
(quilogramas)/altura? (metros?). Os dados foram provenientes da amostra total da POF
2008-2009 17, Por definicdo, assumiu-se o critério de classificacio de excesso de peso
para adultos do Ministério da Satide como segue: IMC igual ou maior que 25Kg/m? ?9),

A proporc¢édo de pessoas com renda igual ou inferior a meio salario minimo per

capita por sexo e UF foi estimada a partir dos dados da amostra total da POF 2008-2009
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(7, O ponto de corte em meio salario minimo se deu pelo fato de que, no mesmo ano, de
acordo com o Departamento Intersindical de Estatistica e Estudos Socioeconémicos
(DIEESE) o valor médio de uma cesta bésica correspondia a meio salario minimo €0,
Assim, a variavel renda foi assumida como proxi de seguranca alimentar, isto é, a
proporcéao da populacéo que teria condi¢des de adquirir uma cesta basica naquele ano.
Para refletir o cenario brasileiro de acesso ao diagndstico e tratamento ao CCR,
foram obtidos o nimero de Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
(Unacons) e Centros de Assisténcia de Alta complexidade em Oncologia (Cacons) nas
UF’s e estimada a taxa por 500 mil habitantes, seguindo ao que foi preconizado pela
portaria n° 140, de 27 de fevereiro de 2014 do Ministério da Saide GV. Os dados foram
extraidos do Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Satde (CNES) disponivel no sitio
do Departamento de Informética do Sistema Unico de Satde do Brasil (DATASUS). A
populacdo residente utilizada no denominador do célculo da taxa foi obtida das

estimativas intercensitarias da populagio realizadas pelo IBGE ©2),

Andlises Estatisticas

Modelos de Regresséo Lineares Generalizados (GLM) com distribuicdo de
probabilidade quasi-Poisson foram utilizados para avaliar a associacdo entre 0s nimeros
de casos novos de cancer colorretal e os escores medianos dos padrdes alimentares
identificados pela analise fatorial. A escolha da distribui¢éo de probabilidade do modelo
(quasi-Poisson) se deu pela necessidade de acomodar a superdispersdo dos dados,
resultante das caracteristicas de raridade do evento (baixa incidéncia do CCR). A
modelagem foi feita de forma estruturada para observar o efeito da inclusdo das diferentes
covariaveis nos modelos.

e Estrutura A: modelos brutos, sendo um modelo para cada padrdo alimentar
segundo sexo;

e Estrutura B: estrutura A + prevaléncia do excesso de peso (estado
nutricional);

e Estrutura C: estrutura B + prevaléncia de inatividade fisica + prevaléncia de
tabagismo + prevaléncia do etilismo (estilo de vida);

e Estrutura D: estrutura C + proporcéo per capita de meio salario minimo ou

menos + regido (caracteristicas sociodemograficas);
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e Estrutura E: estrutura C + taxas de Unacons e Cacons por 500 mil habitantes
(acesso ao diagndstico e tratamento).

A multicolinearidade entre as varidveis foi verificada pelo teste VIF (Variance
Inflation Factor). Caso duas ou mais variaveis se apresentaram altamente
correlacionadas, com valores de VIF iguais ou superiores a 10, estas foram consideradas
colineares e apenas uma foi inserida no modelo (APENDICE A — ARTIGO | —
INCIDENCIA DE CANCER COLORRETAL ESTA ASSOCIADA AOS PADROES
ALIMENTARES NA POPULAQAO BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA).
Optou-se pela inclusdo da varidvel com maior importancia epidemioldgica, isto €, mais
associada com a etiologia do cancer colorretal.

Por se tratar de modelagem de taxa, os ajustes dos modelos consideraram o
tamanho populacional, sendo inserido nos modelos o logaritmo da populagédo
correspondente a cada UF — como termo offset. Para tal, utilizou-se as estimativas
populacionais intercensitarias do IBGE para o ano de 2020 ©2),

As selecBes das covariaveis foram feitas por meio de modelos bivariados.
Agquelas com p-valor menores que 20% (p <0,20) foram consideradas nos modelos
maltiplos. No entanto, excecBes foram consideradas: mesmo que uma variavel
apresentasse p-valor maior que 20%, mas esta possuisse relacdo etioldgica com a doenca,
foi mantida nos modelos multiplos. Nas estruturas dos modelos mdaltiplos, as variaveis
que haviam sido adicionadas nas estruturas anteriores permaneciam nos modelos
seguintes, mesmo se perdesse a significancia estatistica, dado que eram varidveis de
ajustes.

Os coeficientes de regresséo () dos modelos foram exponenciados e os valores
representaram a razdo das taxas de incidéncias (Incidence Rate Ratio - IRR),
representando a variacdo na taxa de incidéncia do CCR com o aumento de um escore do
no padréo alimentar.

As andlises foram realizadas no software livre R versdo 3.6.3. O valor de p<0,05
foi considerado como estatisticamente significativo para todas as analises nos modelos
maltiplos. A exponencia¢do dos coeficientes de regressdo para IRR e seus respectivos
intervalos de confianca foram obtidos com o auxilio do pacote estatistico jtools versdo
2.1.4 63,
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RESULTADOS

De acordo com o screeplot (Figura ), cinco pontos se destacaram antes no inicio
de inflexdo da curva, indicando a retencao de cinco padrfes alimentares que explicaram
43% da variabilidade da dieta (Tabela 1). Os grupos alimentares que apresentaram
elevadas cargas fatoriais (>0,30) para cada padrao alimentar foram: padrdo 1 — arroz,
feijoes e carnes vermelhas; padrao 2 — refrigerantes, bebidas artificiais, lanches, fast-foods
e doces; padrao 3 — pées, 0leos e gorduras; padrao 4 — folhosos (vegetais), legumes, frutas

e ovos; padrdo 5 — cafés e chas, laticinios e sucos.

Figura 20 - Scree plot e a proporcdo da variancia explicada por cada padréo alimentar
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Fonte: elaborado pelo autor, 2022

Apenas 0s padrdes alimentares 4 e 5 apresentaram cargas fatoriais negativas. O
padréo alimentar 4 apresentou carga fatorial negativa para o grupo dos ovos (-0,37) e 0
padrdo alimentar 5 para o grupo dos chas e cafés (-0,71).

Seguindo os critérios adotados para a selecdo dos fatores —, teste do scree plot e
autovalores >1, bem como a relacdo de tais grupos alimentares com o a historia natural
do cancer colorretal —, todos os cinco padrdes alimentares foram selecionados para as

analises posteriores (modelos de regressdo quasi-Poisson).
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Tabela 1 - Padrbes alimentares, cargas fatoriais e variancia da analise fatorial do consumo alimentar do
Inquérito Nacional de Alimentacdo (INA) 2008-2009

Padrdes Alimentares

Grupos 1 5 3 n 5

Arroz 0,87 -0,15 0,01 0,02 -0,08
Carnes vermelhas 066 022 012 0,26 -0,09
Feijoes 0,83 -0,17 -0,01 -0,04 -0,12
Refrigerantes e bebidas artificiais -0,02 0,80 -0,03 -0,19 -0,06
Lanches e fast-foods -0,19 0,72 -0,18 -0,13 0,11
Doces -0,19 043 -0,02 -0,15 0,34
Pées 0,03 -0,11 0,87 -0,13 -0,08
Oleos e gorduras 0,04 -0,14 1081 -0,11 -0,05
Folhosos (verduras) 0,06 -0,11 -0,07 0,68 0,00
Legumes 0,00 -0,15 -0,07 0,64 -0,07
Frutas -0,27 -0,30 -0,03 046 0,25
Ovos 0,31 -0,25 0,03 -0,37 0,03
Cafés e chas 0,01 -0,38 0,20 0,07 -071
Laticinios (leites e iogurtes) -0,25 -0,15 -0,11 0,10 0,63
Sucos 004 001 022 -0,03 053
Autovalor (eigenvalue) 330 216 195 143 135
Proporgdo da variancia explicada por cada fator 0,214 0,09 0,08 0,06 0,06
Proporc¢do cumulativa da variéncia 0,14 023 031 037 043

Fonte: elaborado pelo autor, 2022

Os resultados dos modelos de regressao apresentaram associac@es significativas
entre a incidéncia do CCR e a variag¢do no escore dos padrdes alimentares para ambos 0s
sexos. A incidéncia do CCR masculino associou-se significativa e positivamente com o
aumento dos escores medianos de adesédo aos padrdes alimentares 2 (IRR 1,03; 1C95%
1,02-1,04), 3 (IRR 1,03; 1C95% 1,01-1,05) e 4 (IRR 1,03; 1C95% 1,01-1,04). Assim, as
UF’s com as maiores taxas de incidéncia do CCR, em homens, apresentaram maiores
escores medianos de adesao ao consumo de refrigerantes, bebidas artificiais, lanches, fast-
foods e doces (padréo 2); pées, 6leos e gorduras (padrdo 3); folhosos (verduras), legumes,
frutas e ovos (padrdo 4). Entretanto, a inclusao da prevaléncia de sobrepeso nos modelos
(estrutura B) fez com que apenas as associacoes entre 0 CCR e os padrdes alimentares 2
(IRR 1,02; 1C95% 1,01-1,04) permanecessem significativas. Ao incluir as variaveis
relacionadas ao estilo de vida (as prevaléncias de tabagismo, etilismo e inatividade fisica)
aos modelos (estrutura C), tais associagdes mantiveram a significncia estatistica. Por
outro lado, as inclusdes das variaveis sociodemograficas nos modelos da estrutura D
(renda domiciliar e regido) — bem como a de acesso ao diagnostico e tratamento (taxa de
Unacons e Cacons entre 2008 e 2020), nos modelos da estrutura E — ndo resultaram em
associag0es estatisticamente significativas (Tabela 2).

Em relacdo as mulheres, associagdes significativas também foram verificadas

entre a incidéncia CCR feminino e os padrbes alimentares 2 (IRR 1,03; 1C95% 1,02-
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1,04), 3 (IRR 1,04; 1C95% 1,02-1,05) e 4 (IRR 1,02; 1C95% 1,01-1,03). Do mesmo modo
que o sexo masculino, as UF’s com as maiores taxas de incidéncia para 0 CCR feminino
apresentaram 0s maiores escores medianos de adesdo ao consumo de refrigerantes,
bebidas artificiais, lanches, fast-foods e doces (padrdo 2); paes, 0leos e gorduras (padrao
3); e folhosos (verduras), legumes, frutas e ovos (padrdo 4). As associagdes
permaneceram estatisticamente significativas entre os padrdes alimentares 2 (IRR 1,02;
1C95% 1,02-1,03) e 3(IRR 1,03; 1C95% 1,01-1,05) e a incidéncia de CCR com aincluséo
da prevaléncia do excesso de peso nos modelos (estrutura B). Diferentemente dos
homens, ao incluir as varidveis de estilo de vida — prevaléncia de tabagismo, etilismo e
inatividade fisica (estrutura C) — nos modelos, verificaram-se associacfes significativas
entre a incidéncia do CCR em trés padrdes alimentares: padrdo 2 (IRR 1,03; 1C95% 1,02-
1,04), 3 (IRR 1,05; 1C95% 1,01-1,09) e 4 (IRR 1,03; 1C95% 1,01-1,05). Os modelos que
consideraram a incluséo da renda domiciliar mediana e a regido (estrutura D) ou a taxa
de Unacons e Cacons (estrutura E) ndo mostraram associages estatisticamente
significativas entre a incidéncia do CCR e o escores medianos de adesdo aos padrdes

alimentares (Tabela 2).
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Tabela 2 - Associacdes entre a incidéncia de cancer colorretal (2020) e os escores medianos dos Padrdes alimentares (2008-2009) nas Unidades da Federacao do Brasil (Modelos

Ajustados*)

Padrdes Alimentares

Estrutura A

Estrutura B

Estrutura C

Estrutura D

Estrutura E

IRR (IC 95%)

IRR (IC 95%)

IRR (IC 95%)

IRR (IC 95%)

IRR (IC 95%)

Homens

Padréo 1: arroz, feijdes e carnes vermelhas
Padréo 2: refrigerantes, bebidas artificiais, lanches, fast-foods e doces
Padréo 3: pées, 6leos e gorduras

Padréo 4: folhosos (verduras), legumes, frutas e ovos
Padréo 5: cafés e chas, laticinios (leites e iogurtes) e sucos

1,01 (1,00-1,01)
1,03 (1,02-1,04)
1,03 (1,01-1,05)
1,03 (1,01-1,04)
0,99 (0,98-1,00)

1,01 (1,00-1,01)
1,02 (1,01-1,04)
1,00 (0,98-1,02)
1,01 (0,99-1,02)
0,99 (0,98-1,00)

1,01 (1,00-1,01)
1,02 (1,01-1,04)
1,01 (0,98-1,03)
1,01 (1,00-1,03)
0,99 (0,98-1,00)

1,00 (0,99-1,01)
1,01 (0,99-1,03)
1,00 (0,98-1,02)
0,99 (0,96-1,03)
1,00 (0,99-1,01)

1,00 (0,99-1,00)
1,01 (0,99-1,03)
1,01 (0,99-1,03)
1,00 (0,96-1,04)
1,00 (0,99-1,01)

Mulheres

Padréo 1: arroz, feijdes e carnes vermelhas
Padrdo 2: refrigerantes, bebidas artificiais, lanches, fast-foods e doces
Padréo 3: pées, 6leos e gorduras

Padréo 4: folhosos (verduras), legumes, frutas e ovos
Padréo 5: cafés e chas, laticinios (leites e iogurtes) e sucos

1,01 (1,00-1,02)
1,03 (1,02-1,04)
1,04 (1,02-1,05)
1,02 (1,01-1,03)
0,99 (0,98-1,00)

1,01 (1,00-1,02)
1,02 (1,02-1,03)
1,03 (1,01-1,05)
1,02 (1,00-1,03)
0,99 (0,98-1,00)

1,01 (1,00-1,02)
1,03 (1,02-1,04)
1,05 (1,01-1,09)
1,03 (1,01-1,05)
0,99 (0,98-1,00)

1,00 (0,99-1,01)
1,00 (0,98-1,02)
0,99 (0,97-1,02)
1,01 (0,99-1,03)
1,00 (0,99-1,01)

1,00 (0,99-1,01)
1,00 (0,98-1,02)
1,00 (0,97-1,03)
1,01 (0,99-1,04)
1,00 (0,99-1,01)

Fonte: elaborado pelo autor, 2022
IRR: Incidence Rate Ratio; IC: Intervalo de Confianca de 95%

Estrutura A: modelos brutos (um modelo para cada padrdo, segundo sexo); Estrutura B: estrutura A + prevaléncia de sobrepeso (IMC > 25Kg/m? - estado nutricional);
Estrutura C: estrutura B + prevaléncia de inatividade fisica (<150 minutos/semanais) + prevaléncia de tabagismo + prevaléncia do etilismo (estilo de vida); Estrutura D:
estrutura C + proporcao da populacdo com meio salério minimo ou menos per capita + regido (caracteristicas sociodemogréficas); Estrutura E: estrutura C (exceto a renda) +
regido + taxa por 500 mil habitantes das Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (Unacons) e Centros de Assisténcia de Alta complexidade em Oncologia
(Cacons) (acesso ao diagnéstico e tratamento). A renda nao foi incluida na estrutura E dgvido a multicolinearidade com a variévgl de acesso ao diagnéstico e tratamento

*Qs valores de IRR para as demais variaveis (variaveis de ajustes) encontram-se no APENDICE A - ARTIGO I - INCIDENCIA DE CANCER COLORRETAL

ESTA ASSOCIADA AOS PADROES ALIMENTARES NA POPULACAO BRASILEIRA: UMA ANALISE ECOLOGICA.
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DISCUSSAO

O presente estudo identificou cinco padrdes alimentares considerando o0s
alimentos consumidos por uma amostra probabilistica da populacdo brasileira. Esses
padrdes alimentares mostraram associacdes significativas com a incidéncia de CCR na
populagéo brasileira. As associagdes dos padrdes alimentares com o CCR se modificaram
de acordo com os modelos analisados. Trés padrdes alimentares se mantiveram
associados com o CCR em mulheres, enquanto apenas um padrdo alimentar associados
com o CCR em homens ap6s o0 ajuste por caracteristicas relacionadas ao estado
nutricional e estilo de vida. Nestes modelos — ajustados pelo estado nutricional e estilo de
vida — os resultados apontaram que 0 aumento dos escores medianos no consumo dos
padrdes alimentares constituidos por refrigerantes, bebidas artificiais, lanches, fast-food
e doces (padrédo 2) estiveram associados com o aumento da taxa de incidéncia do CCR
em ambos os sexos. Em contrapartida, 0 aumento na mediana dos escores de trés padroes
alimentares formados por paes, 6leos e gorduras (padréo 3) e verduras, legumes, frutas e
ovos (padréo 4) foi associado a maior incidéncia de CCR apenas entre as mulheres. N&do
houve associacdo de nenhum padrdo dietético apOs ajuste por caracteristicas
sociodemogréficas, como também ajuste por varidveis relacionadas ao acesso ao
diagnostico e tratamento de cancer para ambos 0s sexos. Uma possivel explicacdo para
auséncia de associacdes estatisticamente significativas pode estar relacionada com a
multicolinearidade verificada entre os padrGes alimentares e as caracteristicas
sociodemogréficas; a inclusdo destas varidveis pode ter ocasionado superajustes dos
modelos e levado a perda da significancia estatistica. O padréo dietético, as caracteristicas
sociodemogréaficas ou de acesso ao diagnostico e tratamento, embora representem
aspectos distintos da histéria natural do CCR, em um estudo ecolégico podem se
apresentar como multicolineares por representarem o mesmo constructo de desigualdade
subjacente ao processo de carcinogénse do CCR.

As associagdes observadas no presente estudo vdo de encontro com o que tem
sido evidenciado pela literatura a respeito do consumo de grupos alimentares ricos em
acucares e gorduras (no presente estudo representado pelos padrdes alimentares 2 e 3)
que se associaram positivamente com a incidéncia do CCR “*1%3% Estudos apontam que
0 consumo destes alimentos favorece o ganho de peso corporal e 0o aumento da
circunferéncia abdominal, sendo associados com mecanismos bioldgicos no processo da

carcinogénese e, consequentemente, representam fatores de risco para 0 CCR @,
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Por outro lado, alguns resultados divergiram daqueles apresentados em estudos
prévios. Enquanto estudos anteriores demonstraram o efeito protetor do consumo de
frutas, verduras, legumes e aves, por exemplo, nosso estudo verificou que esses padrbes
eram mais prevalentes em localidades com maiores taxas de incidéncia de CCR. Uma
possivel explicacao para esse fendmeno tange o fato de que o CCR é uma doenga de maior
incidéncia em locais mais desenvolvidos economicamente no Brasil, esses locais sdo
representados pelas regides Sul e Sudeste. Paradoxalmente, essas regides apresentam
comportamento alimentar mais diversificado: ao mesmo tempo em que se verifica maior
consumo de alimentos processados e ultraprocessados, 0 consumo de alimentos in natura
também se faz presente. Assim, para ambos os padrdes (saudavel e ndo saudavel) houve
escores fatoriais elevados e que se associaram estaticamente com a maior incidéncia da
doenca. Entretanto, ndo se pode afirmar que as pessoas que consomem mais frutas,
vegetais e legumes teriam maior risco de desenvolver CCR (falacia ecoldgica).
Possivelmente, no grupo de maior risco para a doenga estdo aqueles com o menor escore
para o consumo de alimentos saudaveis, mas devido a natureza ecolégica do estudo, ndo
foi possivel captar o efeito individual dessa relacdo, dado que o padréo foi representado
pelo escore mediano da localidade.

As disparidades socioecondmicas e demograficas nas escolhas alimentares da
populacgéo brasileira foram descritas pela Pesquisa de Or¢camento Familiar de 2008-2009.
O consumo per capita de arroz, feijao, carne bovina e leite integral foi maior na regido
Centro-Oeste, enguanto os consumos de batata inglesa e iogurtes foram maiores nas
regides mais ricas do pais, Sudeste e Sul. Preparacdes a base de leite, como 0s mingaus,
e peixes frescos foram, marcadamente mais consumidas na Regido Norte. O inquérito
também apontou que as escolhas alimentares foram influenciadas pela renda. O consumo
per capita de arroz e feijao foi maior entre os dois quartos menores; o consumo de milho
que foi trés vezes maior entre 0s mais pobres na comparagao com 0s mais ricos. Por outro
lado, o consumo de frutas (banana e laranja), verduras, saladas cruas e queijos com baixo
teor de gordura foi maior entre aqueles com maiores rendas. Contraditoriamente, 0
consumo per capita de alimentos ndo saudaveis, tais como doces, refrigerantes, pizzas e
salgados também foi maior entre os maiores estratos da renda 7:3),

Refletindo os impactos das disparidades socioeconémicas e demograficas nos
habitos alimentares da populacéo brasileira, as maiores taxas de incidéncia por CCR
também s&o observadas nas localidades mais ricas e economicamente desenvolvidas do

Brasil (regides Sul, Sudeste e Centro-Oeste) 839, Tais localidades possuem melhores
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condicdes de acesso ao diagndstico precoce e tratamento da doenca ainda em estagios
iniciais, bem como melhores condic¢Ges dos servicos de saude, possivelmente refletindo
no maior nimero de casos identificados ™. Neste sentido, acredita-se que o ajuste pelas
varidveis relacionadas ao acesso ao diagnostico e tratamento manteve a auséncia das
associacOes observadas no presente estudo gracas a multicolinearidade observada entre
maior escore dietético e melhores condi¢Bes de acesso aos servigos de diagnostico e
tratamento, representado pela taxa de disponibilidade de Unacons e Cacons. Cabe, ainda,
salientar que a melhoria das condic6es de rastreamento, acesso ao diagndstico precoce e
tratamento iniciado nas fases iniciais da doenca, bem como o investimento em novas
tecnologias, devem ser implementados nas localidades mais pobres do pais.

Por fim, projecdes apontam que a incidéncia do CCR continuara aumentando
nas proximas décadas e se mantera entre as neoplasias com as maiores taxas de incidéncia
e mortalidade na populacéo brasileira e no mundo . Concomitantemente ao aumento da
incidéncia do CCR, a inadequacdo da dieta continua aumentando no Brasil. Na
comparagdo com a POF de 2008-2009, a POF de 2017-2018 mostrou redu¢ao no consumo
de arroz e feijdo, alimentos que compdem a base da alimentacao do brasileiro, de forma
mais acentuada nos estratos de renda mais elevados ©. A frequéncia do consumo de frutas
também reduziu, afetando aqueles em menores estratos de renda ©. Ainda, houve
aumento expressivo da frequéncia do consumo de sanduiches: nos dois quartis mais
elevados de renda, o aumento foi de 83% e 51% respectivamente ©).

Neste contexto, o processo de ocidentalizacdo do estilo de vida deve ser visto
como um importante desafio de satde plblica. E preciso, portanto, fortalecer e difundir
as estratégias e politicas publicas de promocdo do estilo de vida e da alimentacdo
saudaveis, assegurando o direito de todos ao acesso a alimentacdo adequada, a reeducacéo
alimentar e renda. E preciso, também, informar a populag&o sobre os fatores de risco para
0 CCR, uma vez que a tematica é pouco discutida na sociedade brasileira e tais fatores
sdo desconhecidos pela maioria da populacdo. Como resultado desta abordagem, espera-
se a reducdo da exposicdo aos fatores de risco para o cancer colorretal ao longo das
proximas décadas, culminando na diminui¢do das prevaléncias de excesso de peso e
inatividade fisica. Ainda, a redu¢do das desigualdades sociais entre as diferentes UF’s do
pais e o investimento em tecnologias inovadoras para diagnostico e tratamento de cancer
irdo propiciar maior acesso ao diagnostico precoce e tratamento, reduzindo a razdo entre
incidéncia e mortalidade que é elevada em paises que passam pelo processo de

desenvolvimento econdmico.
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A principal limitagdo do presente estudo esta relacionada ao desenho ecoldgico
que n&do permite estimar a magnitude da associacdo entre o consumo alimentar e 0 CCR
no nivel individual. Inquéritos nacionais brasileiros vém permitindo estimar o consumo
alimentar individual de forma acurada ©'7; porém, os mesmos inquéritos n&o
disponibilizam dados de incidéncia da doenca. Além disso, o Brasil ndo possui uma base
de dados nacional onde se possa obter dados de consumo alimentar e incidéncia de cancer
no nivel individual. Outra limitagdo se refere aos dados nacionais de incidéncia de cancer
no Brasil que sdo obtidos por meio de estimativas, uma vez que a cobertura nacional dos
Registros de Cancer de Base Populacional ainda é baixa e depende da qualidade de fontes
de dados secundéarios, como o Sistema de Informacdo sobre Mortalidade (SIM) do
Ministério da Satde ®. Acredita-se que estas estimativas de incidéncia de CCR possam
estar subestimadas. Outra limitacdo se refere a inferéncia dos resultados para a populagédo
brasileira. Os dados de consumo alimentar obtidos do Inquérito Nacional de Alimentacao
de 2008-2009 incluiram uma amostra probabilistica de individuos no qual € possivel fazer
inferéncias com representatividade da populacdo brasileira, as cinco macrorregides e as
areas urbanas e rurais destas regides do pais *"). Dessa forma, ndo é aconselhavel inferir
os achados deste estudo para a populacdo brasileira, uma vez que as andlises tiveram
como unidade de observacao as UF’s.

No entanto, 0 nosso estudo possui aspectos positivos: (i) incluiu covariaveis
evidenciadas pela literatura como importantes na associacao entre dieta e a incidéncia do
cancer; (ii) considerou inquéritos nacionais com elevado rigor metodoldgico para estimar
todas variaveis analisadas. Todos os inquéritos utilizados como fonte de dados nesse
estudo partiram da mesma amostra mestra probabilistica do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica; (iii) utilizou dados de consumo alimentar obtidos de instrumento
aberto, qualitativo e quantitativo, que permitiu estimar a média do consumo de todos 0s
grupos alimentares consumidos pela populacdo brasileira; (iv) seguiu todas as etapas
metodologicas para a afericdo dos padrdes alimentares e sua associacdo com CCR
descritos na literatura académica.

Nossos resultados apontaram que a incidéncia do cancer colorretal esta associada
com os padrdes alimentares da populagdo brasileira. Assim, acbes voltadas para a
promogcé&o da alimentacdo adequada na populacgéo brasileira necessitam de ser fortalecidas
e entendidas como estratégias de prevencgéo da carcinogénese colorretal.
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RESUMO

INTRODUGCAO: A mortalidade pelas neoplasias colorretais (CCR; CID C18-C21) tem
apresentado tendéncia crescente ao longo dos Gltimos anos no Brasil. Embora a histdria natural
da doenga j& seja bem conhecida, é preciso identificar os principais fatores de riscos associados
ao aumento dos Obitos pela doenca como estratégia para o controle da doenca e reducdo das
mortes. OBJETIVO: Identificar dentre os principais fatores de riscos para o CCR aqueles que
se associam com a mortalidade no Brasil. METODO: Estudo ecol6gico que utilizou como
unidade de anélise as unidades federativas brasileiras estratificadas pelo sexo dos individuos e
considerou como varidveis de exposicdo comportamentais para as mortes por CCR:
prevaléncias de excesso de peso, tabagismo, inatividade fisica, consumo de bebida alcodlica,
renda, inadequacédo no consumo de fibras dietéticas, gréos integrais, carnes vermelhas e seus
derivados. Foram consideradas como variaveis de acesso aos servicos de salde: a densidade de
médicos oncologistas e 0s centros credenciados para o diagnostico e tratamento do cancer. O
método do National Cancer Institute (NCI) foi utilizado para estimar o percentual de
inadequacdo dos grupos de alimentos estudados. Modelos Lineares Generalizados quasi-
Poisson foram utilizados para verificar a associacdo entre a mortalidade por CCR e demais
variaveis. RESULTADOS: Em 2020 ocorreram 21.501 6bitos por CCR (51% entre as
mulheres). As taxas de mortalidade ajustadas para a idade para homens e mulheres indicaram
que para cada 100 mil individuos ocorreram, respectivamente, 8,44 e 6,96 mortes. Apos ajuste
dos modelos, o sobrepeso (homens: IRR-1,03; IC 1,01-1,04/ mulheres: IRR-1,05; IC 1,02-1,08)
e a densidade de médicos oncologistas (homens: IRR-1,02; IC 1,01-1,03/ mulheres: IRR-1,02;
IC 1,01-1,03) se associaram positivamente com a mortalidade por céncer colorretal.
CONCLUSAO: O excesso de peso foi o principal determinante da mortalidade por CCR no
Brasil. Os resultados desse estudo colocam o combate ao excesso de peso como prioridade de

politica publica para a redugédo da mortalidade por CCR no Brasil nos proximos anos.

Palavras-chave: Cancer colorretal; Mortalidade; Excesso de peso; Inquérito Nacional de
Alimentacdo; Pesquisa de Orcamento Familiar; Pesquisa Nacional de Saude; Modelos quasi-

Poisson.
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INTRODUCAO

O céancer colorretal (CCR) é um importante marcador do processo de transicéo
epidemioldgica de paises em desenvolvimento, dado que a etiologia da doenca estd
majoritariamente relacionada ao estilo de vida ndo saudavel 2. O Brasil apresenta crescimento
daincidéncia semelhante ao de paises desenvolvidos, sendo a segunda neoplasia mais incidente
entre homens (ASR 12,43 casos/100 mil habitantes) e mulheres (ASR 11,06 casos/100 mil
habitantes) . Dados do Sistema de Informacdo sobre Mortalidade (SIM) apontam para o
aumento de 41% e 26% da mortalidade por CCR entre 2000 e 2020 para homens (ASR: 5,47
por 100 mil habitantes para ASR: 7,75 por 100 mil habitantes) e as mulheres (ASR: 5,06 por
100 mil habitantes para ASR: 6,39 por 100 mil habitantes), respectivamente . Projeces
apontam que 6bitos por CCR continuardo aumentando nos préximos anos ©®. Essa tendéncia
de aumento da mortalidade indica que as politicas de controle da doenca ainda s&o insuficientes
para reduzir a mortalidade no pais. A mortalidade por CCR resulta da combinagdo de dois
componentes: o primeiro, relaciona-se com 0 aumento da exposic¢ao aos fatores de riscos e 0
segundo componente é caracterizado pelo acesso insuficiente ao diagnostico e tratamento em
tempo oportuno.

Fatores de riscos relacionados ao aumento da incidéncia incluem hébitos alimentares
ndo saudaveis (consumo de carnes vermelhas, baixas quantidades de fibras e grdos integrais),
excesso de peso, tabagismo e inatividade fisica. Em 2019, dados do Global Burden of Disease
(GBD) apontaram que cerca de 30% das mortes por CCR foram atribuiveis a dieta inadequada.
O baixo consumo de grdos integrais (menos que 100g/dia), fibras dietéticas (menos que
30g/dia), e consumo elevado de carnes vermelhas e seus derivados (mais que 100g/dia)
representaram 28% das mortes pelas neoplasias colorretal. Ja 0 excesso de peso e a inatividade
fisica foram responsaveis por aproximadamente 6,3 mil mortes (38% das mortes) no mesmo
ano ©.

Ja a garantia do acesso ao diagnostico e tratamento em tempo oportuno, onde se busca
a detecgdo precoce da doenca e até mesmo as lesdes precursoras (0s pdlipos adenomatosos) é
fundamental para a melhora da sobrevida populacional. As regides mais desenvolvidas
economicamente (Sudeste e Sul) e as cidades de maior adensamento populacional
(nomeadamente as da costa leste do pais) sdo aquelas que possuem melhores condicdes de
oferta para o diagnostico e tratamento da doenca, porém sdo aquelas que apresentam maiores
taxas de mortalidade. Por outro lado, as regides mais pobres do pais (Norte e Nordeste) vivem

0 aumento da exposicao aos fatores de riscos levando a um aumento crescente da mortalidade.
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Em ambas regibes, as disparidades socioeconémicas e demogréficas impendem que a
populacéo brasileira acesse de forma equanime os servicos de diagndstico e tratamento, o que
vem corroborando com as elevadas taxas de mortalidade &7#),

Até o momento, estudos brasileiros sobre os determinantes da mortalidade por CCR
ndo tem considerado conjuntamente os fatores de riscos associados a doenga. Em um cenario
de escassez de recursos, inequidades no acesso ao diagndstico e no tratamento, de transicao
epidemioldgica e nutricional, o controle da doenca e a reducdo da mortalidade passam por
identificar e eleger como prioridade de salde publica aqueles determinantes que mais se
relacionam com os 6bitos por CCR. Assim, o objetivo desse estudo foi identificar dentre os
principais fatores de riscos para 0 CCR aqueles que se associam com a mortalidade de CCR no

Brasil.
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METODO

Delineamento e populacéo de estudo

Trata-se de um estudo de delineamento ecolégico que utilizou dados secundarios néo-
nominal de acesso publico e irrestrito e que objetivou estabelecer associacdes entre a
mortalidade por CCR, fatores de riscos comportamentais e variaveis relacionadas ao acesso ao
diagnostico e tratamento para a doenca. Fatores de riscos comportamentais incluiram as
prevaléncias de inadequacdo do consumo alimentar, inatividade fisica, tabagismo, etilismo e
sobrepeso para as 26 unidades da federacdo (UF) e o distrito federal, segundo faixa etéria e
sexo. A dispensa de parecer ético foi fornecida pelo Comité de Etica, da Escola Nacional de

Saude Publica Sergio Arouca, da Fundacdo Oswaldo Cruz, sob o numero 11/2022.

Consumo alimentar: estimativa da inadequacédo dos consumos de fibra, gréos integrais,

carnes vermelhas e seus derivados

Foram analisados os percentuais de inadequacao do consumo de fibras, gréos integrais,
carnes vermelhas e produtos a base de carne (embutidos ou charcutarias). A selecdo desses
alimentos levou em consideracdo as evidéncias cientificas sobre a relacdo entre dieta e CCR
apresentadas pelo relatério do World Cancer Research Fund/ American institute for Cancer
Research (WCRF/AICR): diet, nutrition, physical activity and colorectal cancer . De acordo
com o relatdrio, alimentos contendo fibras, e 0s grdos integrais, atuam em mecanismos
fisioldgicos que previnem a carcinogénese do CCR. Por outro lado, o consumo de carnes
vermelhas e processados a base de carne vermelha estdo fortemente associados com o
surgimento do CCR — nivel de evidéncia A . Assim, nossa hipétese foi a de que a maior
mortalidade por CCR seria observada nas localidades em que tais percentuais de inadequacéo
fossem mais elevados.

Dados de consumo alimentar foram obtidos do Inquérito Nacional de Alimentacdo
(INA) de 2008-2009. O INA fez parte da Pesquisa de Orcamento Familiar (POF), realizada
pelo IBGE em parceria com o Ministério da Saude. A POF de 2008-2009 adotou desenho
amostral em dois estagios: primeiramente, 12.800 setores censitarios foram selecionados
levando em consideracdo as cinco macrorregides brasileiras, faixas etarias e estratos
socioecondmicos; a segunda etapa consistiu na selecdo aleatdria de 55.970 domicilios dentro

dos setores censitarios selecionados na etapa anterior 2,
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Dados de consumo alimentar do INA foram coletados de 34.003 individuos (13.569
domicilios) maiores de dez anos de idade por meio de dois registros alimentares nao
consecutivos em uma subamostra aleatéria da POF . Foram reportadas as quantidades de
alimentos consumidos, incluindo bebidas, ingredientes, locais de consumo, horario e tamanho
da porcdo V. A tabela brasileira de composicéo de alimentos foi utilizada para transformar as
quantidades de alimentos consumidos em miligramas ou mililitros, reportados em medidas
caseiras. Para este estudo foram estimados os percentuais de inadequacéo para os individuos
maiores de 20 anos, uma vez que a mortalidade por CCR em jovens é muito baixa e esta
relacionado a casos de etiologia genética. A diferenca de cerca de dez anos entre os dados de
variaveis comportamentais e de mortalidade foi considerada como um fator importante entre a
exposicdo e o desfecho dado o longo periodo de laténcia observado entre a exposicdo e o
desfecho, embora a analise da causalidade ndo fosse possivel devido ao delineamento do estudo.
Para desfechos de mortalidade, o periodo de laténcia tende a ser maior (cerca de 20 anos), porém
os dados disponiveis ndo possibilitaram considerar esse tempo maior; optamos por considerar
0 maior tempo disponivel.

O Método do National Cancer Institute (NCI) foi utilizado para estimar o consumo
usual (macro MIXTRAN) e percentual prevaléncia de inadequacdo (macro DISTRIB) dos
nutrientes e alimentos referidos por meio de modelos n&o lineares mistos **4. Para fibras foi
utilizado o modelo de uma parte (amount only model), em que se assumiu que a probabilidade
de consumo, em um determinado dia, € préxima ou igual a um. Foi estimado o percentual de
inadequac&o do consumo de fibras (consumo menor de 30 gramas/dia) 4.

Para os grupos de gréos integrais e carnes vermelhas foram utilizados modelos de duas
partes com efeitos aleatdrios correlacionados (CORR); esse modelo é aplicado para situacdes
em que o consumo é esporadico. A primeira parte estimou a probabilidade de consumo por
meio de regressdo logistica com efeito aleatdrio especifico por pessoa; a segunda parte do
modelo estimou a quantidade diaria consumida por meio de regresséo linear, também levando
em consideracdo o efeito aleatdrio pessoal. Finalmente, as duas partes do modelo foram
correlacionadas. Os parametros desse modelo foram entdo utilizados na macro DISTRIB para
estimar o percentual de inadequag&o do consumo por meio do método de Monte Carlo 519,
Os percentuais de inadequacdo do consumo de graos integrais foram estimados tendo como
ponte de corte o consumo de 90 gramas/dia, assim, consumo abaixo desse valor foi considerado
inadequado Y., Em relagdo a carne vermelha e seus derivados, consumo acima de 100
gramas/dia foi considerado inadequado, dado que o consumo elevado tem se mostrado um fator

de risco para o CCR @9,
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Os erros padrdo e os intervalos de confianca dos percentuais de inadequacdo foram
calculados levando em consideragdo os pesos amostrais da POF 2008-2009, por meio da
modificacdo do método do Balanced Repeated Replication (BRR) de Fay; a modificacdo foi
necessaria, uma vez que o BBR de Fay é desenhado para 0s casos em que o0 estrato da amostra
é composto por duas unidades primarias de amostragem (UPA), mas a POF possui mais de duas
UPA por estratos, havendo a necessidade de reagrupar essas UPA em dois grupos
aleatoriamente @), As estimativas foram feitas na versao online do software estatistico SAS

OnDemand for Academics®.

Variaveis de comportamento de risco, sociodemograficas e de acesso ao diagndstico e

tratamento

Comportamento de riscos, tais como tabagismo, sedentarismo e sobrepeso estdo
relacionados com 0 CCR . Os dados de comportamento de riscos para esse estudo foram
obtidos por meio da Pesquisa Nacional de Saude (PNS) de 2013: foram calculadas as
proporcdes da populacdo fisicamente inativa (<150 minutos/semana) @8, tabagista (ex-
fumantes e fumantes atuais) e etilista (que consumiu alguma quantidade de alcool) 9. Em
relacdo ao etilismo, a proporc¢do de individuos que reportou consumir alcool pelo INA foi baixa
(menor que 5%), o que ndo permitiu estimar o percentual de inadequag&o do consumo de alcool
por meio desse inquérito. Assim, foram utilizados os dados da PNS 2013 @9 para estimar a
prevaléncia de consume de alcool. A PNS 2013 possui amostragem semelhante a POF/INA e
ambas partem da mesma amostra mestre do IBGE. Ja prevaléncia de sobrepeso
(IMC>25Kg/m?) foi obtida da POF.

Em termos de representatividade sociodemogréfica foram levadas em consideragdo
duas varidveis, a de renda e escolaridade. Em relacdo a renda, foi estimada a proporcéo de
pessoas com renda per capita de meio salario-minimo ou menos, tendo como base o valor do
salario-minimo de 2008 que era de R$ 415,00 (US$261); ja a escolaridade foi considerada a
mediana dos anos de estudo segundo sexo e UF. Os dados foram obtidos da POF de 2008-2009
(12).

Em relacgéo as variaveis de acesso aos servicos de saude, o numero de Unidades de
Alta Complexidade em Oncologia (UNACONS) e Centros de Alta Complexidade em
Oncologia (CACONS) foi obtido do Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Satde (CNES)
do Ministério da Saude e foram estimadas as densidades de CACON/UNACON para cada 500

mil habitantes de cada UF; o Ministério da Saude define, por meio da Portaria N° 140 de 27 de
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Fevereiro de 2014, que para cada 500 mil habitantes deve haver pelo menos um estabelecimento
habilitado ®. Foram analisadas também as densidades de médicos oncologistas e endoscopios
em uso disponiveis em cada unidade da federagdo. Para estimar as taxas (densidades) por UF,
dados da populacao residente foram obtidas no site do Departamento de Informatica do Sistema
Unico de Satde (DATASUS) @9,

Mortalidade por cancer colorretal

Dados de mortalidade por CCR, para o ano de 2020, foram obtidos do Atlas on-line
de mortalidade, de acordo com sexo e faixa etaria quinquenais ). A sele¢do do nimero de casos
seguiu a 10% edicdo da Classificacdo Estatistica Internacional de Doencas e Problemas
Relacionados a Saude (CID-10) para as neoplasias malignas do célon (C18), neoplasias
malignas da juncéo retossigmoide (C19), neoplasia maligna do reto (C20) e neoplasia do anus
e do canal anal (C21). Para lidar com possivel viés de classificacdo e subestimacdo do nimero
de casos e as taxas de mortalidade, as mortes por causas mal definidas ou ndo especificadas
com sintomas sinais e achados anormais de exames clinicos e laboratoriais, foram redistribuidas
seguindo 0 método de redistribuicio discutido previamente 2.

Apobs a redistribuicdo dos Obitos, foram calculadas as taxas brutas por 100 mil
habitantes, segundo sexo e as taxas ajustadas por faixa etaria, levando em consideracdo a
populacdo residente da localidade onde ocorreram as mortes. As taxas ajustadas pela idade
foram calculadas pelo método direto, levando em consideracédo a populacdo mundial proposta
por Segi (1960) e adaptado por Doll (1966) @3,

Andlises estatisticas

Modelos Lineares Generalizados (GLM) quasi-Poisson foram utilizados para verificar
as associacdes entre o numero de mortes por CCR e variaveis de consumo alimentar, de
comportamento de risco e de acesso ao servigo de saude. Considerando o nimero de ébitos por
CCR como uma variavel de contagem, foi incluido o termo offset no modelo quasi-Poisson,
representado pelo logaritmo da populagéo correspondente de cada UF, segundo sexo.

Os coeficientes de regressdo do modelo (5) foram exponenciados para obter as razdes
das taxas de incidéncia (IRR: Incidence Rate Ratio) e seus respectivos intervalos de confianca
(IC). As analises foram realizadas no software R (https://www.r-project.org/) versdo 3.6.3. O

pacote jtools versdo 2.1.4 foi utilizado para realizar as exponenciacdes dos /5 e seus ICs %),


https://www.r-project.org/
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RESULTADOS

As Tabela 3 e Tabela 4 apresentam os percentuais de inadequacao do consumo de fibras,
grédos integrais e carnes vermelhas para homens e mulheres, respectivamente. No geral, as
prevaléncias de inadequagao do consumo de fibras e gréos integrais foram mais elevadas entre
as mulheres, enquanto que o consumo inadequado de carnes vermelhas e seus derivados foi
maior entre 0s homens. Ressalta-se os elevados percentuais de inadequacdo de consumo de
fibras em quase todas as UF e em ambos os sexos; Maranhao, por exemplo, a inadequacéo foi
de 96% entre as mulheres.

Entre os homens, o maior percentual de inadequacdo de consumo de fibras foi
observado no Maranhdo (87,9%), o menor percentual foi para o Tocantins (48,6%). Para 0s
grdos integrais, maior percentual de inadequacao de consumo foi para 0 Amazonas (60,4%) e
0 menor percentual para o Espirito Santo (6,8%). Ja os percentuais de inadequacdo do consumo
de carnes vermelhas e seus derivados variaram de 75,7% no Tocantins para 14,6% no Ceara.
Entre as mulheres, o consumo inadequado de fibras variou entre 95,8% no Maranhdo para
79,6% em Goias. No Amazonas, 70,7% das mulheres consumiram quantidades inadequadas de
gréos integrais, enquanto 22,4% das mulheres em Rondénia ndo consumiam os 100 gramas/dias
desse grupo alimentar. A representacao espacial dos percentuais de inadequagdo do consumo

alimentar esta no material suplementar.
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Tabela 3 - Percentual de inadequacdo do consumo de fibras, gréos integrais e carnes vermelhas entre homens com
20 ou mais anos de idade, Inquérito Nacional de Alimentacdo, Pesquisa de Orgamento Familiar 2008-2009

Unidades da Federacio Fibras Gréos integrais Carnes vermelhas
% IC 95% % IC 95% % IC 95%
Norte
Rondbnia 55,36  55,19-55,52 12,52 12,50-12,54 56,66 56,60-56,72
Acre 60,22  60,12-60,32 18,73 18,62-18,84 65,15  64,95-65,35
Amazonas 85,73  85,70-85,76 60,40 60,35-60,45 32,88 32,79-32,97
Roraima 77,33  77,21-77,45 29,60 29,38-29,82 41,49  41,23-41,75
Para 66,60 66,55-66,64 30,25  30,18-30,32 46,91  46,81-47,01
Amapa 73,27  73,22-73,33 52,46  52,41-52,51 30,03 29,88-30,18
Tocantins 48,63  48,54-48,72 10,93 10,88-10,98 75,66  75,44-75,88
Nordeste
Maranhdo 87,90 87,85-87,94 43,65 43,52-43,78 33,26  33,18-33,34
Piaui 70,47  70,35-70,59 31,18 31,07-31,29 40,85 40,65-41,05
Ceara 70,09  69,99-70,19 21,53 21,35-21,71 14,61 14,54-14,68
Rio Grande do Norte 63,02  62,96-63,09 12,52  12,48-12,56 22,47 22,33-22,61
Paraiba 73,89  73,80-73,98 17,61 17,55-17,67 21,34 21,13-21,55
Pernambuco 64,17 64,12-64,23 16,31 16,22-16,40 34,84  34,74-34,94
Alagoas 75,41  75,38-75,45 20,54 20,52-20,56 22,00 21,91-22,09
Sergipe 54,74  54,64-54,84 15,41 15,36-15,46 61,08 60,97-61,19
Bahia 49,14  49,05-49,24 10,17 10,11-10,23 48,94  48,83-49,05
Sudeste
Minas Gerais 55,11  55,09-55,13 8,58 8,10-9,06 40,46  40,38-40,54
Espirito Santo 55,37  55,24-55,50 6,83 6,68-6,98 54,23  54,09-54,37
Rio de Janeiro 70,82  70,72-70,93 20,46  20,42-20,50 27,32  27,28-27,36
Séo Paulo 70,76  70,64-70,88 17,83 17,76-17,90 48,75  48,62-48,88
Sul
Parana 72,17  72,11-72,24 23,87 23,83-23,91 54,35 54,23-54,47
Santa Catarina 83,33  83,28-83,37 41,45 41,41-41,49 38,38 38,28-38,48
Rio Grande do Sul 82,96  82,90-83,01 35,19  35,07-35,31 50,92 50,69-51,15
Centro-Oeste
Mato Grosso do Sul 63,20 63,14-63,26 15,03  14,97-15,09 66,60 66,45-66,75
Mato Grosso 53,34  53,23-53,46 9,05 8,98-9,12 67,46 67,42-67,50
Goias 67,13 67,11-67,16 14,39  14,34-14,44 61,45 61,34-61,56
Distrito Federal 85,78  85,62-85,94 29,26  29,22-29,30 37,05 36,90-37,20

Fonte: elaborado pelo autor, 2022
IC: intervalo de 95% de confianca
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Tabela 4 - Percentual de inadequacdo do consumo de fibras, graos integrais e carnes vermelhas entre mulheres
com 20 ou mais anos de idade, Inguérito Nacional de Alimentacdo, Pesquisa de Orcamento Familiar 2008-2009

Unidades da Federacio Fibras Gréos integrais Carnes vermelhas
% IC 95% % IC 95% % IC 95%
Norte
Rond6nia 80,59  80,50-80,68 22,38 22,30-22,46 3549 35,41-35,57
Acre 86,92  86,83-87,00 40,03 39,91-40,15 37,11 36,91-37,31
Amazonas 92,44  92,42-92,47 70,74 70,67-70,81 14,39 14,36-14,42
Roraima 93,42  93,38-93,46 51,41 51,25-51,57 29,08 29,01-29,15
Para 86,41 86,37-86,45 46,67 46,58-46,76 28,15 28,04-28,26
Amapa 82,66 82,51-82,80 61,47 61,23-61,71 20,37 20,17-20,57
Tocantins 85,11  85,00-85,21 30,09 29,99-30,19 44,05 43,97-44,13
Nordeste
Maranhéo 95,79  95,74-95,83 55,94 55,92-55,96 1450 14,45-14,55
Piaui 88,94  88,91-88,98 48,80 48,72-48,88 23,22  23,09-23,35
Ceara 89,12 89,07-89,16 43,69 43,57-43,81 7,41 7,35-7,47
Rio Grande do Norte 83,31  83,28-83,33 26,88 26,81-26,95 9,62 9,52-9,72
Paraiba 86,87  86,83-86,90 28,46  28,43-28,49 13,50 13,43-13,57
Pernambuco 86,63 86,57-86,70 36,32 36,29-36,35 19,86 19,83-19,89
Alagoas 89,62  89,59-89,65 33,80 33,75-33,85 14,29 14,21-14,37
Sergipe 80,08 80,02-80,15 34,36 34,29-34,43 28,11 27,98-28,24
Bahia 81,51 81,48-81,55 32,51 32,48-32,54 2523 25,21-25,25
Sudeste
Minas Gerais 80,92  80,85-80,98 24,29 24,24-24,34 21,59 21,53-21,65
Espirito Santo 87,51 87,46-87,56 30,55 30,00-31,10 18,01 17,90-18,12
Rio de Janeiro 83,98  83,95-84,00 28,92 28,87-28,97 13,65 13,59-13,71
S&o Paulo 86,70 86,68-86,73 33,09 33,07-33,11 25,69 25,67-25,71
Sul
Parana 89,37  89,35-89,39 4297 42,91-43,03 27,75 27,67-27,83
Santa Catarina 93,30 93,27-93,32 60,41 60,37-60,45 15,24  15,22-15,26
Rio Grande do Sul 92,16  92,14-92,17 54,86 54,79-54,93 18,41 18,32-18,50
Centro-Oeste
Mato Grosso do Sul 86,36  86,32-86,39 33,20 33,12-33,28 38,87 38,78-38,96
Mato Grosso 83,46  83,43-83,50 28,11 28,08-28,14 30,80 30,71-30,89
Goias 79,61  79,58-79,64 24,86 24,83-24,89 38,10 38,07-38,13
Distrito Federal 86,74  86,70-86,79 35,55 35,52-35,58 11,70  11,63-11,77

Fonte: elaborado pelo autor, 2022
IC: intervalo de 95% de confianca

As Tabela 4 e Tabela 5 apresentam o0s percentuais de comportamentos de risco para o
cancer colorretal e as taxas de varidveis que refletem o acesso ao diagnostico ou tratamento
entre homens e mulheres, respectivamente. Elevados percentuais de sobrepeso foram
verificados em ambos os sexos, com distribuicdo uniforme entre as unidades da federacao
brasileira; pelo menos quatro em cada dez individuos brasileiros foram classificados com
sobrepeso em 2013, de acordo com os dados da PNS. Concomitantemente, observou-se
elevados percentuais de inatividade fisica; chegando a 55% e 63% em Rondbénia entre 0s
homens e mulheres, respectivamente.

Ja os percentuais de consumo de bebida alcoolica e tabagismo foram, no geral, maiores
entre os homens em comparacdo as mulheres (Tabelas 3 e 4). A renda domiciliar per capita

mediana descreveu a desigualdade existente entre as regides do pais: as Regifes Norte e
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Nordeste apresentaram os menores valores, enquanto que as regides Centro-Oeste, Sudeste e
Sul apresentaram os maiores valores em ambos 0s sexos. Em relagdo a mediana dos anos de
escolaridade ndo houve variacdes significativas entre as UFs e entre 0S sexos.

Em relacdo as variaveis que descreveram o acesso ao diagnostico — densidades de
Cacons e Unacons, taxa de endoscépios e taxa de médicos oncologistas —, pode-se observar as
maiores taxas nas regides mais populosas e economicamente mais desenvolvidas: Sudeste e

Sul, seguidas pelo Centro-Oeste.
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Tabela 5 — Distribuicdo de comportamentos de risco para o cancer colorretal em homens
Regides Unidades da Federacgdo Sobrepeso! Atividade Etilismo® Tabagismo* Renda® Escolaridade® Caconse Endoscépios’ Oncologistas’

Fisica? Unacons’

Rondénia 49,4 55,1 44,8 28,5 433,8 6 1,6 58,2 10,4

Acre 43,6 45,1 425 41,2 3214 6 0,0 28,6 8,1

3 Amazonas 52,5 42,5 51,7 39,6 264,3 8 0,2 21,3 55
S Roraima 49,7 48,8 55,5 42,6 261,8 8 1,8 28,6 7,5
z Para 46,0 40,1 52,5 39,8 277,6 5 0,1 43,2 7,6
Amapa 55,0 35,1 58,8 40,1 357,0 8 1,2 27,1 8,4
Tocantins 47,1 42,3 54,7 41,9 317,8 5 0,6 37,2 114
Maranhéo 41,5 40,3 56,2 41,3 193,2 6 0,4 34,9 5,0

Piauf 42,2 475 57,4 47,8 263,9 4 0,6 31,8 6,6

Ceara 44,4 38,0 50,5 40,2 253,7 4 0,6 57,2 12,4

% Rio Grande do Norte 49,8 40,3 54,8 41,9 277,3 7 14 36,5 27,1
° Paraiba 49,5 50,3 475 33,2 258,8 4 0,5 52,0 9,7
> Pernambuco 47,1 40,9 52,4 415 293,1 6 0,6 54,8 18,7
Alagoas 43,3 42,6 50,1 32,0 180,2 5 0,6 42,6 13,3

Sergipe 42,4 39,9 58,0 29,7 284.,6 5 0,0 33,6 22,4

Bahia 38,6 40,5 58,9 40,6 291,5 4 0,5 53,0 14,7

® Minas Gerais 47,8 39,0 54,1 44,9 474,4 6 0,7 79,4 39,7
@ Espirito Santo 48,9 50,1 457 38,2 426,0 8 0,7 80,5 17,6
3 Rio de Janeiro 52,3 43,8 479 31,7 575,9 8 0,9 62,0 25,5
@ Sédo Paulo 56,0 46,9 55,2 41,8 720,8 8 0,7 87,8 35,8
_ Parana 53,9 43,6 56,0 46,5 571,1 8 1,1 90,6 26,8
a Santa Catarina 57,2 43,6 64,3 42,6 686,3 8 1,2 82,1 26,1
Rio Grande do Sul 60,7 46,4 66,1 37,7 614,6 6 1,1 85,6 33,4

o Mato Grosso do Sul 58,3 415 55,2 41,9 508,3 6 1,1 74,5 20,4
= % Mato Grosso 51,0 48,9 52,5 34,4 451,2 6 0,6 53,1 16,5
e Goias 48,0 43,4 54,3 35,9 470,5 7 0,4 62,1 13,4
Distrito Federal 54,6 415 57,4 35,4 624,6 11 1,0 104,6 45,8

Fonte: elaborado pelo autor, 2022

L: proporcdo de pessoas maiores de 20 anos de idade com sobrepeso (IMC>25Kg/m2) segundo dados da Pesquisa de Orgamento Familiar (POF) 2008-2009; 2: proporgéo de
pessoas que ndo praticavam quantidades suficientes de atividade fisica (<150 minutos/semana), segundo recomendacdes do Ministério da Satde. Dados da Pesquisa Nacional
de Salde (PNS) de 2013; 3: proporcao de pessoas que referiram consumir alguma quantidade de &lcool. Dados da Pesquisa Nacional de Satide (PNS) de 2013; *: proporcio de
pessoas que referiram fazer uso de algum produto de tabaco. Dados da Pesquisa Nacional de Satde (PNS) de 2013; °: renda per capita mediana em reais (R$). Dados da Pesquisa
de Orcamento Familiar de 2008-2009; ®: mediana dos anos de escolaridade entre individuos maiores de 20 anos, segundo dados da Pesquisa de Or¢camento Familiar (POF) de
2008-2009; 7: taxa por 500 mil habitantes
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Tabela 6 - Distribuicdo de comportamentos de risco para o cancer colorretal em mulheres
Regides Unidades da Federacgdo Sobrepeso! Atividade Etilismo® Tabagismo* Renda® Escolaridade® Caconse Endoscopios’ Oncologistas’

Fisica? Unacons’

Rondénia 52,0 63,2 20,4 15,2 432,1 7 1,6 58,2 10,4

Acre 43,7 56,6 21,5 33,7 318,4 5 0,0 28,6 8,1

@ Amazonas 45,1 57,0 18,7 19,3 2749 8 0,2 21,3 55
S Roraima 50,4 53,8 22,7 24,9 263,9 8 1,8 28,6 75
z Para 47,3 53,0 20,7 21,1 286,6 7 0,1 43,2 7,6
Amapa 44,6 52,6 28,8 21,1 373,3 9 1,2 27,1 8,4
Tocantins 49,1 50,5 24,0 26,8 349,3 8 0,6 37,2 11,4
Maranhéo 39,2 46,1 24,7 24,6 200,6 8 0,4 34,9 5,0

Piauf 44 .4 53,7 27,1 24,5 275,1 6 0,6 31,8 6,6

Ceara 45,2 47,4 18,9 30,6 253,7 5 0,6 57,2 12,4

% Rio Grande do Norte 54,9 52,0 21,5 30,6 297,7 8 14 36,5 27,1
° Paraiba 50,1 52,8 20,7 25,0 277,8 4 0,5 52,0 9,7
S Pernambuco 51,3 46,3 25,5 26,7 315,9 7 0,6 54,8 18,7
Alagoas 46,7 54,8 23,6 24,7 198,0 6 0,6 42,6 13,3

Sergipe 49,7 50,0 25,7 18,2 277,3 7 0,0 33,6 22,4

Bahia 44 4 43,7 32,4 23,1 295,3 5 0,5 53,0 14,7

o Minas Gerais 46,8 41,9 32,3 26,1 477,1 7 0,7 79,4 39,7
@ Espirito Santo 47,0 60,3 22,0 19,1 431,3 8 0,7 80,5 17,6
3 Rio de Janeiro 50,2 52,4 249 20,8 580,2 8 0,9 62,0 25,5
@ Sédo Paulo 49,7 47,6 27,4 26,4 736,5 8 0,7 87,8 35,8
_ Parana 50,7 47,0 32,7 29,2 566,5 7 1,1 90,6 26,8
a Santa Catarina 49,5 49,2 32,5 23,7 682,2 8 1,2 82,1 26,1
Rio Grande do Sul 55,2 46,5 34,6 27,8 614,3 7 1,1 85,6 33,4

o Mato Grosso do Sul 53,5 47,6 31,1 27,9 515,7 8 1,1 74,5 20,4
= % Mato Grosso 44,2 57,6 25,7 20,9 420,4 8 0,6 53,1 16,5
Ee) Goias 442 49,1 27,0 24,6 463,8 7 0,4 62,1 13,4
Distrito Federal 477 42,0 32,7 21,2 581,5 11 1,0 104,6 45,8

Fonte: elaborado pelo autor, 2022

L: proporcdo de pessoas maiores de 20 anos de idade com sobrepeso (IMC>25Kg/m2) segundo dados da Pesquisa de Orgamento Familiar (POF) 2008-2009; 2: proporgéo de
pessoas que ndo praticavam quantidades suficientes de atividade fisica (<150 minutos/semana), segundo recomendacdes do Ministério da Satde. Dados da Pesquisa Nacional
de Salde (PNS) de 2013; 3: proporcao de pessoas que referiram consumir alguma quantidade de &lcool. Dados da Pesquisa Nacional de Satide (PNS) de 2013; *: proporcio de
pessoas que referiram fazer uso de algum produto de tabaco. Dados da Pesquisa Nacional de Satde (PNS) de 2013; °: renda per capita mediana em reais (R$). Dados da Pesquisa
de Orcamento Familiar de 2008-2009; ®: mediana dos anos de escolaridade entre individuos maiores de 20 anos, segundo dados da Pesquisa de Or¢camento Familiar (POF) de
2008-2009; 7: taxa por 500 mil habitantes
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As Tabela 7 e Tabela 8 apresentam os dados de mortalidade por CCR entre os homens
e as mulheres, respectivamente. Em 2020, ocorreram, no Brasil, 21.501 mortes por cancer
colorretal (51% entre as mulheres), dos quais 36% devido ao cancer no colon e juncao
retossigmoide (CID: C18-C19). A comparacéo entre o nimero de mortes por CCR com e sem
a redistribuicdo dos Obitos por causas ndo especificas ou mal definidas estd representada
graficamente no APENDICE B - ARTIGO Il — FATORES DE RISCOS
COMPORTAMENTAIS E DE ACESSO AOS SERVICOS DE SAUDE ASSOCIADOS A
MORTALIDADE POR CANCER COLORRETAL NO BRASIL.

Entre os homens, as maiores taxas de mortalidade foram observadas nas Regides Sul
(10,61 mortes para cada 100 mil homens) e Sudeste (9,76 mortes a cada 100 mil homens); a
taxa de mortalidade na Regido Sul foi o dobro da taxa de mortalidade da Regido Norte (5,08
casos a cada 100 mil homens). Entre as mulheres, as taxas de mortalidade foram menores em
comparagdo aos homens, embora as maiores taxas tenham sido observadas nas mesmas regides:
Sul (8,06 mortes a cada 100 mil mulheres) e Sudeste (7,92 mortes a cada 100 mil mulheres). A
representacdo espacial das taxas de mortalidade por cancer de colon (CID 10 C18-C19), cancer
de reto (CID 10 C20-C21) e cancer colorretal (CID 10 C18-C21) estdo no APENDICE B —
ARTIGO Il — FATORES DE RISCOS COMPORTAMENTAIS E DE ACESSO AOS
SERVICOS DE SAUDE ASSOCIADOS A MORTALIDADE POR CANCER
COLORRETAL NO BRASIL.
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Tabela 7 - NUmero de casos de cancer colorretal e taxas de mortalidade por 100 mil habitantes, segundo as Unidades da Federacdo para o sexo masculino no ano de 2020

Unidades da Federagio Colon e juncdo retossigmoide (C18-C19) Reto, anus e canal anal (C20-C21) Colorretal (C18-C21)
N° de casos Taxa Bruta Taxa Ajustada*  N°de casos Taxa Bruta Taxa Ajustada*  N°de casos Taxa Bruta Taxa Ajustada*
Norte 213 2,27 2,79 180 1,92 2,29 394 4,19 5,08
Rondbnia 28 2,95 3,32 18 1,92 2,07 46 4,87 5,39
Acre 14 3,24 4,32 8 1,91 2,72 22 5,14 7,04
Amazonas 52 2,46 3,45 56 2,60 3,65 108 5,05 7,10
Roraima 10 3,66 5,12 2 0,74 1,18 12 4,40 6,29
Para 85 1,94 2,33 71 1,63 1,83 156 3,58 4,16
Amapé 2 0,50 0,88 5 1,25 1,85 7 1,75 2,73
Tocantins 22 2,68 2,65 20 2,43 2,46 41 511 511
Nordeste 994 3,50 3,35 581 2,05 1,94 1.575 5,55 5,29
Maranhao 75 2,13 2,40 45 1,28 1,47 120 3,41 3,87
Piaui 43 2,77 2,84 23 1,49 1,45 67 4,26 4,28
Ceara 169 3,78 3,47 110 2,45 2,29 279 6,23 5,77
Rio Grande do Norte 96 5,41 4,90 44 2,47 2,21 139 7,88 7,11
Paraiba 73 3,67 3,34 38 1,90 1,65 110 5,57 4,99
Pernambuco 186 3,98 3,77 105 2,26 2,12 291 6,24 5,90
Alagoas 39 2,34 2,50 22 1,31 1,33 60 3,65 3,83
Sergipe 35 3,03 3,24 20 1,71 1,66 54 4,74 4,90
Bahia 279 3,65 3,27 175 2,30 2,06 454 5,95 5,34
Sudeste 3.885 8,91 6,65 1.801 4,13 3,11 5.687 13,04 9,76
Minas Gerais 686 6,44 4,73 372 3,49 2,64 1.058 9,93 7,37
Espirito Santo 110 5,32 4,26 54 2,62 2,15 164 7,93 6,41
Rio de Janeiro 843 10,27 7,34 389 4,74 3,46 1.232 15,01 10,80
Séo Paulo 2.247 9,90 7,50 986 4,35 3,30 3.233 14,25 10,80
Sul 1.544 10,76 7,53 620 4,32 3,04 2.164 15,09 10,61
Parana 534 9,39 7,04 237 4,16 3,20 771 13,56 10,24
Santa Catarina 277 7,59 6,03 122 3,34 2,65 399 10,94 8,68
Rio Grande do Sul 733 13,10 8,56 262 4,68 3,10 995 17,77 11,66
Centro-Oeste 504 6,13 5,72 223 2,71 2,54 727 8,84 8,26
Mato Grosso do Sul 96 6,87 5,99 35 2,51 2,32 132 9,38 8,31
Mato Grosso 100 5,70 5,41 41 2,30 2,21 141 8,00 7,62
Goias 210 5,97 5,44 95 2,71 2,47 305 8,68 7,91
Distrito Federal 98 6,46 6,47 52 3,43 3,35 150 9,89 9,82
Brasil 7.142 6,83 5,70 3.406 3,26 2,73 10.548 10,09 8,44

Fonte: elaborado pelo autor, 2022
*taxa ajustada de acordo com a distribuicio etaria proposta para a populagdo mundial pelo método direto proposto por Sergi (1960) e modificado por Doll (1966)%
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Tabela 8 - Numero de casos de cancer colorretal e taxas de mortalidade por 100 mil habitantes, segundo as Unidades da Federacdo para o sexo feminino no ano de 2020

Colon e juncdo retossigmoide (C18-C19)

Reto, anus e canal anal (C20-C21)

Colorretal (C18-C21)

Unidade da Federacdo

N° de casos Taxa Bruta Taxa Ajustada*

N° de casos Taxa Bruta Taxa Ajustada*

N° de casos Taxa Bruta Taxa Ajustada*

Norte 215 2,34 2,60 194 2,12 2,34 408 4,44 4,93
Rondbnia 36 3,95 4,16 13 1,39 1,36 49 5,34 5,52
Acre 7 1,66 1,94 6 1,37 1,68 13 3,02 3,62
Amazonas 46 2,20 2,81 54 2,57 3,07 100 4,76 5,88
Roraima 3 1,17 1,88 10 3,86 5,01 13 5,03 6,89
Para 99 2,31 2,47 94 2,21 2,37 192 4,49 4,82
Amapa 2 0,51 0,73 5 1,25 1,86 7 1,76 2,59
Tocantins 22 2,74 2,49 12 1,55 1,49 34 4,29 3,98

Nordeste 1.249 4,20 3,21 648 2,18 1,72 1.897 6,37 4,93
Maranh&o 73 2,02 1,97 47 1,31 1,36 120 3,33 3,32
Piaui 72 4,32 3,26 27 1,64 1,30 99 5,96 4,55
Ceara 219 4,67 3,34 135 2,88 2,24 355 7,55 5,58
Rio Grande do Norte 98 5,37 3,77 46 2,54 1,87 145 7,91 5,64
Paraiba 69 3,27 2,43 44 2,06 1,47 113 5,33 3,89
Pernambuco 238 4,78 3,53 124 2,49 1,89 363 7,28 5,42
Alagoas 58 3,26 2,77 28 1,57 1,37 85 4,83 4,14
Sergipe 53 4,39 3,78 30 2,49 2,30 83 6,88 6,08
Bahia 369 4,67 3,45 165 2,09 1,55 534 6,77 5,00

Sudeste 4,213 9,37 5,63 1.676 3,73 2,30 5.890 13,09 7,92
Minas Gerais 785 7,28 4,55 335 3,11 1,99 1.121 10,38 6,54
Espirito Santo 146 7,03 4,56 66 3,17 2,21 212 10,20 6,78
Rio de Janeiro 968 11,08 6,19 407 4,66 2,67 1.376 15,74 8,86
Sdo Paulo 2.314 9,90 5,97 868 3,71 2,29 3.182 13,61 8,27

Sul 1.502 10,10 5,86 544 3,66 2,20 2.046 13,76 8,06
Parana 494 8,44 5,44 200 3,43 2,27 694 11,87 7,71
Santa Catarina 278 7,67 5,02 108 2,98 1,99 386 10,65 7,01
Rio Grande do Sul 731 12,56 6,48 236 4,05 2,16 966 16,60 8,63

Centro-Oeste 501 6,01 4,90 211 2,53 2,08 712 8,54 6,98
Mato Grosso do Sul 88 6,31 4,75 31 2,20 1,74 119 8,50 6,49
Mato Grosso 74 4,39 4,05 50 2,97 2,71 125 7,36 6,77
Goias 207 5,89 4,70 81 2,32 1,82 288 8,21 6,52
Distrito Federal 132 7,74 6,21 49 2,86 2,35 181 10,61 8,56

Brasil 7.681 7,14 4,85 3.274 3,04 2,12 10.953 10,19 6,96

Fonte: elaborado pelo autor, 2022

*taxa ajustada de acordo com a distribuicio etaria proposta para a populagdo mundial pelo método direto proposto por Sergi (1960) e modificado por Doll (1966)%
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De acordo com Tabela 9, 0 aumento do sobrepeso esteve fortemente relacionado com
0 risco de mortes por CCR: entre homens, houve aumento de 7% (IRR:1,07; IC 95%: 1,05-
1,09) do risco de morrer por CCR para cada ponto percentual adicional no sobrepeso; entre as
mulheres o aumento do risco foi de 8% (IRR:1,08; IC 95%: 1,04-1,12). Em ambos 0s sexos, 0s
riscos de morte por cancer de colon e reto, associados ao aumento da prevaléncia de sobrepeso,
também foram estatisticamente significativos, sendo maiores para o cancer de c6lon (homens:
IRR - 1,08; mulheres: IRR —1,09).

O aumento do percentual de inatividade fisica também esteve associado com o risco
de morrer por cancer colorretal, porém, estatisticamente significativo apenas entre os homens
(IRR:1,06; IC 95%: 1,01-1,10). J& o aumento do percentual do consumo de alcool esteve
associado com o aumento do risco de morte por cancer colorretal apenas entre as mulheres
(IRR:1,04; IC 95%: 1,01-1,07). O aumento na mediana dos anos de escolaridade também se
associou com o aumento do risco de morte por CCR entre homens (IRR:1,20; IC 95%: 1,09-
1,31) e mulheres (IRR:1,15; IC 95%: 1,02-1,30).

Em relacdo as variaveis de acesso ao diagnostico — taxas de UNACONS e CACONS,
densidade de oncologistas e endoscopios —, todas foram estatisticamente significativas.
Ressalta-se o efeito mais acentuado da associacao entre a densidade de UNACONS e CACONS
e 0 aumento do nimero de mortes por CCR entre homens (IRR:1,96; IC 95%: 1,22-3,16) e
mulheres (IRR:1,78; IC 95%: 1,15-2,75). Nao houve associacOes estatisticamente significativa
entre o0 CCR, o consumo alimentar, tabagismo e a mediana per capita da renda, em ambos 0s

SEXO0s.
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Tabela 9 - Associacgdes entre a mortalidade pelos canceres de célon, reto, colorretal, consumo alimentar, variaveis
de comportamento e de acesso ao diagnéstico (Modelos Brutos)

Homens Mulheres
IRR IC9%% p-valor IRR 1C95% p-valor

Fibras

Colon 1,01 1,00-1,03 0,11 1,00 0,96-1,04 0,93

Reto 1,01 0,99-1,02 0,26 1,00 0,97-1,03 0,98

Colorretal 1,01 1,00-1,03 0,13 1,00 0,96-1,04 0,94
Carnes Vermelhas

Colon 1,01 0,99-1,02 0,29 1,00 0,98-1,02 0,88

Reto 1,00 0,99-1,01 0,53 0,99 0,98-1,01 0,41

Colorretal 1,01 0,99-1,02 0,34 1,00 0,98-1,02 0,76
Gréos Integrais

Coélon 1,00 0,98-1,02 0,85 0,99 0,98-1,01 0,40

Reto 1,00 0,98-1,01 0,67 1,00 0,99-1,01 0,41

Colorretal 1,00 0,98-1,01 0,80 0,99 0,98-1,01 0,39
Sobrepeso

Colon 1,08 1,05-1,10 <0,001 1,09 1,05-1,13 <0,001

Reto 1,05 1,03-1,06 <0,001 1,05 1,02-1,08 <0,001

Colorretal 1,07 1,05-1,09 <0,001 1,08 1,04-1,12 <0,001
Tabagismo

Colon 1,00 0,96-1,04 0,99 1,03 0,97-1,08 0,34

Reto 1,00 0,97-1,04 0,86 1,01 0,97-1,05 0,67

Colorretal 1,00 0,96-1,04 0,97 1,02 0,97-1,07 0,39
Renda

Colon 1,00 1,00-1,00 <0,001 1,00 1,00-1,00 <0,001

Reto 1,00 1,00-1,00 <0,001 1,00 1,00-1,00 <0,001

Colorretal 1,00 1,00-1,00 <0,001 1,00 1,00-1,00 <0,001
Escolaridade

Célon 1,21 1,10-1,35 0,001 1,17 1,02-1,34 0,03

Reto 1,16 1,08-1,24 <0,001 1,11 1,01-1,21 0,03

Colorretal 1,20 1,09-1,31 <0,001 1,15 1,02-1,30 0,03
Inatividade Fisica

Coélon 1,07 1,02-1,11 0,01 0,98 0,94-1,02 0,35

Reto 1,04 1,00-1,07 0,05 1,00 0,97-1,02 0,81

Colorretal 1,06 1,01-1,10 0,01 0,99 0,95-1,02 0,43
Etilismo

Colon 1,03 0,99-1,07 0,15 1,04 1,01-1,08 0,02

Reto 1,01 0,98-1,04 0,44 1,01 0,99-1,04 0,30

Colorretal 1,02 0,99-1,06 0,20 1,04 1,00-1,07 0,04
Cacons e Unacons

Colon 2,15 1,28-3,63 0,01 1,96 1,20-3,18 0,01

Reto 1,60 1,07-2,40 0,03 1,42 1,00-2,02 0,06

Colorretal 196 1,22-3,16 0,01 1,78 1,15-2,75 0,02
Endoscépios

Colon 1,02 1,01-1,03 <0,001 1,02 1,01-1,03 <0,001

Reto 1,01 1,01-1,02 <0,001 1,01 1,00-1,01 <0,001

Colorretal 1,02 1,01-1,03 <0,001 1,02 1,01-1,02 <0,001
Oncologistas

Coélon 1,03 1,02-1,05 <0,001 1,03 1,02-1,04 <0,001

Reto 1,03 1,02-1,03 <0,001 1,02 1,01-1,03 <0,001

Colorretal 1,03 1,02-1,04 <0,001 1,07 1,04-1,10 <0,001

Fonte: elaborado pelo autor, 2022
IRR: Incidence Rate Ratio; IC: Intervalo de 95% de Confianca; UNACON: Unidades de Alta
Complexidade em Oncologia; CACON: Centros de Alta Complexidade em Oncologia

Apols o ajuste dos modelos (Tabela 10), apenas as varidveis representando a

prevaléncia de sobrepeso e densidade de médicos oncologistas se associaram com 0 aumento
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da mortalidade por cancer colorretal. Para o cancer de CCR em homens, houve aumento de 3%
(IRR: 1,03; IC 1,01-1,04) na mortalidade associada ao sobrepeso e 2% (IRR: 1,02; IC 1,01-
1,03) associada a densidade de medicos oncologistas; entre as mulheres, o aumento da
mortalidade foi de 5% (IRR: 1,05; IC 1,02-1,08) em relacdo a obesidade e de 2% (IRR: 1,02;
IC 1,02-1,03) em relagdo a densidade de médicos oncologistas. Associagdes semelhantes foram
observadas para os canceres de cdlon (C18-C19) e reto (C20-C21).

Tabela 10 - Associacdes entre a mortalidade pelos canceres de colon, reto, colorretal, consumo alimentar, variaveis
de comportamento e de acesso ao diagnéstico (Modelos Ajustados*)

Homens Mulheres
IRR 1C95% p-valor IRR IC95% p-valor
Colon (C18-C19)
Sobrepeso 1,05 1,03-1,07 <0,001 1,06 1,02-1,09 <0,001
Oncologista 1,02 101-103 <0,001 103 1,02-1,04 <0,001
Reto (C20-C21)
Sobrepeso 1,03 1,01-1,04 <0,001 1,03 1,00-1,06 0,03
Oncologista 1,02 101-103 <0,001 101 1,01-1,02 <0,001
Colorretal (C18-C21)
Sobrepeso 1,03 1,01-1,04 <0,001 1,05 1,02-1,08 0,01

Oncologista 1,02 101-103 <0,001 102 1,01-1,03 <0,001
IRR: Incidence Rate Ratio; IC: Intervalo de 95% de Confianca
* apenas sobrepeso e densidade de médicos oncologistas (himero de médicos por 500 mil habitantes) apresentaram
associacOes estatisticamente significativas com a mortalidade por cancer colorretal.
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DISCUSSAO

Em 2020 ocorreram 21.501 mortes por cancer colorretal no Brasil; regionalmente, as
maiores taxas de mortalidade foram observadas nas regifes Sul e Sudeste do pais. Em relacéo
aos fatores dietéticos relacionados & mortalidade por céncer colorretal, os resultados
demonstraram elevada prevaléncia de inadequacdo do consumo de fibras dietéticas, graos
integrais e carnes vermelhas e seus derivados. A prevaléncia de excesso de peso na populagédo
se mostrou o principal fator de risco associado a mortalidade por cancer colorretal; para cada
aumento percentual na prevaléncia de excesso de peso, houve aumento de 5% na mortalidade
por cancer colorretal em mulheres e 3% entre os homens.

O excesso de peso no Brasil vem aumentando nas Ultimas décadas, como consequéncia
do aumento do sedentarismo e piora na qualidade da dieta ?>2%). Em 2020, o excesso de peso e
a obesidade atingiram 60% e 26% da populacdo brasileira, respectivamente, com projecdes de
aumento para os proximos anos . A fracdo das mortes por cancer colorretal atribuivel ao
excesso de peso é de cerca de 15% entre os homens e 6% entre as mulheres ©; em termos
absolutos, do total de Obitos ocorridos em 2020 por cancer colorretal, esses percentuais
corresponderiam a um excesso de 1.582 mortes entre os homens e 1.643 mortes entre as
mulheres.

A relacdo entre 0 excesso de peso e mortalidade por cancer colorretal pode ser
explicada a partir de diferentes mecanismos. Do ponto de vista fisioldgico, o excesso de
adiposidade na regido abdominal, sobretudo a gordura intervisceral, favorece o
desencadeamento de processos inflamatérios crénico subclinico, com recrutamento de células
do sistema imune, originando um microambiente favordvel a iniciacdo da carcinogénese.
Ainda, alteracbes hormonais, como o de resisténcia a insulina, também estdo envolvidas na
carcinogénese colorretal . Ja do ponto de vista comportamental, 0 excesso de peso estd como
fator de risco intermediario entre habitos alimentares inadequados ou inatividade fisica e a
mortalidade por cancer colorretal.

A reducéo do excesso de peso é, portanto, uma questao de satde pablica que deve ser
priorizada como estratégia de prevencgdo priméria da mortalidade por CCR e de outras doencas
cronicas. Acgdes governamentais e politicas publicas devem ser direcionadas para a promogao
da saude individual e das coletividades em todas as fases da vida, incentivando a ado¢do do
estilo de vida saudavel por meio da alimentacio saudavel e pratica de atividade fisica ?". As
prevaléncias de excessos de peso demonstradas nesse estudo revelam uma homogeneidade do

problema de salde publica em todo o pais. Até pouco tempo, 0 excesso de peso era mais
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presente nos grandes centros urbanos e em localidades mais desenvolvidas economicamente.
Entretanto, nos ultimos anos, passa a ser uma questao de sadde publica também nas localidades
de menor densidade populacional e menos desenvolvidas economicamente (Norte e Nordeste
do pais). Esse fendmeno seria explicado pelo avanco do processo de ocidentalizacdo do estilo
de vida para essas localidades. Como consequéncia desse processo de interiorizacao dos héabitos
ocidentalizados, tem-se observado aumento da mortalidade por cancer colorretal ®.

No ambito das atengdes secundaria (diagnostico) e tercidria (tratamento) para o
controle do CCR, o aumento das mortes que vem sendo observado nas localidades de menor
densidade populacional ndo tem sido acompanhado por politicas de acesso ao diagndstico e
tratamento em tempo oportuno. Atualmente, as redes assisténcias sdo organizadas para
ofertarem exames diagndsticos e tratamento nos grandes centros urbanos da regido centro-sul
do pais. E mesmo nessas localidades de maior oferta, as elevadas taxas de mortalidade
evidenciam as inequidades no acesso a estes servicos por parte da populagdo, pois 0 que se
espera € que a mortalidade esteja reduzida naqueles locais de maior assisténcia. Estudos tem
demonstrado que o rastreamento organizado para o diagndstico precoce da doenca, por meio da
identificacdo e remocdo das lesdes precursoras — 0s pdlipos adenomatosos — tem sido efetivo
em melhorar a sobrevida populacional. Se empregado adequadamente na populagdo de maior
risco (50-75 anos) pode reduzir a mortalidade em até 59% 8. Apesar dessas evidéncias, 0
Brasil ainda ndo possui um programa organizado de rastreamento de base populacional devido
a questdes que vao desde o tamanho territorial do pais, que dificulta a busca ativa, passando por
limitacGes de recursos, equipamento e profissionais de saude treinados para diagnosticar
corretamente a doenga 9.

A alimentacgdo inadequada esta entre os cinco principais fatores de riscos associados a
mortalidade por CCR; para cada 100 gramas diarias de consumo de carnes vermelhas e seus
derivados, por exemplo, ha aumento de 12% no risco de CCR @V, O consumo inadequado de
fibras e grdos integrais também favorece o processo de carcinogénese @9, Embora as
prevaléncias de inadequacdo no consumo de fibras, graos integrais e carne vermelha ndo tenham
se associado estatisticamente com a mortalidade por CCR nesse estudo, destacamos a
relevancia epidemioldgica dos elevados percentuais de inadequagdo observados. Em algumas
localidades do pais, onde as taxas de mortalidade também foram elevadas, tais percentuais de
inadequacdo foram maiores que 80% para o consumo de fibras (regido Sul), 60% para 0s gréos
integrais e 75% para o consumo de carnes e seus derivados, indicando que grande parcela da
populagéo possui comportamentos alimentares que favorecem o desfecho do CCR.
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O sedentarismo é outro fator determinante no processo de carcinogénese colorretal,
estando associado com o aumento do excesso de peso ou sendo um fator independente para o
aumento da mortalidade por CCR observado nas ultimas décadas no Brasil 2, chegando a ser
responsavel por 11% das mortes por CCR ©). Adicionalmente, a prevaléncia de inatividade
fisica e alta no Brasil, onde em torno de 47% das mulheres e 32% dos homens adultos néo
atendem as recomendacOes para a pratica de atividade fisica em quantidades adequadas (150
minutos semanais). O aumento da pratica de atividade fisica, associada a alimentacdo saudavel,
se mostra como estratégia de satde publica importante para a reducdo do excesso de peso e da
gordura visceral, mediando o efeito da reducédo da obesidade na mortalidade por CCR. Outros
efeitos da atividade fisica sobre a reducdo do risco de morte por CCR incluem a melhora da
motilidade intestinal, do sistema imune, reducdo do processo inflamatorio crénico causado pela
obesidade e modulagio de horménios metabélicos ¢:11:32),

Os resultados desse estudo reforcam o conhecimento j& construido de que o controle
da mortalidade por CCR se da pela ades@o da popula¢éo a habitos de vida saudavel. Contudo,
mudancas no padrdo comportamental de uma sociedade ndo devem depender exclusivamente
do individuo, mas deve ser objeto de discussdo de toda a sociedade organizada e entidades
governamentais. O controle da obesidade passa por questdes socioculturais e politicas
complexas. A reducdo do excesso de peso por meio da adogdo de habitos alimentares saudaveis,
por exemplo, é influenciada por diferentes fatores que vao além ato individual de comer; dentre
eles pode-se citar: (i) a producdo e disponibilidade de alimentos, que por sua vez sofre
influéncia das sazonalidades e mudancas climaticas; (ii) garantia de recurso suficiente para a
aquisicdo de alimentos. Em 2008, quando os dados analisados nesse estudo foram coletados, a
cesta basica equivalia a 69% (R$ 288,00) do salario minimo @, o que significa que de acordo
com os dados de renda apresentados nos resultados, a renda mediana de alguns estados da regido
Norte e Nordeste eram insuficientes para garantir a seguranca alimentar das familias.
Atualmente, o valor da cesta basica no pais consome entre 43% (Nordeste) e 61% (Sudeste) do
salario minimo (R$ 1212,00) a depender da regido do pais ©®). Por um lado, esse elevador valor
dificulta a aquisicdo de alimentos saudaveis e, por outro, favorece a compra de alimentos
processados e ultraprocessados, ricos em aclcares e gordura.

No sentido de promover a alimentacdo saudavel e o controle da obesidade, diferentes
estratégias podem ser adotadas. No contexto do ambiente alimentar, promover a padronizagao
e rotulagem nutricional de alimentos, oferecer alimentos saudaveis em ambientes coletivos,
educacédo financeira para a aquisicdo de alimentos, restringir a publicidade de alimentos e

taxacdo de bebidas adicionadas de acUcar, séo algumas das estratégias que podem ser adotadas.
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Em relagdo a mudanca de comportamento alimentar da coletividade, estratégias como informar
as pessoas sobre alimentagdo e nutricdo em campanhas de salde publica, fornecer
recomendacdes nutricionais e aconselhamento nos servicos de salde e realizar acbes de
educacéo alimentar e nutricional também podem ser exitosas no controle da obesidade 34,
Em relagéo as limitagOes do estudo, destaca-se a impossibilidade do uso de dados
desagregados que permitiu identificar preditores do risco de morte por CCR, pois o Brasil ndo
possui inquéritos de base populacional e delineamento longitudinal que possibilite estimar tais
riscos. Ainda, os dados de consumo alimentar foram coletados para representar as cinco
macrorregides brasileiras, mas assumimos o nivel mais desagregado (as unidades da federacao).
Por outro lado, destacamos que este estudo utilizou dados de acesso publico e irrestrito,
coletados sob 0 maximo rigor metodoldgico. Além disso, empregamos as técnicas estatisticas
mais adequadas para lidar com as limitacbes do delineamento do estudo: em relacdo a
prevaléncia de inadequacdo do consumo alimentar, utilizamos o método do National Cancer
Institute (empregado amplamente na epidemiologia nutricional) para corrigir as variabilidades
intrapessoal inerentes aos dados de consumo, e ainda, levando em consideracdo as pessoas
amostrais de cada individuo da amostra. Os dados de mortalidade de mortalidade por cancer
colorretal foram corrigidos por causas mal definidas ou ndo especificadas da CID 10, de modo
a mitigar os possiveis vieses de classificacdo e subestimacdo dos casos da doenca. Finalmente,
utilizamos modelos lineares generalizados (quasi-Poisson) para lidar com a superdispersao
presente em dados de contagem, ao associar 0 CCR com as demais variaveis de interesse.
Nossos achados indicaram que a 0 excesso de peso foi o principal determinante da
mortalidade por CCR no Brasil. Embora seja evidente que o controle do excesso de peso e da
obesidade é indispensavel para a reducdo da carga das doencas cronicas, os resultados desse
estudo colocam o combate ao excesso de peso como prioridade de politica publica para a

reducdo da mortalidade por CCR no Brasil nos proximos anos.
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7 CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados desse estudo mostraram que a obesidade foi o principal fator de risco
associado a incidéncia e a mortalidade por cancer colorretal no Brasil e, portanto, deve ser alvo
prioritario das politicas de prevencdo e controle da doenca, no &mbito da prevencdo primaria.
Ja no contexto das prevencgdes secundarias — relacionado ao rastreamento e diagnostico precoce
—, e terciarias — relacionado ao tratamento em tempo oportuno —, paradoxalmente, os resultados
mostraram que as taxas de incidéncia e mortalidade, no Brasil, sdo maiores nos estados e regides
que concentram maior poder econdémico, onde se esperava que o controle da doenca fosse
maior. Esse cenario contraditorio sugere que grande parcela da populacdo estd alijada da
garantia de acesso adequado.

Em relacdo ao monitoramento dos fatores de riscos para as neoplasias intestinais na
populacdo brasileira, o Brasil possui inquéritos nacionais conduzidos sob elevado rigor
metodoldgico. A Pesquisa Nacional de Saude e a Pesquisa de Orcamento Familiar, ambas
utilizadas nesse estudo e conduzidas periodicamente sob 0 mesmo desenho amostral pelo IBGE;
a POF permite estimar e monitorar os padrdes alimentares da populacdo brasileira, enquanto
que a PNS permite monitorar comportamentos de riscos associados as doencas crénicas néo-
transmissiveis. Contudo, esses dados imp&em limitacdes para a elaboracdo de hipdtese sobre
possiveis fatores de riscos ainda desconhecidos que estejam presentes na populagdo brasileira,
uma vez que tais inquéritos ndo mensuram desfechos de satde que possam ser analisados do
ponto de vista das exposicOes de interesse. Embora a PNS consulte sobre a presenca de doencas
cronicas na populacéo, do ponto de vista epidemioldgico, ndo é possivel determinar associaces
fidedignas dada a natureza transversal do inquérito e, sobretudo, no caso do cancer, a provavel
presenca de viés de sobrevivéncia dos dados. Portanto, em termos de disponibilidade de dados
de base populacional para o estudo das causas do cancer colorretal (e de outras doencas),
futuramente essas pesquisas poderiam reunir dados de maneira mais consistente sofre desfechos
de saude; o linkage dos dados de diferentes inquéritos tambem permitiria analises mais robustas.

Diante de todo o exposto ao longo desse documento, se reconhece que a promogéo do
estilo de vida saudavel e politicas de rastreamento e prevencdo sdo fundamentais na historia
natural do cancer colorretal. No entanto, o sucesso para a promocdo de habitos saudaveis
depende de politicas publicas que envolva todas as esferas da sociedade e permita a garantia da
equidade aos direitos a alimentagdo saudavel e adequada, pratica de atividade fisica, bem como
0 acesso as técnicas de diagnosticos e tecnologias de tratamento em tempo oportuno.
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APENDICE A — ARTIGO | — INCIDENCIA DE CANCER COLORRETAL ESTA
ASSOCIADA AOS PADROES ALIMENTARES NA POPULACAO BRASILEIRA:
UMA ANALISE ECOLOGICA
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Estimativa do consumo usual do grupo dos cereais no MSM
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Estimativa do consumo usual do grupo das raizes (mandioca e inhame) no MSM
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Estimativa do consumo usual do grupo das carnes vermelhas no MSM
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Estimativa do consumo usual do grupo dos produtos alimentares processados a base de carne

Density
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Estimativa do consumo usual do grupo das aves no MSM
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Estimativa do consumo usual do grupo dos peixes no MSM
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Estimativa do consumo usual do grupo dos queijos no MSM
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Estimativa do consumo usual do grupo dos ovos no MSM

0.0 0.02 0.03 0.04 0.05

0.00

Density plot for ovos_out

— ovos_c_usual

ovos_c_m

ovos_allm
ovos_all_usual

N =9500 Bandwidth = 5.377

Estimativa do consumo usual do grupo dos doces no MSM

0.002 0.004 0.006 0.008 0.010 o.012

0.000

Density plot for doces _out

— doces_c_usual

doces_c_m

doces_all_m
doces_all_usual

! ! !
10000 20000 30000

N=13456 Bandwidth =19.06

40000

144



145

Estimativa do consumo usual do grupo dos refrigerantes no MSM

Density plot for refrigerante_out
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Estimativa do consumo usual do grupo dos cafés e chas no MSM

Density plot for cafe_out
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Estimativa do consumo usual do grupo dos lanches e fast foods no MSM

Density plot for lanches_out
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Estimativa do consumo usual do grupo dos folhosos no MSM

Density plot for folhosos out
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Estimativa do consumo usual do grupo dos vegetais no MSM

Density plot for vegetais_out
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Estimativa do consumo usual do grupo das farinhas no MSM

Density plot for flours_out
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Estimativa do consumo usual do grupo das massas no MSM
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Estimativa do consumo usual do grupo dos bolos e roscas no MSM
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Estimativa do consumo usual do grupo das bolachas e biscoitos e roscas no MSM

Density plot for bolachas_out
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Tabela da analise descrita univariada dos grupos alimentares realizada no MSM

Alimentos/Tipo de medida N  Meédia Desvio Padrdo Curtoses Assimetria 5% 10% 25% 50% 75% 90% 95%
Arroz
consumo médio para o dia de consumo 34003 199,80 167,80 525,30 11,90 50 75 100 1.625 250 360 450
consumo usual para os consumidores 34003 198,60 124,40 41,58 347 642 889 1.132 1.692 2495 3.477 423
consumo médio para todos os dias 34003 178,10 167,60 502,60 11,20 125 45 90 135 225 3.425 4.325
consumo usual para todos (MSM) 34003 177,20 124,60 34,78 297 386 542 985 1.465 2.298 3.317 4.011
Cereais
consumo médio para o dia de consumo 34003 170,00 173,20 565,34 13,97 20 30 60 135 240 3.375 405
consumo usual para os consumidores 34003 170,70 130,90 201,41 7,04 377 476 769 1.475 2.295 3.177 3.775
consumo médio para todos os dias 34003 28,90 81,60 240,63 8,74 0 0 0 0 0 100 180
consumo usual para todos (MSM) 34003 27,60 62,60 82,47 5,07 4 6 11 21 87 953 1.546
Feijoes
consumo médio para o dia de consumo 34003 246,20 171,90 17,54 2,18 50 70 140 210 280 490 560
consumo usual para os consumidores 34003 246,50 149,30 11,44 1,73 679 875 1536 2.121 2.891 4.406 5.354
consumo médio para todos os dias 34003 189,20 176,90 14,88 19,88 0 0 70 140 280 420 560
consumo usual para todos (MSM) 34003 189,60 149,80 9,83 165 244 35 792 1.481 2.708 3.885 5.039
Frutas
consumo médio para o dia de consumo 34003 352,10 1574,30 1458,45 33,08 75 75 140 1875 328 522 720
consumo usual para os consumidores 34003 293,50 309,70 679,05 20,37 1.323 1.348 1.979 2.361 3.342 4.569 5.576
consumo médio para todos os dias 34003 121,50 814,40 3091,07 46,30 0 0 0 0 125 270 405
consumo usual para todos (MSM) 34003 97,00 164,60 796,59 17,46 66 83 126 274 1.448 2.471 3.262
Sucos
consumo médio para o dia de consumo 34003 346,90 193,10 42,25 3,66 150 195 240 300 450 600 720
consumo usual para os consumidores 34003 346,80 122,50 14,36 2,13 2.014 2.348 2.755 3.159 4.098 5.167 5.825
consumo médio para todos os dias 34003 117,40 177,40 17,19 2,54 0 0 0 0 150 360 480
consumo usual para todos (MSM) 34003 114,60 126,20 5,59 145 114 138 189 322 1.728 2.952 3.604
Batatas
consumo médio para o dia de consumo 34003 123,60 95,00 53,59 5,02 38 48 76 110 140 220 280
consumo usual para os consumidores 34003 123,40 53,50 17,02 2,49 59 696 934 1.184 1.403 1.868 2.206
consumo médio para todos os dias 34003 11,30 34,50 72,46 6,03 0 0 0 0 0 45 70
consumo usual para todos (MSM) 34003 11,10 22,00 16,91 3,22 14 16 21 28 42 434 582
Raizes

consumo médio para o dia de consumo 34003 200,90 151,70 57,35 4,27 60 70 100 150 260 400 450
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Tabela da analise descrita univariada dos grupos alimentares realizada no MSM

Alimentos/Tipo de medida N  Meédia Desvio Padrdo Curtoses Assimetria 5% 10% 25% 50% 75% 90% 95%
consumo usual para os consumidores 34003 201,50 104,80 22,98 2,57 888 988 1.287 1.727 2.547 3.427 3.849
consumo médio para todos os dias 34003 13,90 50,00 88,67 6,57 0 0 0 0 0 50 100
consumo usual para todos (MSM) 34003 13,60 39,20 29,88 4,22 2 2 5 1 21 589 1.002

Carnes vermelhas
consumo médio para o dia de consumo 34003 144,40 115,30 117,94 5,99 35 525 70 105 190 270 335
consumo usual para os consumidores 34003 145,60 70,60 22,14 2,49 614 757 964 124 1.823 2.298 2.704
consumo médio para todos os dias 34003 76,50 91,40 33,54 3,33 0 0 0 50 105 190 242
consumo usual para todos (MSM) 34003 76,40 51,10 9,54 170 186 248 384 633 1.015 1.441 1.707

Processados a base de carnes (embutidos)
consumo médio para o dia de consumo 34003 68,50 89,00 185,65 8,48 15 15 225 41 75 140 200
consumo usual para os consumidores 34003 68,20 58,90 27,29 348 215 239 31 493 786 1.254 172
consumo médio para todos os dias 34003 11,40 38,60 1337,74 22,57 0 0 0 0 75 31 62
consumo usual para todos (MSM) 34003 11,10 22,10 81,17 5,72 4 6 12 26 105 308 519

Aves
consumo médio para o dia de consumo 34003 144,20 98,70 62,05 4,04 55 55 85 110 1.725 2.625 330
consumo usual para os consumidores 34003 144,70 56,80 10,47 1,67 822 823 1.074 1.311 1.699 2.155 2.602
consumo médio para todos os dias 34003 39,80 62,90 29,90 3,28 0 0 0 0 55 110 165
consumo usual para todos (MSM) 34003 40,00 26,10 8,06 1,70 13 155 21 309 491 755 921

Peixes
consumo médio para o dia de consumo 34003 376,60 309,60 44,72 4,16 75 105 200 330 415 750 840
consumo usual para os consumidores 34003 378,20 201,60 16,25 2,26 1416 1.719 2.519 3.491 4272 631 699
consumo médio para todos os dias 34003 41,20 130,50 92,31 6,60 0 0 0 0 0 172 300
consumo usual para todos (MSM) 34003 39,60 93,90 23,81 3,69 12 17 27 42 72 1756 254

Laticinios
consumo médio para o dia de consumo 34003 281,90 209,40 79,38 6,17 50 125 200 240 307 480 600
consumo usual para os consumidores 34003 281,70 127,20 27,71 2,93 961 1.592 2.268 2.632 3.112 4.316 5.001
consumo médio para todos os dias 34003 69,80 148,90 109,86 6,54 0 0 0 0 115 240 340
consumo usual para todos (MSM) 34003 66,90 104,30 15,60 2,46 3 36 52 84 1.278 2.217 279

Queijos
consumo médio para o dia de consumo 34003 51,40 53,10 66,63 5,50 15 15 20 40 60 93 135
consumo usual para os consumidores 34003 51,30 40,30 34,34 3,83 194 20 249 438 615 878 1.228

consumo médio para todos os dias 34003 6,00 20,60 144,05 8,28 0 0 0 0 0 20 40
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Tabela da analise descrita univariada dos grupos alimentares realizada no MSM

Alimentos/Tipo de medida N  Meédia Desvio Padrdo Curtoses Assimetria 5% 10% 25% 50% 75% 90% 95%
consumo usual para todos (MSM) 34003 5,70 16,60 49,47 5,24 0 0 0 0 3 229 384
Paes
consumo médio para o dia de consumo 34003 82,90 54,70 55,58 4,41 25 50 50 75 100 150 175
consumo usual para os consumidores 34003 82,80 39,30 19,17 247 346 556 575 75 1.007 1.351 1.553
consumo médio para todos os dias 34003 49,00 54,70 31,59 3,04 0 0 0 375 75 105 150
consumo usual para todos (MSM) 34003 48,50 40,00 8,40 1,55 55 72 136 418 704 955 1.243
Ovos
consumo médio para o dia de consumo 34003 74,60 46,10 221,86 9,28 45 50 50 50 100 100 150
consumo usual para os consumidores 34003 74,50 26,30 43,00 346 535 567 572 599 915 965 1.209
consumo médio para todos os dias 34003 12,90 27,00 56,55 4,41 0 0 0 0 25 50 675
consumo usual para todos (MSM) 34003 12,70 17,60 9,32 2,12 14 17 24 38 245 408 50
Doces
consumo médio para o dia de consumo 34003 212,60 650,00 2924,00 45,73 15 25 50 118 240 3.925 605
consumo usual para os consumidores 34003 201,00 169,60 420,38 12,36 667 795 1.093 1.602 2.583 3.433 4.391
consumo médio para todos os dias 34003 63,30 341,60 7726,46 69,76 0 0 0 0 50 1.565 270
consumo usual para todos (MSM) 34003 56,00 95,70 487,01 11,05 9 21 55 143 775 1539 2.258
Refrigerantes
consumo médio para o dia de consumo 34003 393,90 238,50 15,76 252 150 200 240 300 480 700 855
consumo usual para os consumidores 34003 396,40 153,20 7,66 1,65 2.111 2.597 2.953 349 4.746 5.957 6.959
consumo médio para todos os dias 34003 112,80 195,60 14,12 2,73 0 0 0 0 150 360 490
consumo usual para todos (MSM) 34003 110,10 138,90 6,27 1,71 58 85 147 28 1.684 3.085 3.934
Café e chés
consumo médio para o dia de consumo 34003 285,30 276,00 86,28 6,38 50 50 145 240 360 500 610
consumo usual para os consumidores 34003 285,30 234,50 62,77 5,27 67 683 1.426 2.561 3.533 4.841 5.892
consumo médio para todos os dias 34003 237,10 271,10 66,28 5,56 0 0 75 200 320 480 600
consumo usual para todos (MSM) 34003 238,10 233,00 48,27 456 186 319 896 1.994 3.157 4.787 5.778
Lanches
consumo médio para o dia de consumo 34003 128,90 138,90 88,90 6,62 25 32 55 100 150 250 330
consumo usual para os consumidores 34003 128,80 72,90 17,60 259 493 577 776 1.159 1.517 2.141 2.555
consumo médio para todos os dias 34003 24,70 70,60 325,24 11,60 0 0 0 0 16 83 130
consumo usual para todos (MSM) 34003 23,80 41,50 18,37 2,96 0 4 16 41 296 807 1.108

Folhosos




153

Tabela da analise descrita univariada dos grupos alimentares realizada no MSM

Alimentos/Tipo de medida N  Meédia Desvio Padrdo Curtoses Assimetria 5% 10% 25% 50% 75% 90% 95%
consumo médio para o dia de consumo 34003 77,90 81,50 218,18 10,40 20 20 40 675 84 141 175
consumo usual para os consumidores 34003 77,90 52,70 87,45 594 287 293 494 695 856 1.265 1.519
consumo médio para todos os dias 34003 23,30 48,90 211,03 8,79 0 0 0 0 40 80 101
consumo usual para todos (MSM) 34003 22,80 33,30 45,50 3,79 12 16 25 51 397 712 829

Vegetais
consumo médio para o dia de consumo 34003 100,30 367,50 6562,24 77,73 25 30 45 72 108 185 240
consumo usual para os consumidores 34003 94,70 50,00 35,40 3,63 457 509 637 847 1.083 153 1.809
consumo médio para todos os dias 34003 15,70 175,70 29205,78 164,76 0 0 0 0 0 50 85
consumo usual para todos (MSM) 34003 13,90 28,50 23,87 3,35 1 2 5 12 37 517 748

Farinhas
consumo médio para o dia de consumo 34003 81,10 189,80 500,20 18,46 15 16 30 45 80 1.495 2.235
consumo usual para os consumidores 34003 76,20 106,20 358,42 13,87 219 232 374 525 845 1.415 1.958
consumo médio para todos os dias 34003 16,60 83,00 1422,99 29,40 0 0 0 0 75 45 80
consumo usual para todos (MSM) 34003 14,50 45,70 353,43 12,92 0 0 0 2 111 453 753

Massas
consumo médio para o dia de consumo 34003 220,70 284,20 189,67 10,62 50 60 105 150 300 400 540
consumo usual para os consumidores 34003 220,30 180,30 85,09 6,38 697 812 1.308 1.742 2.861 3.839 4.716
consumo médio para todos os dias 34003 50,90 139,90 415,75 14,94 0 0 0 0 55 165 220
consumo usual para todos (MSM) 34003 50,30 75,10 11117 6,85 49 63 102 202 585 138 1.753

Bolos
consumo médio para o dia de consumo 34003 100,20 67,10 45,38 3,86 60 60 60 70 120 180 240
consumo usual para os consumidores 34003 100,30 42,70 14,77 2,21 717 72 724 796 1.204 1.554 1.864
consumo médio para todos os dias 34003 14,90 35,60 33,33 4,12 0 0 0 0 0 60 90
consumo usual para todos (MSM) 34003 14,50 25,30 11,37 2,54 12 14 19 27 54 553 70

Bolachas/Biscoitos
consumo médio para o dia de consumo 34003 68,60 108,60 127,23 7,82 10 15 20 30 645 200 250
consumo usual para os consumidores 34003 66,90 70,60 48,49 451 201 233 303 406 68 1.744 196
consumo médio para todos os dias 34003 18,40 53,70 272,03 10,99 0 0 0 0 15 45 100

consumo usual para todos (MSM) 34003 17,50 31,40 50,27 5,04 2 8 23 59 189 428 812
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Arroz  Feijoes Cafésechas Paes Carnes Oleos e Ref_rlgerant'e_s €. Lanches e Doces Ovos Laticinios Folhosos Legumes Frutas Sucos
vermelhas gorduras bebidas artificiais fast-foods (verduras)
Arroz 1
Feijoes 0,78 1
Cafés e chas 0,11 0,13 1
Pées 0,06 0,06 0,23 1
Carnes vermelhas 0,44 0,40 0,05 0,04 1
Oleos e gorduras 0,05 0,06 0,17 0,69 0,05 1
Refrigerantes e
bebidas artificiais -0,12 -0,14 -0,28 0,00 0,06 -0,04 1
Lanches e fast-foods -0,27 -0,27 -0,29 -0,19 -0,09 -0,19 0,59 1
Doces -0,25 -0,28 -0,36 -0,07 -0,12 -0,05 0,29 0,31 1
Ovos 0,22 0,24 0,07 0,14 0,00 0,06 -0,05 -0,13 -0,12 1
Laticinios -0,24 -0,24 -0,28 -0,11 -0,17 -0,12 -0,06 0,02 0,06 -0,12 1
Folhosos (verduras) 0,07 0,03 0,03 -0,10 0,09 -0,05 -0,20 -0,16 -0,15  -0,09 0,02 1
Legumes 0,12 0,08 0,09 -0,07 0,10 -0,02 -0,20 -0,19 -0,17  -0,07 0,01 0,32 1
Frutas -0,16 -0,18 -0,01 -0,08 -0,11 -0,05 -0,24 -0,15 -0,01  -0,11 0,19 0,18 0,19 1
Sucos -0,04 -0,08 -0,19 0,06 -0,03 0,03 -0,10 0,15 0,10  -0,05 0,06 -0,02 -0,07 0,02 1

Cargas fatoriais antes a rotacéo ortogonal VARIMAX para os padrdes alimentares

Grupos Alimentares

Padrdo 1

Padrdo 2 Padrdo3 Padrao4 Padrdo5

Arroz

Feijoes

Cafés e chas

Paes

Carnes vermelhas
Oleos e gorduras
Refrigerantes e bebidas artificiais
Lanches e fast-foods
Doces

Ovos

Laticinios

Folhosos (verduras)
Legumes

Frutas

Sucos

0,71
0,72
0,47
0,23
0,40
0,24
-0,47
-0,61
-0,58
0,30
-0,32
0,25
0,31
-0,04
-0,21

0,28
0,31
-0,04
0,42
0,26
0,35
0,52
0,27
017
0,27
-0,38
-0,48
-0,44
-0,59
0,04

-0,36
-0,34
0,34
0,75
-0,27
0,66
-0,22
-0,29
-0,06
0,00
0,05
-0,04
-0,01
0,20
0,08

0,28
0,18
-0,17
0,10
0,29
0,08
-0,03
-0,02
0,17
-0,18
0,12
0,25
0,20
0,17
0,48

-0,02
-0,07
-0,17
0,08
0,36
0,04
0,35
0,26
0,05
-0,28
-0,02
0,31
0,32
0,06
-0,20




Factor 2 (14.68%)

Factor 3 (12.94%)

Factor 4 (11.74%)

Relacdes entre os padrdes alimentares apos a rotacdo Varimax

Rotated Factor Pattern Rotated Factor Pattern
1.0 1.0+
paes
08 anches refrgerantes 08 r"‘“
06 06 -
04 04 -
queios
9
3
0.2 ;
o
00 =
s
02 ]
w
044 petes cafe cereais
-0.6 - -0.6 -
-0.8- -0.8 |
-1.0 4 1.0
T r T T T T T T T T T T T T T T T T T T
-10 -08 -06 -04 -02 00 02 04 06 08 10 -10 -08 -06 -04 -02 00 02 04 06 08 10
Factor 1 (16.73%) Factor 1 (16.73%)
Rotated Factor Pattern Rotated Factor Pattern
1.0
0.8 -
folhosos legumes
9
=
E amoz
<
5 fejoes
&
w
06 -06 -
08+ 08-
-1.0 - -1.0 -
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
-10 -08 -06 -04 -02 00 02 04 06 08 10 -10 -08 -06 -04 -02 00 02 04 06 08 10
Factor 2 (14.68%) Factor 1 (16.73%)
Rotated Factor Pattern Rotated Factor Pattern
1.0 1.0
08 08
legumes fohosos
0.6 - 0.6
04 - 04
9
0.2 '3; 0.2
b
0.0 : 0.0
s
02- S 02-
w
-04 - 04 -
-0.6 - 06 -
-0.8 - 08
1.0 1.0
T T

155

T T T T T f T T T T
-10 -08 -06 -04 -02 00 02 04 06 08 10
Factor 3 (12.94%)

T T T T T T T T T
-10 -08 -06 -04 -02 00 02 04 06 08 10
Factor 2 (14.68%)



Factor 5 (10.21%)

Factor 5 (10.21%)
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Escores fatoriais padronizados gerado ap6s Analise Fatorial empregados para o célculo dos scores fatoriais
individuais

Grupos Alimentares Padrdo 1 Padrdo2 Padrdo3 Padrdéo4 Padrdo5
Arroz 0,367 -0,020 -0,019 -0,011 0,063
Feijoes 0,340 -0,030 -0,033 -0,047 0,040
Cafés e chas -0,094 -0,124 0,058 0,023 -0,503
Paes -0,016 -0,044 0,444 -0,061 0,020
Carnes vermelhas 0,318 0,203 0,090 0,203 0,002
Oleos e gorduras -0,013 -0,052 0,436 -0,058 0,048
Refrigerantes e bebidas artificiais 0,036 0,400 -0,018 -0,004 -0,122
Lanches e fast-foods -0,027 0,338 -0,069 0,009 -0,024
Doces -0,002 0,148 0,015 -0,039 0,176
Ovos 0,125 -0,160 -0,031 -0,254 0,119
Laticinios -0,033 -0,149 -0,018 0,017 0,462
Folhosos (verduras) 0,008 0,053 -0,012 0,412 -0,006
Legumes 0,028 0,025 -0,027 0,378 -0,037
Frutas -0,103 -0,139 0,005 0,238 0,167

Sucos 0,089 -0,051 0,169 -0,014 0,391
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Estrutura A Estrutura B Estrutura C Estrutura D Estrutura E

IRR IC95% p-value IRR IC95% p-value VIF IRR 1C95% p-value VIF IRR IC9% p-value VIF IRR IC95% p-value VIF
Padrdo 1 1,01 1,00-1,01 0,12 1,00 1,00-1,010 0,00 1,03 1,01 1,00-1,00 0,02 1,82 1,00 0,99-1,01 0,95 7,02 100 0,99-1,010 0,78 7,24
Sobrepeso - - - 1,09 1,06-1,10 <0,001 1,08 1,09 1,05-1,13 <0,001 1,96 1,04 1,01-1,07 0,04 536 1,06 1,01-1,10 0,03 6,66
Inatividade Fisica - - - - - - - 099 093104 062 1,80 1,00 0,96-1,04 0,89 2,37 1,00 0,96-1,05 0,97 2,33
Etilismo - - - - - - - 100 0,96-104 099 2412 1,00 0,98-1,03 0,77 294 101 0,98-1,05 0,53 3,40
Tabagismo - - - - - - - 102 098106 031 1,71 1,00 0,97-1,04 0,85 3,05 1,01 0,97-1,05 0,63 3,31
Pobreza - - - - - - - - - - - 097 0,93-1,00 0,06 11,92
Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref
Nordeste - - - - - - - - - - - 168 0,72-3,93 0,25 64,11 0,92 0,46-1,85 0,82 30,70
Norte - - - - - - - - - - - 0,77 0,33-1,82 0,57 64,11 0,49 0,20-1,18 0,13 30,70
Sudeste - - - - - - - - - - - 154 1,01-2,34 0,06 64,11 1,71 1,08-2,72 2,30 30,70
Sul - - - - - - - - - - - 1,14 0,59-2,22 0,70 64,11 1,17 0,54-2,55 0,69 30,70
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 0,90 0,44-183 0,78 3,43
Padrdo 2 1,03 1,02-1,04 <0,001 1,02 1,01-1,03 <0,001 1,79 1,02 1,01-1,04 <0,001 2,64 1,01 0,99-1,03 0,28 7,37 1,01 0,99-1,03 0,21 8,80
Sobrepeso - - - 1,03 1,01-1,06 0,02 1,79 1,05 1,02-1,09 <0,001 2,64 1,03 1,00-1,07 0,08 563 1,03 0,98-1,08 0,21 9,19
Inatividade Fisica - - - - - - - 097 092-1,02 0,29 2,20 0,98 0,94-1,03 0,46 2,87 0,99 0,94-1,03 0,59 2,72
Etilismo - - - - - - - 098 09-101 016 151 1,00 0,97-1,03 0,82 3,38 1,00 0,97-1,04 0,94 3,63
Tabagismo - - - - - - - 1,02 0,99-1,06 0,18 1,44 1,00 0,97-1,03 0,97 2,18 1,00 0,97-1,04 0,79 2,36
Pobreza - - - - - - - - - - - 097 094-1,00 0,07 12,08
Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref
Nordeste - - - - - - - - - - - 182 085389 0,14 4880 1,04 0,59-1,85 0,88 18,79
Norte - - - - - - - - - - - 082 0,38-1,77 0,62 48,80 0,55 0,26-1,15 0,13 18,79
Sudeste - - - - - - - - - - - 155 1,05-2,27 0,04 4880 1,72 1,13-262 0,02 18,79
Sul - - - - - - - - - - - 1,32 0,77-2,28 1,01 48,80 1,30 0,70-2,40 0,42 18,79
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 1,10 0,53-2,29 0,80 4,01
Padrdo 3 1,03 1,01-1,05 0,01 1 098102 09 1,88 1,01 098-103 066 2,31 1,00 0,98-1,02 0,86 540 1,01 0,99-1,03 0,20 3,71
Sobrepeso - - - 1,07 1,04-1,11 <0,01 1,88 1,08 1,04-1,12 <0,001 2,88 1,04 1,01-1,07 0,03 4,77 1,06 1,01-1,09 0,02 6,53
Inatividade Fisica - - - - - - - 1,01 0,96-107 063 1,55 1,00 0,96-1,03 0,86 2,05 1,00 0,96-1,04 0,89 1,95
Etilismo - - - - - - - 097 094101 0,13 1,84 1,00 0,98-1,03 0,76 2,76 1,00 0,97-1,04 0,95 3,69
Tabagismo - - - - - - - 104 1,01-1,08 0,03 1,34 1,00 0,97-1,04 0,88 2,74 1,02 0,99-1,05 0,20 2,24
Pobreza - - - - - - - - - - - 09 0,92-1,01 0,11 20,49
Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref
Nordeste - - - - - - - - - - - 1,74 0,70-431 0,25 64,35 0,92 0,55-153 0,74 14,59
Norte - - - - - - - - - - - 0,79 0,34-1,85 0,59 64,35 0,45 0,22-093 0,05 14,59
Sudeste - - - - - - - - - - - 153 1,03-2,27 0,05 64,35 158 1,03-240 0,05 14,59
Sul - - - - - - - - - - - 1,16 0,64-2,10 0,63 64,35 0,96 0,54-1,70 0,90 14,59
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 0,74 0,35-157 0,44 4,26
Padrdo 4 1,03 1,01- 0,01 1,00 1,00-1,03 0,15 1,28 1,01 0,99-1,03 0,32 1,65 0,99 0,96-1,03 0,75 15,10 1,00 0,96-1,04 0,94 16,85
Sobrepeso - - - 1,06 1,03-1,09 <0,001 1,28 1,08 1,04-1,11 <0,001 2,26 1,03 0,99-1,08 0,18 10,13 1,05 0,99-1,11 0,11 13,05
Inatividade Fisica - - - - - - - 101 0,9-106 0,75 150 1,00 0,96-1,04 0,98 2,01 1,00 0,96-1,05 0,90 2,16
Etilismo - - - - - - - 097 094100 0,11 1,65 1,00 0,97-1,04 0,69 3,42 1,00 0,97-1,05 0,66 4,65
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Estrutura A Estrutura B Estrutura C Estrutura D Estrutura E
IRR IC95% p-value IRR IC95% p-value VIF IRR 1C95% p-value VIF IRR IC95% p-value VIF IRR IC95% p-value VIF

Tabagismo - - - - - - - 104 1,00-1,08 0,09 158 1,00 0,98-1,03 0,74 2,11 101 0,98-1,05 0,43 2,13
Pobreza - - - - - - - - - - - 09 0,93-1,00 0,05 12,22

Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref

Nordeste - - - - - - - - - - - 139 0,37-527 0,63 144,03 0,91 0,21-396 0,90 111,57
Norte - - - - - - - - - - - 069 025192 0,49 144,03 0,47 0,15-1,50 0,22 111,57
Sudeste - - - - - - - - - - - 147 0,93-233 0,12 144,03 1,69 1,04-2,76 0,05 111,57
Sul - - - - - - - - - - - 1,15 0,70-1,87 0,59 144,03 1,08 0,61-1,93 0,78 111,57
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 0,89 0,43-183 0,75 3,57
Padrdo 5 0,99 0,98-1,00 0,02 0,99 0,99-100 0,20 1,15 0,99 0,99-1,00 0,08 1,00 0,99-1,01 0,75 3,06 1,00 0,99-1,00 0,36 2,76
Sobrepeso - - - 1,06 1,04-1,09 <0,001 1,15 1,07 1,04-1,11 <0,001 1,04 1,01-1,08 0,03 53 1,06 1,01-1,10 0,02 6,96
Inatividade Fisica - - - - - - - 101 0,97-1,06 0,59 1,00 0,96-1,03 0,92 1,83 1,00 0,96-1,04 0,87 1,93
Etilismo - - - - - - - 098 0,95-1,01 0,20 1,01 0,98-1,04 0,72 2,89 101 0,98-1,05 0,50 3,15
Tabagismo - - - - - - - 104 1,01-1,08 0,02 1,01 0,97-1,04 0,68 3,06 1,02 0,99-106 0,23 2,71
Pobreza - - - - - - - - - - - 097 0,93-1,00 0,08 13,00

Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref

Nordeste - - - - - - - - - - - 157 0,67-3,68 0,31 7158 0,81 0,47-1,38 0,45 25,69
Norte - - - - - - - - - - - 0,74 0,33-1,68 0,48 7158 0,44 0,21-091 0,04 25,69
Sudeste - - - - - - - - - - - 144 085-244 0,19 7158 1,39 0,78-2,46 0,28 25,69
Sul - - - - - - - - - - - 1,02 0,50-2,11 0,95 7158 0,85 0,40-1,80 0,68 25,69
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 0,86 0,42-1,77 0,70 3,57

IRR: razdo da taxa de incidéncia; IC: Intervalo de Confianga; Ref: Referéncia; VIF

: Fator de Inflacdo da Variancia
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Estrutura A Estrutura B Estrutura C Estrutura D Estrutura E

IRR IC95% p-value IRR IC95% p-value VIF IRR 1IC95% p-value VIF IRR IC95% p-value VIF IRR IC95% p-value VIF
Padrdo 1 1,01 1,00-1,01 0,12 1,01 1,00-1,010 0,00 1,03 1,01 1,00-1,00 0,02 1,82 1,00 0,99-1,01 0,95 7,02 1,00 0,99-1,010 0,78 7,24
Sobrepeso - - - 1,09 1,06-1,10 <0,001 1,08 1,09 1,05-1,13 <0,001 1,96 1,04 1,01-1,07 0,04 536 1,05 1,01-1,10 0,03 6,66
Inatividade Fisica - - - - - - - 099 093104 062 1,80 1,00 0,96-1,04 0,89 2,37 1,00 0,96-1,05 0,97 2,33
Etilismo - - - - - - - 100 0,96-104 099 212 1,00 0,98-1,03 0,77 294 101 0,98-1,05 0,53 3,40
Tabagismo - - - - - - - 102 098106 031 1,71 1,00 0,97-1,04 0,85 3,06 1,01 0,97-1,05 0,63 3,31
Pobreza - - - - - - - - - - - 097 0,93-1,00 0,06 11,92
Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref
Nordeste - - - - - - - - - - - 168 0,72-3,93 0,25 64,11 0,92 0,46-1,85 0,82 30,70
Norte - - - - - - - - - - - 0,77 0,33-1,82 0,57 64,11 0,49 0,20-1,18 0,13 30,70
Sudeste - - - - - - - - - - - 154 1,01-2,34 0,06 64,11 1,71 1,08-2,72 2,30 30,70
Sul - - - - - - - - - - - 1,14 0,59-2,22 0,70 64,11 1,17 0,54-255 0,69 30,70
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 0,90 0,44-183 0,78 3,43
Padrdo 2 1,03 1,02-1,04 <0,001 1,02 1,01-1,03 <0,001 1,79 1,02 1,01-1,04 <0,001 2,64 1,01 0,99-1,03 0,28 7,37 1,01 0,99-1,03 0,21 8,80
Sobrepeso - - - 1,03 1,01-1,06 0,02 1,79 1,05 1,02-1,09 <0,001 2,64 1,03 1,00-1,07 0,08 563 1,03 0,98-1,08 0,21 9,19
Inatividade Fisica - - - - - - - 097 092-1,02 0,29 2,20 0,98 0,94-1,03 0,46 2,87 0,99 0,94-1,03 0,59 2,72
Etilismo - - - - - - - 098 09-101 016 151 1,00 0,97-1,03 0,82 3,38 1,00 0,97-1,04 0,94 3,63
Tabagismo - - - - - - - 1,02 0,99-1,06 0,18 1,44 1,00 0,97-1,03 0,97 2,18 1,00 0,97-1,04 0,79 2,36
Pobreza - - - - - - - - - - - 097 094-1,00 0,07 12,08
Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref
Nordeste - - - - - - - - - - - 182 08538 0,14 48,80 1,04 0,59-1,85 0,88 18,79
Norte - - - - - - - - - - - 082 0,38-1,77 0,62 48,80 0,55 0,26-1,15 0,13 18,79
Sudeste - - - - - - - - - - - 155 1,05-2,27 0,04 48,80 1,72 1,13-2,62 0,02 18,79
Sul - - - - - - - - - - - 1,32 0,77-2,28 1,01 48,80 1,30 0,70-2,40 0,42 18,79
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 1,10 0,53-2,29 0,80 4,01
Padrdo 3 1,03 1,01-1,05 0,01 1 098102 09 1,88 101 098-103 066 2,31 1,00 0,98-1,02 0,86 540 1,01 0,99-1,03 0,20 3,71
Sobrepeso - - - 1,07 1,04-1,11 <0,01 1,88 1,08 1,04-1,12 <0,001 2,88 1,04 1,01-1,07 0,03 4,77 1,06 1,01-1,09 0,02 6,53
Inatividade Fisica - - - - - - - 1,01 0,96-1,07 063 1,55 1,00 0,96-1,03 0,86 2,06 1,00 0,96-1,04 0,89 1,95
Etilismo - - - - - - - 097 094101 0,13 1,84 1,00 0,98-1,03 0,76 2,76 1,00 0,97-1,04 0,95 3,69
Tabagismo - - - - - - - 104 1,01-1,08 0,03 1,34 1,00 0,97-1,04 0,88 2,74 1,02 0,99-1,05 0,20 2,24
Pobreza - - - - - - - - - - - 09 0,92-1,01 0,11 20,49
Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref
Nordeste - - - - - - - - - - - 1,74 0,70-431 0,25 64,35 0,92 0,55-153 0,74 14,59
Norte - - - - - - - - - - - 0,79 0,34-1,85 0,59 64,35 0,45 0,22-0,93 0,05 14,59
Sudeste - - - - - - - - - - - 153 1,03-2,27 0,05 64,35 1,58 1,03-2,40 0,05 14,59
Sul - - - - - - - - - - - 1,16 0,64-2,10 0,63 64,35 0,96 0,54-1,70 0,90 14,59
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 0,74 0,35-157 0,44 4,26
Padrdo 4 1,03 1,01-1,04 0,01 1,00 1,00-1,03 0,15 1,28 1,01 0,99-1,03 0,32 1,65 0,99 0,96-1,03 0,75 15,10 1,00 0,96-1,04 0,94 16,85
Sobrepeso - - - 1,06 1,03-1,09 <0,001 1,28 1,08 1,04-1,11 <0,001 2,26 1,03 0,99-1,08 0,18 10,13 1,05 0,99-1,11 0,11 13,05
Inatividade Fisica - - - - - - - 101 0,9-106 0,75 150 1,00 0,96-1,04 0,98 2,01 1,00 0,9-1,05 0,90 2,16
Etilismo - - - - - - - 097 094100 0,11 1,65 1,00 0,97-1,04 0,69 342 1,01 0,97-1,05 0,66 4,65
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Estrutura A Estrutura B Estrutura C Estrutura D Estrutura E
IRR IC95% p-value IRR IC95% p-value VIF IRR IC95% p-value VIF IRR IC95% p-value VIF IRR IC95% p-value VIF

Tabagismo - - - - - - - 104 1,00-1,08 0,09 158 1,00 0,98-1,03 0,74 211 1,01 0,98-1,05 0,43 2,13
Pobreza - - - - - - - - - - - 096 0,93-1,00 0,05 12,22

Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref

Nordeste - - - - - - - - - - - 139 0,37-527 0,63 144,03 091 0,21-396 0,90 111,57
Norte - - - - - - - - - - - 069 025192 049 144,03 0,47 0,15-1,50 0,22 111,57
Sudeste - - - - - - - - - - - 147 0,93-233 0,12 144,03 1,69 1,04-2,76 0,05 111,57
Sul - - - - - - - - - - - 1,15 0,70-1,87 0,59 144,03 1,08 0,61-1,93 0,78 111,57
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 0,89 0,43-1,83 0,75 3,57
Padrdo 5 0,99 0,98-1,00 0,02 0,99 0,99-100 0,0 1,15 0,99 0,99-1,00 0,08 1,00 0,99-1,01 0,75 3,06 1,00 0,99-1,00 0,36 2,76
Sobrepeso - - - 1,06 1,04-1,09 <0,001 1,15 1,07 1,04-1,11 <0,001 1,04 1,01-1,08 0,03 535 1,05 1,01-1,10 0,02 6,96
Inatividade Fisica - - - - - - - 101 0,97-1,06 0,59 1,00 0,96-1,03 0,92 1,83 1,00 0,96-1,04 0,87 1,93
Etilismo - - - - - - - 098 0,95-1,01 0,20 1,01 0,98-1,04 0,72 289 1,01 0,98-1,056 0,50 3,15
Tabagismo - - - - - - - 104 1,01-1,08 0,02 1,01 0,97-1,04 0,68 3,06 1,02 0,99-1,06 0,23 2,71
Pobreza - - - - - - - - - - - 097 0,93-1,00 0,08 13,00

Centro-Oeste - - - - - - - - - - - 1,00 Ref 1,00 Ref

Nordeste - - - - - - - - - - - 157 0,67-3,68 0,31 7158 0,81 047-1,38 0,45 25,69
Norte - - - - - - - - - - - 0,74 0,33-1,68 0,48 7158 0,44 0,21-091 0,04 25,69
Sudeste - - - - - - - - - - - 144 085-244 0,19 7158 1,39 0,78-2,46 0,28 25,69
Sul - - - - - - - - - - - 1,02 0,50-2,11 0,95 7158 0,85 0,40-1,80 0,68 25,69
CACONS/UNACONS - - - - - - - - - - - - - - - 0,86 0,42-1,77 0,70 3,57

IRR: razéo da taxa de incidéncia; IC: Intervalo de Confianga; Ref: Referéncia; VIF: Fator de Inflagdo da Variancia
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APENDICE B — ARTIGO Il - FATORES DE RISCOS COMPORTAMENTAIS E DE ACESSO AOS SERVICOS DE SAUDE

ASSOCIADOS A MORTALIDADE POR CANCER COLORRETAL NO BRASIL

Comparacao das taxas de mortalidade ajustada para a idade — cancer colorretal em homens — com e sem redistribuicdo dos 6bitos pelas causas mal definidas e cédigos lixo da
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Comparacdo das taxas de mortalidade ajustada para a idade — cancer colorretal em mulheres — com e sem redistribui¢do dos ébitos pelas causas mal definidas e codigos lixo da
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Representacdo espacial dos percentuais de inadequagdo do consumo de fibras dietéticas (<30
gramas/dia) entre homens (A) e mulheres (B)
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Representacdo espacial dos percentuais de inadequacgdo do consumo de graos integrais (<100
gramas/dia) entre homens (A) e mulheres (B)
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Representacao espacial dos percentuais de inadequacao do consumo de carnes vermelhas e seus
derivados (> 100 gramas/dia) entre homens (A) e mulheres (B)
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Representacdo espacial das taxas brutas de mortalidade por céncer de cdlon e juncédo
retossigmoide (C18-C19), em 2020, entre homens (A) e mulheres (B)
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Representacdo espacial das taxas brutas de mortalidade por cancer de reto, anus e canal anal
(C20-C21), em 2020, entre homens (A) e mulheres (B)
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Representacdo espacial das taxas brutas de mortalidade por cancer colorretal (C18-C21), em
2020, entre homens (A) e mulheres (B)
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Representacdo espacial das taxas de mortalidade ajustadas pela idade para o cancer de célon e
juncdo retossigmaide (C18-C19), em 2020, entre homens (A) e mulheres (B)
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Representacdo espacial das taxas de mortalidade ajustadas pela idade para o cancer de reto,
anus e canal anal (C20-C21), em 2020, entre homens (A) e mulheres (B)
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Representacdo espacial das taxas de mortalidade ajustadas pela idade para o cancer colorretal
(C18-C21), em 2020, entre homens (A) e mulheres (B)
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Associacdo (IRR) entre a mortalidade por cancer colorretal (C18-C21) e a média de consumo do primeiro dia para
0s grupos alimentares estudados, segundo sexo (andlise de sensibilidade)
Homens Mulheres
IRR IC95% p-valor IRR 1C95% p-valor

Fibras
cancer colon 0,97 0,92-1,03 0,33 1,00 0,92-1,09 0,95
cancer reto 0,99 0,95-1,03 0,66 1,01 0,95-1,07 0,82

cancer colorretal 0,98 0,93-1,03 0,40 1,00 0,93-1,08 0,93
Carnes Vermelhas
cancer colon 1,00 0,99-1,01 0,67 1,00 0,99-1,01 0,84
cancer reto 1,00 0,99-1,01 0,91 1,00 0,99-1,01 0,61
cancer colorretal 1,01 0,99-1,01 0,72 1,00 0,99-1,01 0,97
Gréos Integrais
cancer colon 1,00 1,00-1,00 0,71 1,00 1,0-1,01 0,44
cancer reto 1,00 1,00-1,00 0,46 1,00 1,0-1,0 0,48
cancer colorretal 1,00 1,00-1,00 0,64 1,00 1,00-1,01 0,44
IRR: Incidence Ratio Rate; IC: interval de confianga
Cancer de colon: CID 10: C18-C19
Cancer de reto: CID 10: C20-C21

Associacdo (IRR) entre a mortalidade por céncer colorretal (C18-C21) e padrfes alimentares, segundo sexo
(andlise de sensibilidade)

Homens Mulheres
IRR IC95% p-valor IRR 1C95% p-valor
Padrdo 1: arroz, feijdo e carnes
cancer colon 1,00 1,00-1,01 0,36 1,00 0,99-1,01 0,43
cancer reto 1,00 1,00-1,01 0,21 1,00 1,00-1,01 0,44
céncer colorretal 1,00 1,00-1,01 0,31 100 1,00-1,01 0,43
Padrdo2: refrigerantes, lanches e doces
cancer colon 1,03 1,02-1,04 <0,001 1,02 1,01-1,02 <0,001
cancer reto 1,02 1,01-1,03 <0,001 1,02 1,01-1,03 <0,001
cancer colorretal 1,02 1,02-1,03 <0,001 102 1,01-1,03 <0,001
Padréo 3: pées, 6leos e gorduras
cancer colon 1,03 1,02-1,05 <0,001 1,04 1,03-1,05 <0,001
cancer reto 1,02 1,01-1,03 <0,000 1,02 1,01-1,03 <0,001
cancer colorretal 1,03 1,01-1,04 <0,001 103 1,02-1,05 <0,001
Padréo 4: ovos, legumes, folhosos, verduras e frutas
cancer colon 1,03 1,01-1,04 <0,0010 1,02 1,01-1,03 <0,001
cancer reto 1,02 1,01-1,03 <0,0010 1,01 1,00-1,02 0,05
cancer colorretal 1,02 1,01-104 <0,001 102 1,01-1,03 <0,001
Padrao 5: cafés, laticinios e sucos
cancer colon 0,99 0,98-1,00 0,01 0,99 0,98-0,99 <0,001
cancer reto 0,99 0,99-1,00 <0,001 0,99 0,99-1,00 0,01
cancer colorretal 0,99 0,98-1,00 0,01 0,99 0,98-0,99 <0,001
IRR: Incidence Ratio Rate; IC: interval de confianga

Céancer de c6lon: CID 10: C18-C19
Cancer de reto: CID 10: C20-C21
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Associacdo (IRR) entre a mortalidade por cancer colorretal (C18-C21) e padrdes alimentares,

segundo sexo. Modelo ajustado para sobrepeso (analise de sensibilidade)
Homens Mulheres
IRR IC95% p-valor IRR 1C95% p-valor

Cancer de colon

Padrdo 1 1,00 1,00-1,01 0,05 1,01 1,00-1,01 0,02

Sobrepeso 1,08 1,06-1,10 <0,001 1,11 1,06-1,15 <0,001
Cancer de reto

Padrdo 1 1,00 1,00-1,01 0,05 1,00 1,00-1,01 0,05

Sobrepeso 1,05 1,03-1,07 <0,001 1,06 1,03-1,09 <0,001
Cancer colorretal

Padrdo 1 1,00 1,00-1,01 0,06 1,01 1,00-1,01 0,02

Sobrepeso 1,07 1,05-1,09 <0,001 1,09 1,05-1,13 <0,001
Cancer de célon

Padrdo 2 1,01 1,00-1,02 0,02 1,01 1,01-1,02 <0,001

Sobrepeso 1,05 1,02-1,08 <0,001 1,04 1,01-1,06 <0,001
Cancer de reto

Padréo 2 1,01 1,00-1,02 0,03 1,02 1,01-1,02 <0,001

Sobrepeso 1,03 1,00-1,05 0,04 1,06 1,03-1,08 <0,001
Céancer colorretal

Padrdo 2 1,01 1,00-1,02 0,02 1,02 1,01-1,02 <0,001

Sobrepeso 1,04 1,01-1,07 0,01 106 1,03-1,08 <0,001
Cancer de célon

Padrdo 3 1,01 0,99-1,02 0,33 1,03 1,01-1,05 <0,001

Sobrepeso 1,07 1,04-1,09 <0,001 1,03 0,98-1,08 0,21
Cancer de reto

Padrao 3 1,01 0,99-1,02 0,27 1,02 1,00-1,03 0,02

Sobrepeso 1,04 1,02-1,06 <0,001 1,02 0,99-1,06 0,26
Cancer colorretal

Padrao 3 1,01 0,99-1,02 0,29 1,03 1,01-1,04 <0,001

Sobrepeso 1,06 1,03-1,08 <0,001 1,03 0,99-1,07 0,20
Cancer de célon

Padréo 4 1,01 1,00-1,02 0,08 1,02 1,01-1,03 <0,001

Sobrepeso 1,06 1,04-1,09 <0,001 1,07 1,03-1,11 <0,001
Cancer de reto

Padrdo 4 1,01 1,00-1,02 0,16 1,01 1,00-1,01 0,14

Sobrepeso 1,04 1,02-1,06 <0,001 1,05 1,02-1,08 0,01
Cancer colorretal

Padrao 4 1,01 1,00-1,02 0,09 1,01 1,00-1,02 0,01

Sobrepeso 1,06 1,03-1,08 <0,001 1,06 1,03-1,10 <0,001
Cancer de célon

Padrdo 5 0,99 0,99-1,00 <0,001 0,99 0,98-1,00 0,01

Sobrepeso 1,07 1,05-1,08 <0,001 1,07 1,03-1,11 <0,001
Cancer de reto

Padrdo 5 0,99 0,99-1,00 <0,001 0,99 0,99-1,00 0,03

Sobrepeso 1,04 1,03-1,06 <0,001 1,04 1,02-1,07 <0,001
Cancer colorretal

Padrdo 5 0,99 0,99-1,00 <0,001 0,99 0,98-1,00 0,01

Sobrepeso 1,06 1,04-1,07 <0,001 1,06 1,03-1,10 <0,001

IRR: Incidence Ratio Rate; IC: interval de confianga
Céancer de c6lon: CID 10: C18-C19
Cancer de reto: CID 10: C20-C21



ANEXO - PARECER DE DISPENSA ETICA

ANEXO 1. Parecer de dispensa de andlise ética

Miniztéria da Satde - -
FIDCRLUZ SR MDA T S8 FRRUTH
Fundagio Oswaldo Cruz i

Rio de Janeiro, 26 de maio de 2022,

Parecer de Dispensa de Anilise Etica N* 11/2022

Titulo do Projeto: “Cancer colorretal: relaglo entre padmies alimentares, incidéncia e

mortalidade na populacio brasileira™

Pesquisador Responsivel: Jonas Eduarde Monteiro dos Santos
Orientador: Cosme Marcelo Furtade Passos da Silva

Instituicio Proponente: Escola Macional de Sande Pablica Sergio Arouca - ENSE/FIOCRUZ
Tipo do projeto: Projeto de Tese de Doutorade em Epidermologia Saude Pabklica — ENSP

Data de qualificacido: 12710/ 2021
Data de recebimento no CEP-ENSP: 14 /1272021
Data de apreciacio: 24/ 05 /2022

O projeto descrito acima, conforme versio encaminhada por e-mail ao Comité de Etica
em Pesquisa da Escola Nacional de Sande Publica Sergio Arouca, em 14/12/2021, sera

desenvolvido exclusivaments com dados/mformacdes de bases secundanas de domimo

piblico, portanto, dispensade de apreciacio ética pelo Sistema CEP-CONEP.

Importante ressaltar que, caso haja necessidade de acesso a individuos ou a base de dades

ou documentos de acesso restrito no decomer do desemvolvimente da pesquisa, sera

mmprescindivel a submussdo do projeto ao CEP por meio da Plataforma Brasil, para apreciagio

atica, antes de efemar as modificacdes.

Atenciosaments,

Pprweflan, 8 Seaiar
Jenmifer Braathen Salgueiro
Coordenadora do CEP/ENSP

177



	f60a93b6770e02f1fe78db5a4b03bdca0d8305a7b070630e75d92cbe8117c553.pdf
	Ficha Catalográfica
	f60a93b6770e02f1fe78db5a4b03bdca0d8305a7b070630e75d92cbe8117c553.pdf

