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RESUMO        

Um estudo caso-controle de base hospitalar foi realizado entre 1999-2003 com 210 casos de câncer 
de boca e orofaringe e de 251 controles. Casos foram pacientes com confirmação histopatológica 
de neoplasia da boca (C00-C10) e faringe (C14), excluídas o lábio externo, virgens de tratamento, 
com idade entre 15-79 anos e residentes na RMRJ. Os controles foram pacientes pareados por sexo 
e frequência de idade hospitalizados em dois centros da rede pública, residentes na RMRJ, com 
patologias não associadas ao consumo de fumo e álcool. Após assinatura de termo de 
consentimento, todos foram entrevistados respondendo sobre antecedentes de tabagismo, consumo 
de álcool, hábitos alimentares, prática de higiene oral e padrão alimentar pregresso. A história 
ocupacional ao longo da vida de cada participante foi obtida mediante o preenchimento de um 
questionário ocupacional geral, crescido questionários específicos de dezenove ocupações 
selecionadas quando mencionadas na entrevista. As exposições ocupacionais foram estratificadas e 
analisadas através de parâmetros de intensidade, frequência e confiabilidade da exposição. Foram 
coletadas amostras de material biológico para análise de polimorfismos genéticos e pesquisa de 
HPV. A análise dos dados visou a determinação das OR das variáveis analisadas, sendo também 
obtidas aquelas referentes à interação entre polimorfismos genéticos selecionados com fumo e com 
álcool através da metodologia de estudo caso-controle apenas em casos. Em relação ao habito de 
fumar, foi observada uma associação com o câncer oral em fumantes versus não fumantes (OR 
ajustada 4.8, 95% IC 2.5-9.7) com efeito dose-resposta (OR ajustada 4.7, 95% IC 3.2-11.0, para > 
50 maços cigarro/ano ou equivalente) e associação com a precocidade do hábito (OR ajustada 5.6, 
95% IC 2.5-12.2). Quanto ao consumo de bebidas alcoólicas, observou-se associação com a doença 
e efeito dose-resposta (OR ajustada 5.9, 95% IC 3.1-11.5 em bebedores de 160 g. de álcool ou mais 
diariamente). Na análise da suscetibilidade genética, foi observada associação entre o polimorfismo 
de CYP1A1 C2/C2 com o câncer oral (OR ajustada por sexo, idade, fumo e álcool de 5.3, 95% IC 
0.8-36.2) e GSTM3 AB.  (OR ajustada 1.33, 95% IC 0.9 – 2.0). Através do estudo apenas de casos, 
observou-se uma razão de chances de interação de fumo com CYP1A1*2C (OR 1.9, 95% IC 0.6-
6.9), com GSTM1*A (OR 1.9, 95% IC 0.7-5.6) e GSTM1B (OR 2.2, 95% IC 0.5-10.4). Em relação 
às interações de polimorfismos com o consumo de álcool, as seguintes razões de chance foram 
observadas: com CYP1A1*2C, OR 1.3, 95% IC 0.3-6.2; com GSTM1*A, OR 3.4, 95% IC 1.0-
13.5; com GSTM1*B, OR 1.6, 95% IC 0.5-6.7; com GSTM3*B OR 2.1, 95% IC 0.8-5.7. Em 
relação à dieta, foi observado efeito protetor para o consumo de 4 ou mais porções/semana de 
vegetais crus (OR ajustada 0.4, 95% IC 0.2-0.6), para mais de 14 porções/semana de feijão (OR 
ajustada 0.3, 95% IC 0.1-0.9), 2 ou mais maçãs/semana (OR ajustada 0.3, 95% IC 0.2-0.6) e 5 e 
mais bananas/semana (OR ajustada 0.5, 95% IC 0.3-0.9), mais de 7 copos de leite/semana (OR 
ajustada 0.4, 95% IC 0.3-0.7) e mais de um copo de iogurte/semana (OR ajustada 0.5, 95% IC 0.3-
0.7), sendo verificada a presença de risco para câncer oral decorrente do consumo de mais de uma 
porção semanal de embutidos (OR ajustada 1.8, 95% IC 1.1-3.1). Em relação à análise das 
exposições ocupacionais, foi constatada presença de risco de câncer oral em trabalhadores da 
construção civil (OR ajustada 2.2, 95% IC 1.3-3.6) e efeito protetor em atacadistas (OR ajustada 
0.63, 95% IC 0.40-0.99). Os resultados obtidos neste estudo no Rio de Janeiro quanto às 
associações analisadas com o câncer de boca e orofaringe, sobretudo em relação à dieta e 
suscetibilidade genética, estão relativamente em acordo com os relatos da literatura científica. 
 
Palavras-chave: Neoplasias Orofaríngeas; Neoplasias; Fatores de Risco; Estudos de Casos e 
Controles; Polimorfismo (Genética); Exposição Ocupacional. 
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ABSTRACT 
 
A hospital-based case-control study was carried out between 1999-2003 collecting 
epidemiological data and biological samples from 210 oral and oropharynx cancer cases 
and 251 controls. Cases were defined as 15-79 yr. patients with histopathological 
confirmation of oral (C00-C10) and oropharynx cancer (C14), external lip excluded, 
without treatment antecedents and living in Rio de Janeiro Metropolitan Area. Age-
frequency and sex matched controls were enrolled from hospitalized patients living in the 
same area with several diseases unrelated to smoking and alcohol intake. Following 
consent term signature, enrolled patients were interviewed and a validated questionnaire 
was filled including data on smoking, alcohol intake, diet and oral hygiene. A detailed 
occupational history was obtained for each participant by using a general occupational 
questionnaire and other nineteen specific-job questionnaires were available and filled 
whenever mentioned by the interviewed. Occupational exposures were stratified and 
analyzed according to reported exposure intensity, frequency and reliability. After 
interview, biologic samples (blood and oral mucosa cells) were obtained to genetic 
polymorphism and HPV infection analysis. Odds ratios between lifestyle variables and oral 
cancer were ascertained, likewise interaction odds ratios between genetic polymorphisms, 
smoking and alcohol intake by using case-only study approach. Comparatively to non-
smokers, smokers showed an association with oral cancer   (adjusted odds ratio, ORa 4.8, 
95% CI  2.5-9.7) with a dose effect pattern (ORa 4.7, 95% IC 3.2-11.0 for 50 or more 
packets/yr. or equivalent) and an association with smoking starting age (ORa 5.6, 95% IC 
2.5-12.2). According to alcohol intake, an  ORa 5.9, 95% IC 3.1-11.5, was observed for 
those with a daily intake higher than 160 g. Genetic susceptibility analysis showed an  
association between  CYP1A1 C2/C2 with oral cancer (age, sex, smoking and alcohol 
intake adjusted OR 5.3, 95% IC 0.8-36.2) and GSTM3 AB (ORa 1.33, 95% IC 0.9 – 2.0). 
Case-only study approach revealed an interaction odds ratio between smoking and 
CYP1A1 (OR 1.9, 95% IC 0.6-6.9), smoking and GSTM1 (OR 1.9, 95% IC 0.7-5.6) and 
smoking and GSTM1B (OR 2.2, 95% IC 0.5-10.4).  According to interactions between 
alcohol intake and genetic polymorphisms, interactions odds ratios were seen for CYP1A1 
(1.3, 95% IC 0.3-6.2), with GSTM1 A (OR 3.4, 95% IC 1.0-13.5), with GSTM1 B (OR 
1.6, 95% IC 0.5-6.7) and with GSTM32 (OR 2.1, 95% IC 0.8-5.7). According to diet 
pattern, a protective effect was observed for consumption of 4 or more crude vegetables 
weekly portions (ORa 0.4, 95% IC 0.2-0.6), 14 or more beans weekly portions (ORa 0.3, 
95% IC 0.1-0.9), 2 or more apples per week  (OR a 0.3, 95% IC 0.2-0.6), 5 or more weekly 
banana (ORa 0.5, 95% IC 0.3-0.9), 7 or more milk glasses per week  (ORa 0.4, 95% IC 
0.3-0.7) and more than 1 yogurt cup per week  (OR a 0.5, 95% IC 0.3-0.7), besides a risky 
effect seen for cured meat consumption  (OR a 1.8, 95% IC 1.1-3.1, for more than one 
weekly portion). According to occupational exposures, an association was seen among 
workers with past jobs in construction activities (ORa 2.2, 95% IC 1.3-3.6), besides a 
protective effect among wholesales men (ORa 0.63, 95% IC 0.40-0.99). Statistically no 
significant adjusted odds ratios for age, sex, smoking and alcohol intake were seen for 
workers exposed to meat aerosols  (ORa 1.3, 95% IC 0.8-1.9) and wood powder (ORa 1.2, 
95% IC 06-1.9).  The results obtained in this study carried out in Rio de Janeiro on the oral 
and pharynx cancer risk factors, mainly those related to diet and genetic susceptibility, are 
in a relative agreement with the scientific literature.  
 
Keywords: Oropharyngeal Neoplasms; Oral Cancer; Risk Factors; Case-control Studies; 
Genetic Polymorphisms; Occupational Exposure. 
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INTRODUÇÃO 
 

As neoplasias da cavidade oral constituem uma importante localização tumoral em 

diferentes países onde a exposição populacional ao fumo e as bebidas alcoólicas, seus 

principais fatores de risco com efeitos sinérgicos (Castellsagne, et al, 2004; Perea-Milla et 

al, 2003; Mashberg et al., 1993; Franco et al., 1989; Blot et al., 1996), apresentam elevadas 

prevalências, refletindo-se numa elevação das taxas de incidência e mortalidade pela 

doença (Sankaranarayanan et al., 1998; Ruiz Ramos & Nieto, 2001). 

Entre os tumores da cavidade oral, os localizados na língua consistem naqueles 

mais frequentemente descritos na literatura (Velly et al., 1998; Maciel et al., 2000), sendo 

o carcinoma de células escamosas ou espinocelular o tipo histopatológico mais comumente 

observado (Souza et al., 1996; Moore et al., 2000).  O câncer de boca é mais incidente no 

sexo masculino, observando-se uma razão de sexos de 3:1 na maioria dos países (Ferley et 

al., 1998), e a partir dos 55 anos esta neoplasia tende a aumentar de maneira importante 

(Souza et al., 1996).   

Souza e colaboradores (1996), em um estudo transversal de 10.575 casos 

diagnosticados como carcinoma epidermóide, em um hospital de São Paulo, no período de 

1987 a 1993, observaram que 6,9% dos tumores tiveram origem na mucosa bucal. Em 

relação à distribuição por sexo, verificaram que 80,3% dos casos eram do sexo masculino e 

19,7% do feminino, com o predomínio da faixa etária entre 51 e 60 anos (32,7%).  

As taxas de incidência ajustadas por idade (população mundial) mais elevadas para 

o câncer de boca entre homens são observadas na Papua/Nova Guiné (45/100.000), Sri 

Lanka (36.1/100.000) e Namíbia (26.7/100.000), (Globocan/IARC, 2000). Em países 

europeus, taxas elevadas em homens, são observadas na Hungria (16.6/100.000), França 

(14.9/100.000) e Alemanha (13.2/ 100.000).  

No Brasil, excluídas as neoplasias da pele não-melanoma, os tumores da cavidade 

oral representam, segundo estimativas do Instituto Nacional de Câncer (INCA, 

www.inca.gov.br, 2004) a quinta mais importante causa de câncer em homens, com 7.750 

casos estimados em 2003, representando 4.2% de todos os casos novos de câncer no sexo 

masculino e 2.885 casos novos em mulheres, representando 1.3% dos casos incidentes de 

neoplasias naquele ano. Quanto à distribuição da mortalidade, em 2003, esta foi estimada 

pelo INCA como sendo da ordem de 2.540 óbitos em homens e 705 em mulheres, 

representando portanto uma letalidade, segundo sexo, de respectivamente 32.8 e 24.4%.    
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    As taxas de incidência mais elevadas observadas, no país, no sexo masculino 

foram aquelas relatadas pelo Registro de Câncer de Base Populacional de São Paulo (7.6/ 

100.000) e Distrito Federal (6.6/100.000), cerca de três vezes mais elevadas do que a 

observada em Natal (Quadro 1).  

 

Quadro 1- Taxas de incidência de câncer de boca ajustadas por idade* segundo sexo, 

Registros de Câncer de Base Populacional, Brasil.  

Registro de Câncer Homens Mulheres 

São Paulo (1997-98) 7,6 2,3 

Distrito Federal (1996-98) 6,6 1,2 

Salvador (1997-01) 4,6 1,2 

Porto Alegre (1993-97) 4,3 0,8 

Goiânia (1996-00) 4,1 1,5 

Recife (1995-98) 4,0 1,3 

Campinas (1991-95) 3,7 0,6 

João Pessoa (1999-00) 3,4 1,8 

Belém (1996-98) 2,9 0,5 

            Natal (1998-99) 2,4 3,3 

*ajustamento pela população padrão mundial (Segi, 1960). 

Fonte: www.inca.gov.br, 2004 

 

A magnitude das taxas de incidência de câncer da boca e orofaringe em homens na 

cidade de São Paulo é equivalente àquela verificada em algumas regiões do mundo com 

elevada incidência, como observado em certas regiões da França, embora a razão de 

tumores de boca versus da faringe seja da ordem de 2.1 em São Paulo e 0.7, no Registro de 

Câncer de Isère na França (Wünsch Filho, 2002).   

De acordo com os dados do Registro de Câncer de São Paulo, a incidência de 

ambas neoplasias tem sido crescente no período de 1969-98, sobretudo do câncer de boca 

(Mirra et al., 2001), apresentando tanto incidência como mortalidade mais elevadas nas 

camadas sociais de baixo nível socioeconômico (Antunes et al., 2001). Em relação aos 

fatores socioeconômicos, um estudo ecológico realizado por Maciel e colaboradores 

(2000), no Brasil, referiu presença de correlação entre mortalidade por câncer de boca e 

componentes do índice de desenvolvimento humano (IDH-M) e de condições de vida 
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(ICV) nas capitais brasileiras, nos anos de 1980 e 1991, sugerindo uma maior 

vulnerabilidade de pessoas idosas, do sexo masculino e de baixo nível educacional. 

As tendências observadas da mortalidade no país, contudo, revelam relativa 

estabilidade (taxa de 2,5/ 100.000 em 1980 e 2,7/100.000 em 1995 em homens, e, 

respectivamente, 0,6 e 0,7 em mulheres), embora, as taxas de mortalidade por câncer de 

boca nas regiões sul e sudeste apontem uma tendência crescente em homens durante o 

período 1980-95 (Wunsch Filho, 2002).   

No município do Rio de Janeiro, os tumores de boca representam a quinta 

localização anatômica mais frequente de câncer em homens (4,9% do total de casos, taxa 

bruta de 22,8/100.000 em 2003) e, quantitativamente, não muito distante da terceira 

(cólon-reto) e quarta causas (estômago), com 650 casos novos. Em mulheres, a estimativa 

era de 290 casos novos em 2003 (1,5% do total, taxa bruta de incidência de 9,1/100.000), 

constituindo a sexta localização mais frequente da doença (INCA, www.inca.gov.br, 

2004). . 

Em estudo de sobrevida de câncer de boca no principal centro hospitalar de atenção 

à doença no município do Rio de Janeiro durante a década de noventa, foi observada uma 

sobrevida média variando de 47,5 meses para tumores de glândula salivar a 25,4 meses 

para câncer na língua, verificado-se que cerca de 50% dos pacientes eram diagnosticados 

no estádio IV da doença (Leite & Koifman, 1998).  Em um estudo conduzido nos Estados 

Unidos, no período de 1975 a 1989, foi observada uma sobrevida relativa de cinco anos 

variando entre 18% a 62%, dependendo do sexo, etnia e localização anatômica (Blot et al., 

1996). 

Devido a importância que o câncer da cavidade oral apresenta não só no Brasil, mas 

também na América Latina, a Agência Internacional de Pesquisa do Câncer (IARC/WHO) 

iniciou, em 1998, uma investigação multicêntrica em diversas cidades brasileiras (Rio de 

Janeiro, Goiânia, São Paulo, Porto Alegre e Pelotas) bem como em Buenos Aires e 

Havana, com o intuito de aprofundar a exploração de diversas condições associadas ao 

desenvolvimento do câncer da cavidade oral e laringe, ambos associados a fatores de risco 

similares.  

Este trabalho apresenta os resultados preliminares da análise de variáveis 

ambientais e genéticas selecionadas que foram obtidas em um estudo epidemiológico com 

delineamento caso-controle para câncer da cavidade oral, e cujos participantes foram 

recrutados na Região Metropolitana do Rio de Janeiro, durante o período de 1998-2003.   
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2. FATORES DE RISCO 
 

2.1 Fatores genéticos 

 

Embora uma análise detalhada dos mecanismos genéticos associados ao processo 

de carcinogênese da cavidade oral fuja aos objetivos deste trabalho, alguns aspectos 

essenciais devêm ser abordados para a compreensão dos tópicos adiante descritos.   

Na compreensão contemporânea do processo de carcinogênese, a localização 

anatômica do tumor (boca, laringe, esôfago, por exemplo) passou a ter um papel 

relativamente secundário frente aos mecanismos genéticos e moleculares subjacentes a este 

processo, que muitas vezes compartilham alterações observadas em genes tais como RAS, 

RB1 e TP53, igualmente envolvidos no desenvolvimento de neoplasias em outras 

localizações anatômicas (Franks, 1997).                                             

 Nas neoplasias em seres humanos, o processo de carcinogênese, em diferentes 

localizações anatômicas, apresenta como aspecto relevante, e geralmente comum, 

mutações envolvendo proto-oncogenes e/ou genes supressores tumorais, participando em 

diversas etapas de checagem ao longo do processo de divisão celular (Teich, 2001).  

Os proto-oncogenes são genes celulares que podem ser convertidos em oncogenes 

por mutações ativadoras as quais têm sido envolvidas no processo de transformação 

neoplásica (Mitchell et al., 1996). Diferentes tipos mutação, ativadores de proto-

oncogenes, podem ser mencionados podem ser mencionados: as mutações pontuais (como 

observado com os genes da família RAS, no câncer de pâncreas e em outras localizações); 

as translocações ou rearranjos genéticos (observado, por exemplo, na leucemia mieloide 

crônica, com a translocação dos cromossomas 9 e 22 originando o cromossoma 

Philadelphia, ou no linfoma de Burkitt, com a translocação dos cromossomas 8 e 14); a 

amplificação genética, com a formação de múltiplas cópias de um gene em particular (por 

exemplo, o gene ERBB2 no câncer de mama, MYC no neuroblastoma); e a ativação através 

de deleção intragênica (como, por exemplo, no epidermal growth factor receptor gene, 

EGFR, observado em tumores de cérebro), (Stratton, 1996). 

Os genes supressores tumorais consistem em outra categoria de genes com função 

distinta dos oncogenes no processo de carcinogênese. Em condições normais, os genes 

supressores tumorais inibem o crescimento e a diferenciação celular, prevenindo o 

aparecimento de células geneticamente alteradas e o aumento da taxa de mutação nas 
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células. Quando estes genes, também denominados genes inibidores de tumor, são 

inativados, em decorrência de mutações, abre-se o campo para que células anômalas do 

ponto de vista genético, se reproduzam, podendo assim, permitir a perpetuação de células 

neoplásicas, as quais, em outras condições, seriam eliminadas (Teich, 2001).   

A condição de portador de mutações nos genes supressores de tumor pode ter duas 

origens: hereditária (mutações ocorridas nas células da linhagem germinativa dos pais) ou 

esporádica (mutações somáticas adquiridas ao longo da vida).  A inativação dos genes 

supressores tumorais leva a perda de função destes genes no processo de inibição e 

controle do ciclo celular, facilitando o desenvolvimento ou a progressão do câncer.   

A herança ou a ocorrência de mutações em estágios bem precoces do 

desenvolvimento embrionário, em genes como o RB1, TP53, BRCA1 ou BRCA2, 

possibilita que estes indivíduos apresentem, após o nascimento, maior risco de desenvolver 

câncer. Nestes casos, basta a ocorrência de uma segunda mutação no alelo normal para que 

a célula expresse o fenótipo de perda de função, devido à presença dos dois alelos mutantes 

para um mesmo gene na célula, favorecendo o desenvolvimento do câncer. A herança da 

mutação em um dos alelos no gene levaria à forma infantil do retinoblastoma, no caso do 

gene RB1, a síndrome de Li-Fraumeni (câncer de mama, cólon, entre outros), no caso de 

gene TP53 e à agregação familiar do câncer de mama e ovário no caso dos genes BRCA1 e 

BRCA2. No câncer esporádico, é necessária a ocorrência de mutação em ambos alelos dos 

respectivos genes ao longo da vida, para que a neoplasia se desenvolva, e por essa razão, a 

doença aparece, geralmente, nas faixas etárias mais elevadas (Wasan & Bodmer, 2001). 

Mutações dominantes de alta penetrância como as observadas nos genes TP53 e 

RB1 acarretam um risco muito elevado ao seu portador, porém são responsáveis por uma 

pequena parcela dos casos de câncer devido a sua baixa frequência nas populações. Por 

outro lado, polimorfismos genéticos comuns envolvidos na desintoxicação de 

carcinógenos, metabolismo de hormônios e reparo do DNA, apesar de acrescentar baixo 

risco ao indivíduo, o impacto a nível populacional pode ser grande dada a alta frequência 

de alguns destes polimorfismos (Perera & Weinstein, 2000).  

Tanto a transformação de proto-oncogenes em oncogenes, como a inativação de 

genes inibidores tumorais, podem ambas estar envolvidas no processo de carcinogênese, 

assim como genes reguladores do metabolismo de substâncias carcinogênicas.   

Quando uma substância química estranha ao organismo (xenobiótico) como o 

álcool, medicamentos, aquelas presentes no fumo, entre outros, é absorvida pelo 

organismo, ela sofre uma série de reações químicas em um processo de metabolização, 
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visando sua posterior eliminação.  Estas reações podem ser agrupadas em duas fases, cada 

uma das quais abarca sistemas enzimáticos específicos. A família das enzimas citocromo P 

450 (CYPs) está envolvida na Fase I do processo de metabolização de xenobióticos, onde, 

geralmente, os compostos são ativados através de reações de oxidação, hidrólise ou 

redução, podendo ser transformados em substâncias eletrofílicas, visando sua posterior 

eliminação. Alguns metabólitos formados por esse processo de ativação têm elevada 

reatividade, podendo apresentar grande genotoxicidade, e são desintoxicados pelas 

enzimas da Fase II. Nesta, através de outros sistemas enzimáticos (glutationa S tranferase - 

GSTs; N acetil tranferases - NATs, entre outros), ocorre a biotransformação dos compostos 

eletrofílicos intermediários gerados pela Fase I, para compostos mais hidrofílicos, 

facilitando, desta forma, sua excreção pelo organismo (Raunio et al., 1995). Desta maneira, 

as enzimas de ambos os sistemas atuam de forma conjunta e coordenada. 

 Os polimorfismos genéticos, definidos como dois ou mais fenótipos resultantes de 

variações alélicas de ocorrência simultânea não inferior a 1% nos genes que codificam 

estas enzimas (Suzuki et al., 1992), têm um papel importante na variabilidade enzimática 

observada nos indivíduos. Alguns estudos têm sugerido a associação de determinados 

genótipos com uma maior suscetibilidade a doenças com forte componente ambiental, 

devido à menor habilidade de eliminar substâncias tóxicas ou carcinogênicas (Hatagima, 

2002). Por exemplo, a combinação de genótipos para alta atividade das enzimas da Fase I 

com aqueles de baixa atividade para as enzimas da Fase II formaria, em conjunto, um 

genótipo considerado de alto risco, pois promoveria um acúmulo de metabólitos reativos 

frente às exposições. Estes metabólitos reativos têm grande capacidade para reagir com as 

moléculas de DNA, e desta forma, promover mutações que contribuiriam para o processo 

de carcinogênese. Frequentemente a presença de exposições ambientais, como aquelas 

decorrentes do consumo de fumo e álcool, é necessária para que diferenças interindividuais 

na metabolização de xenobióticos decorrentes dos polimorfismos genéticos se tornem 

aparentes. (Meyer & Zanger, 1997).           

No caso particular dos tumores da cavidade oral, têm sido identificadas, na 

literatura, diversas alterações dos sistemas enzimáticos envolvidos no processo de 

metabolização do fumo e do álcool, que, desta forma, desempenham um papel crucial no 

processo de formação destas neoplasias. Neste sentido, tem havido um esforço 

internacional de pesquisadores visando identificar padrões associados de alterações 

combinadas, presentes nos sistemas enzimáticos das enzimas da Fase I e da Fase II, na 

formação das neoplasias. Um dos subprodutos deste processo é a formação de pontes 
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ligando estas substâncias reativas à própria molécula de DNA (“adducts” ou aductos em 

português), como aquele formado entre a molécula do carcinógeno benzopireno, produzido 

pela combustão do fumo, com o DNA e capazes de induzirem a ocorrência de mutações. 

Além destas, outras alterações genéticas, como translocações, perdas cromossômicas, 

amplificação gênica, recombinação somática ou ainda alterações epigenéticas, podem estar 

envolvidas no processo de carcinogênese (Perera 1996; Feinberg & Tycko, 2004). 

Os tumores da cavidade oral representam um dos exemplos de demonstração dos 

mecanismos de interação genético-ambiental, através da qual a exposição a agentes 

xenobióticos apresenta riscos heterogêneos de câncer, dependendo do tipo de 

polimorfismos genéticos das enzimas de Fase I e Fase II presentes entre os indivíduos 

expostos. 

Diversas substâncias carcinogênicas presentes na fumaça do cigarro são convertidas 

pelas enzimas da Fase I em metabólitos com grande capacidade de reagir com o DNA, e 

muitas destas enzimas são codificadas por polimorfismos genéticos. Assim, a 

suscetibilidade individual ao câncer pode ser modulada pelo genótipo das enzimas que 

participam no processo de ativação e de eliminação da toxicidade das substâncias 

carcinogênicas presentes no tabaco, bem como no reparo do DNA. Entre estes, algumas 

combinações como aquela da CYP1A1 com o genótipo nulo de GSTM1 parecem predispor 

a um risco mais elevado de câncer de boca e pulmão em fumantes (Nair & Bartsch, 2001). 

Sreelekha et al. (2001) observaram que os indivíduos com genótipo nulo das 

enzimas metabolizadoras de xenobióticos poderiam ser de alto risco para o 

desenvolvimento de câncer, em decorrência, de possivelmente, apresentarem uma 

capacidade diminuída de metabolização de agentes tóxicos, e portanto, serem deficientes 

em sua capacidade de neutralizar os metabólitos intermediários altamente carcinogênicos 

formados durante aquele processo. Estes autores realizaram estudo caso-controle de câncer 

de boca no qual observaram um excesso de genótipos nulos de GSTT1 e GSTM1 entre 

casos (com odds ratio (OR) respectivamente de 2.5 e 1.3, estatisticamente não 

significativas), além de que a distribuição de genótipos de CYP1A1 m2 (ile/val) entre 

pacientes com câncer de boca apresentou-se também distinta daquela observada em 

controles (OR = 5,3; 95% IC 1,0-26,3). Segundo os mesmos, o risco acarretado por 

CYP1A1 poderia advir da presença do aminoácido isoleucina ou valina, uma vez que o 

segundo apresenta maior atividade mutagênica e catalítica em relação ao benzopireno 

formado através da combustão do fumo. Desta maneira, concluem que a presença de 
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polimorfismos do gene CYP1A1 m2 e/ou genótipo nulo de GSTM1 e GSTT1 pode 

acarretar riscos aumentados de câncer da cavidade oral.  

Outro polimorfismo enzimático importante na Fase I é o do gene CYP2E1 

envolvido na metabolização de várias substâncias carcinogênicas. Liu et al. (2001) 

observaram um excesso de casos de câncer de boca com o polimorfismo CYP2E1 (c/c) em 

pacientes com consumo reduzido de fumo (menor ou igual a 24 pacotes/ano), mas não em 

relação a grandes fumantes, tanto em indivíduos caucasianos como negros. Esta 

observação sugere o envolvimento do alelo “c” da CYP2E1 no aumento do risco de câncer 

de boca. 

O polimorfismo do gene CYP2E1, bem como de CYP1A1, foi também estudado 

num estudo caso-controle com 99 casos de leucoplasia e 227 controles na Índia (Sikdar et 

al., 2003). Estes autores observaram uma associação entre a presença de alelo “c” de 

CYP2E1 e leucoplasia em fumantes leves (OR = 2,88; 95% IC 1,16-7,22) e em mascadores 

com o consumo reduzido de fumo (OR = 2,94; 95% IC 1,15-7,65).      

Em relação às enzimas de Fase II, acredita-se que a elevação do risco para câncer 

de boca seja decorrência da deficiência simultânea de diversos sistemas enzimáticos de 

eliminação de substâncias tóxicas, particularmente GSTM1 e GSTT1, apesar da existência 

de resultados conflitantes nesta direção (Hahn et al., 2002). Neste sentido, os resultados 

discordantes seriam possivelmente decorrentes das diferenças nos genótipos e fenótipos de 

genes envolvidos nos processos de desintoxicação (Gronau et al., 2003). 

Um exemplo desta questão é o estudo caso-controle de Sikdar e colaboradores 

(2004), analisando 109 pacientes com leucoplasia, 256 pacientes com câncer de boca e 259 

controles, no qual não observaram diferenças estatisticamente significativas na distribuição 

dos genótipos de GSTM1, GSTM3 e GSTT1. Entretanto, o genótipo GSTM3 (A/A) esteve 

associado tanto com o desenvolvimento de câncer de boca (OR = 2,0; 95% IC 1,0-4,0) 

como com leucoplasia (OR = 2,0; 95% IC 1,0-4,4), sugerindo, os autores, que este 

genótipo seja um marcador para o processo de transformação da leucoplasia em câncer. No 

mesmo estudo, foi relatado um risco elevado de leucoplasia em indivíduos com genótipo 

homozigoto nulo para GSTM1 (OR = 2,4; 95% IC 1,0-5,7). O papel do polimorfismo de 

GSTM1 associado ao câncer de boca foi corroborado por Buch et al. (2002) em estudo 

com 297 pacientes com a doença e 450 controles, observando associação com o genótipo 

nulo de GSTM1 em fumantes (OR= 5,7; 95 % IC 2,0-16,3). 

Kietthubthew et al. (2001) observaram resultados similares em estudo caso-controle 

pareado na Tailândia, relatando risco aumentado de câncer de boca entre indivíduos com 
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genótipo nulo GSTM1 que fumavam (OR = 4,0; 95% IC 1,2-13,7) ou consumiam bebidas 

alcoólicas (OR = 7,1; 95% IC 1,5-33,8).              

No Brasil, Drummond e colaboradores (2004) em estudo caso-controle (70 casos de 

câncer de células escamosas da boca e 82 controles) observaram associação com o 

genótipo GSTM1 nulo (OR=2.53, 95% IC 1.22-5.24) em pacientes do sexo masculino. Os 

autores relatam que esta associação foi particularmente elevada para os tumores do 

assoalho da boca (OR = 3,67; 95% IC 1,4-12,1).  Uma revisão da contribuição dos 

polimorfismos dos sistemas enzimáticos GSTM1 e GSTT1 nos tumores de cabeça e 

pescoço pode ser encontrada em Geisler e Olsham (2001). 

Outro sistema enzimático envolvido no metabolismo dos agentes tóxicos 

produzidos através da combustão do fumo é a glucoronosil-transferase 1A7 (UGT1A7), 

tendo sido estudada sua expressão em indivíduos com risco de câncer da boca e laringe, 

através de estudo caso-controle com 194 casos de câncer em ambas localizações e 388 

controles pareados por sexo, idade e etnia (Zheng et al., 2001). Os autores puderam 

observar riscos elevados de câncer de boca e laringe em indivíduos com reduzida atividade 

de UGT1A7 (OR = 3,7; 95% IC 1,7-8,7) relativamente àqueles com genótipo selvagem 

(genótipo predominante a nível populacional, sem mutações), observando-se uma elevação 

dos riscos em relação a magnitude dos antecedentes de tabagismo: OR=3.7 (95% IC 1.1-

12.0) em fumantes leves e OR = 6,1 (95% IC 1,5-25,0) em grandes fumantes, inexistindo 

associação com indivíduos que nunca fumaram. 

A análise recente de outra variante enzimática, através do polimorfismo de 

UGT1A10, associado ao risco de câncer da boca e laringe (Elahi et al., 2003) revelou 

diferenças estatisticamente significativas na presença destes polimorfismos em população 

negra nos Estados Unidos. Os autores observaram uma OR ajustada de 0,20 (95% IC 0,05-

0,87) no códon 139 (Glu> Lys), concluindo que este gene UGT1A10 é um fator 

independente de risco para carcinoma de boca e laringe na população negra. 

Outro gene analisado na carcinogênese das neoplasias da cavidade oral é o gene 

inibidor tumoral TP53, com expressão frequentemente ampliada em várias localizações 

neoplásicas. O polimorfismo prolina versus arginina (Pro/Arg) no éxon 4 códon 72 deste 

gene tem sido sugerido como ponto crítico na suscetibilidade para o desenvolvimento de 

neoplasias. As evidências neste sentido têm sido apontadas, sobretudo, em relação ao 

câncer cérvico-uterino, onde a presença do genótipo homozigoto para arginina revelou 

risco sete vezes maior que o homozigoto para prolina e o genótipo heterozigoto, fenômeno 

potencialmente associado à ação carcinogênica do HPV. Tandle et al. (2001) realizaram 
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estudo caso-controle na Índia para observar a associação dos genótipos homo e 

heterozigoto de prolina e arginina em relação ao câncer da boca, não encontrando 

predomínio de nenhum genótipo entre casos comparativamente com os controles.   

Resultados similares foram constatados por Katyar et al. (2003) estudando 44 casos 

de câncer de boca (13 indivíduos com HPV de alto risco e 31 HPV negativos) comparados 

com 20 controles, não se observando diferenças em relação aos genótipos Pro/Arg.  Além 

do HPV, outro agente viral, o HSV tem sido implicado em alguns processos de 

carcinogênese, observando-se uma OR de 12,0 para tumores da boca com expressão de 

p53 em estudo caso-controle na Suécia (Schildt et al., 2003).  

Nagpal e colaboradores. (2002) observaram uma importante redução na frequência 

de homozigotos prolina (Pro/Pro) de casos de carcinoma e de células escamosas da boca 

infectados pelo HPV, possivelmente indicando maior suscetibilidade dos homozigotos 

arginina (Arg/Arg) à infecção pelo HPV e o desenvolvimento de câncer da boca. 

A presença de mutações nos éxons 5-9 do gene TP53 parece ter um papel 

importante nos tumores da boca. Entretanto, Lingen e colaboradores (2000), analisando 

uma série de casos de 21 pacientes jovens (menores de 40 anos) com carcinoma de células 

escamosas da língua sem antecedentes de exposição a fatores de risco associados, 

observaram expressão aumentada do gene TP53 (80% dos casos), mas nenhum dos 

mesmos evidenciava mutações nos éxons 5-9, sugerindo vias moleculares distintas dos 

tumores da boca em outras faixas etárias. 

 

  2.2. Tabaco 

 

As substâncias químicas obtidas com a combustão do fumo respondem por 

aproximadamente 90% do risco atribuível do câncer de boca e de 80% do câncer de laringe 

(Geisler & Olsham, 2001). O tabaco usualmente afeta o epitélio de superfície da cavidade 

oral, com modificações que podem variar de aumento da pigmentação até o adelgaçamento 

epitelial, com o surgimento de lesões esbranquiçadas. O tabaco também provoca irritação 

das glândulas salivares no palato duro e associa-se ao risco de ocorrência de doença 

periodontal além de outras patologias como melanose, estomatite nicotínica, entre outras 

(Taybos, 2003).    

 A associação do câncer oral com o fumo está documentada em diferentes 

populações, como observado em estudo incluindo populações do Estados Unidos e Itália, 

(Mac Farlane et al., 1995), no qual foi observado efeito dose-resposta em análise conjunta 
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de três estudos: risco de 1,7 (95% IC 1,2-2,5) para fumantes com menos de 33 pacotes de 

cigarro/ano, e 3,8 (95% IC 2,5-5,8) para grande fumantes (33 pacotes de cigarro/ano ou 

mais), ambos comparados com não fumantes.  Em estudo de sobrevida de câncer de boca 

realizado no principal centro de referência para tumores de cabeça e pescoço da cidade do 

Rio de Janeiro, foi observado numa amostra de 375 pacientes de câncer de boca que 76,5% 

eram fumantes e 8,1% ex-fumantes (Leite & Koifman, 1998).  

Embora o consumo de tabaco esteja frequentemente associado ao consumo de 

álcool e também ao hábito de mascar tabaco, na Ásia, alguns autores (Znaor et al., 2003; 

Thomas et al., 2003) têm relatado que este último hábito representa o fator de risco de 

maior magnitude para o câncer de boca. No estudo de Znaor e colaboradores (2003), o 

hábito de mascar tabaco apresentou razão de chances de 5,1 (95% IC 4,3-6,0), enquanto o 

tabagismo o foi para o câncer de faringe (OR = 4,0; 95% IC 3,1-5,2). Shiu e colaboradores 

(2004) sugerem que o fumo inalado e o fumo mascado representam os principais fatores de 

risco para leucoplasia, enquanto o álcool o seria para a transformação neoplásica. Desta 

maneira, embora fumo e álcool tenham efeitos independentes (Baron & Rohan, 1996) 

enquanto fatores de risco para o câncer da boca, sua ação conjunta tem revelado efeito de 

interação, podendo conduzir a um efeito sinérgico traduzido num risco 13 vezes mais 

elevado quando ambos presentes, mesmo quando consumidos com moderação 

(Castellsague et al., 2004; Perea-Milla et al., 2003).   

A elevação do risco de câncer de boca está documentada para diversos padrões de 

tabagismo além de cigarros, incluindo antecedentes do uso de charuto (Shapiro et al., 

2000) e cachimbo (Franco et al., 1989).  Neste último estudo realizado nas cidades de São 

Paulo, Curitiba e Goiânia, foi observada uma associação muito elevada entre o hábito de 

fumar cachimbo e câncer da língua, OR 27,5 (95% IC 3,0-256,0).  

Um efeito dose-resposta relativo à exposição ao fumo na associação com o câncer 

de boca foi descrito por Blot e colaboradores (1988), observando-se uma OR 4,4 (95% IC 

2,7-7,2) em homens fumantes de 40 cigarros ou mais por dia durante 20 ou mais anos, e 

OR 10,2 (95% IC 5,2-20,4) em mulheres para quantidade e duração similares.  

Em Cuba, Garrote e colaboradores (2001) analisaram a contribuição de diversos 

fatores de risco num estudo caso-controle com 200 casos de câncer da boca e orofaringe. 

Em relação ao hábito de fumar, os autores observaram efeito dose-resposta, após 

ajustamento por outros fatores de risco, inclusive álcool, na associação com esta exposição. 

Comparativamente com não fumantes, uma razão de chances de 3,1 foi observada em 

ambos grupos de ex-fumantes e fumantes de menos de 20 cigarros/dia, de 9,63 em 
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fumantes de 20-29 cigarros/dia e de 20,77 (95% IC 8,93-48,30) em fumantes de 30 

cigarros ou mais diários.  

Em estudo caso-controle realizado na Espanha com 137 casos de câncer oral e 

orofaringe em menores de 46 anos e 298 controles hospitalares, foi observado que 77% dos 

casos de câncer poderiam ser atribuídos ao fumo, 52% ao consumo de álcool, 52% ao 

reduzido consumo de legumes, e que a combinação destas três condições estava presente 

em 85% dos casos (Rodriguez et al., 2004). 

    

 2.3. Álcool 

 

A maioria dos tipos de bebidas alcoólicas foi associada com o risco aumentado do 

câncer de boca, sugerindo ser o etanol o agente responsável, dado que se encontra presente 

em todas elas. Diferentes teorias, sobre a ação carcinogênica tópica ou sistêmica do etanol, 

têm sido propostas, incluindo as alterações na permeabilidade da mucosa oral, ação do 

aldeído acético e o papel dos retinóides (Figuero Ruiz et al., 2004). A possibilidade de que 

haja um aumento do risco para o câncer oral entre os usuários de antissépticos bucais, 

principalmente aqueles com alto teor alcoólico, sugere, entretanto, que esta neoplasia seja 

decorrente da exposição ao álcool por via tópica ao invés da sistêmica (Blot, 1992).  De 

acordo com Franceschi e colaboradores (2000), o álcool poderia atuar nos estágios 

intermediários do processo da carcinogênese da boca na condição de facilitador da ação de 

outras substâncias cancerígenas.  

Segundo Souza e colaboradores (1996), o álcool é um fator causal, sobretudo para 

as neoplasias de assoalho bucal e língua, pois, devido ao seu efeito solubilizante, poderia 

provocar um aumento da permeabilidade das células da mucosa aos agentes carcinogênicos 

contidos no tabaco, além de produzir metabólitos como nitrosaminas, hidrocarboneto e 

aldeídos, que também são considerados substâncias carcinogênicas, podendo se somar às 

deficiências nutricionais e à má higiene oral, frequentemente observadas nos bebedores de 

álcool. 

Boffetta e colaboradores (2000), determinaram a razão padronizada de incidência 

(SIR) de câncer de boca e outras localizações selecionadas (laringe, esôfago e pulmão) 

numa coorte de pacientes hospitalizados na Suécia para tratamento de alcoolismo, tendo os 

autores observado uma SIR de 5,3 (95% IC 5,0-5,6) para o desenvolvimento do câncer de 

boca. 
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Em estudo caso-controle realizado em Porto Rico com 286 casos de câncer de boca 

e 410 controles populacionais, Huang e colaboradores. (2003) observaram uma forte 

associação com o consumo elevado (maior ou igual a 43 doses por semana) de bebidas 

alcoólicas (OR = 6,4; 95% IC 2,4-16,8), sendo o efeito mais intenso para aqueles que as 

tomavam não diluídas comparativamente com os que as bebiam diluídas (OR = 4,0; 95% 

IC 2,4-6,7). O consumo elevado de álcool como fator de risco para o câncer de boca tem 

sido igualmente documentado em diferentes populações, como observado no Uruguai com 

razão de chances 3.6 (95% IC 2.1-6.2) para bebidas destiladas (de Stefani et al., 1998), 

Noruega (OR = 3.9; 95% IC 2.1-7.1, Kjaerheim et al., 1998), Itália (OR = 3,1; 95% IC 1,1-

9,6 - Fioretti et al., 1999), entre outros. 

Em estudo caso-controle realizado em Cuba (Garrotte et al., 2001), foi observado 

efeito dose-resposta, com razões de chance de 1,60 (95% IC 0,70-3,67) para consumidores 

de 7 a 20 doses semanais, 2,20 (95% IC 0,89-5,45) para 21 a 69 doses semanais e de 5,73 

(95% IC 1,77-18,5) para consumidores de 70 ou mais doses semanais, com tendência 

estatisticamente significativa.    

No Brasil, Schlecht et al. (2001) realizaram estudo caso-controle com 784 casos de 

neoplasias da boca, faringe e laringe e 1578 controles sem câncer, observando uma 

associação entre o consumo elevado de cachaça (OR = 4,5; 95% IC 2,2-9,0) e outras 

bebidas destiladas (OR = 6.9; 95% IC 2,8-17,1) e o câncer de boca, sendo esta localização 

a que apresentou estimativas de risco de maior magnitude. 

 No Rio de Janeiro, foi relatada uma prevalência de consumo de álcool de 59.3% 

em pacientes com câncer de boca, dos quais, 69.1% mencionaram o uso preferencial de 

bebidas destiladas (Leite& Koifman, 1998). Em Goiânia, Franco e colaboradores (1989), 

observaram um risco relativo de 17,5 (95% IC 1,7-180,0) em grandes consumidores de 

cachaça, enquanto que em Salvador foi observada uma razão de chances de 7,3 (95% IC 

4,5-23,1) entre câncer da boca e faringe e consumo de cachaça (Reis et al., 1997).  

Blot e colaboradores (1988) relataram efeito dose-resposta relacionado ao consumo 

de bebidas alcoólicas com uma razão de chances de 8,8 (95% IC 5,4-14,3) para 30 ou mais 

doses por semana em homens, e OR 9,1 (95% IC 3,9-21,0), para uma quantidade 

semelhante em mulheres.  

 

2.4 Dieta 
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A associação entre dieta e câncer tem sido há muito documentada na literatura, 

evidenciando itens da dieta como fatores de risco ou de proteção para a doença em 

diferentes localizações. De uma maneira geral, os legumes, verduras e frutas frescas, por 

seu elevado teor de antioxidantes, têm sido documentados como fatores de proteção para o 

câncer, enquanto alimentos ricos em gordura animal, sal, nitritos e nitratos, 

hidrocarbonetos aromáticos policíclicos, entre outros, têm sido assinalados como fatores de 

risco para neoplasias em localizações selecionadas. 

Alguns mecanismos explicativos para a associação entre dieta e câncer têm sido 

propostos: produtos com carcinogenicidade advinda da forma de preparo do alimento, 

como as carnes carbonizadas, as quais se impregnam de benzopireno, potente carcinógeno 

capaz de formar aductos com o DNA nas células; conservação dos alimentos com sal, 

importante agente irritante da mucosa gástrica; formação endógena de carcinógenos no 

organismo, como ocorre com as nitrosaminas, formadas no processo da digestão de 

alimentos ricos em nitritos e nitratos; formação de carcinógenos mediante a ação da flora 

intestinal sobre alimentos contaminados com carcinógenos, como o amendoim e outros 

grãos contaminados com aflatoxina (carcinógeno produzido por fungo); desequilíbrio 

imunológico em decorrência de alterações nutricionais (Cohen, 1987). Mais recentemente, 

foi constatada uma associação entre a concentração reduzida de licopeno e o aumento da 

mortalidade numa coorte de pacientes com câncer de boca, faringe e laringe (Mayne et al., 

2004), enquanto outros autores obtiveram evidências de que um reduzido consumo de 

folato, acompanhado de elevado consumo de bebidas alcoólicas, estava associado ao 

aumento no risco de câncer oral e de orofaringe, com OR = 22,3; 95% IC 13,1-38,0 

(Peluchi et al., 2003).  

Riscos elevados para câncer da cavidade oral como aqueles associados a alguns 

itens da dieta, tais como carne vermelha (OR 2,1-2,8), embutidos (OR 2,0), laticínios (OR 

1,9-4,3) e mate (OR 2,8) têm sido observados (Fioretti, 1999; Franceschi, 1999; Franco et 

al., 1989; Garrote, 2001; Gridley, 1990; Kjaerheim, 1998; Pintos, 1994; Tavani, 2001). Por 

outro lado, associações inversas foram descritas nestes mesmos trabalhos para o consumo 

de frutas (OR 0,2), legumes (OR 0,2-0,3), verduras (OR 0,2), pão (OR 0,2-0,4) e peixe 

(OR 0,38) (Fioretti, 1999; Franceschi, 1999; Franco et al., 1989; Garrote, 2001; Gridley, 

1990; Kjaerheim, 1998; Pintos, 1994, Tavani (2001), La Vecchia et al., 1991). 

A associação entre a ingestão de micronutrientes e risco de câncer de boca e 

orofaringe foi investigada por Negri e colaboradores (2000), utilizando dados de um estudo 

caso-controle (344 casos de câncer de boca, 410 da faringe e 1.775 controles) conduzido na 
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Suíça e na Itália durante o período de 1992 a 1997.  Foi observada uma associação inversa 

entre o desenvolvimento desses tumores e os seguintes micronutrientes: caroteno (OR = 

0,61; 95% IC 0,51-0,74), vitamina E (OR = 0,61; 95% IC 0,43-0,88), vitamina C (OR = 

0,63; 95% IC 0,53-0,73), tiamina (OR = 0,82; 95% IC 0,69-0,98), vitamina B6 (OR = 0,59; 

95% IC 0,46-0,74), ácido fólico (OR = 0,61; 95% IC 0,51-0,72), niacina (OR = 0,62; 95% 

IC 0,51-0,75), potássio (OR = 0,65; 95% IC 0,55-0,78), ferro (OR = 0,82; 95% IC 0,72-

0,94), ferro não-alcoólico (OR = 0,67; 95% IC 0,55-0,81), todas ajustadas por idade, sexo, 

educação, centro de estudo, ocupação, índice de massa corporal, tabagismo, consumo de 

álcool e energia não-alcoólica. Os autores realizaram uma análise para determinar os 

efeitos combinados do tabagismo e do consumo de vitamina C, de caroteno e de vitamina 

E. Ao compararem os fumantes de 25 ou mais cigarros por dia e que se encontravam no 1º 

tercil de consumo com os não fumantes e ex-fumantes do 3º tercil de consumo dessas 

substâncias, foi observada uma OR de 12,09 (95% IC 6,87 – 21,3) para vitamina C, OR de 

10,69 (95% IC 6,18–18,48) para caroteno e OR de 7,36 (95% IC 4,04-13,42) para vitamina 

E, após ajuste por idade, sexo, educação, centro de estudo, ocupação, índice de massa 

corporal, consumo de álcool e energia não-alcoólica.  

Em relação aos efeitos combinados desses mesmos nutrientes e o consumo de 

álcool, a comparação entre aqueles que bebiam 8 ou mais doses por dia e tinham um baixo 

consumo de cada um dos micronutrientes com os que bebiam menos de 4 doses por dia e 

relatavam um alto consumo dessas substâncias, revelou uma OR de 21,03 (95% IC 12,84– 

34,44) para vitamina C, 18,68 (95% IC 11,06–31,55) para caroteno e 14,90 (95% IC 8,51– 

26,11) para vitamina E, todas ajustadas por idade, sexo, educação, centro de estudo, 

ocupação, índice de massa corporal, tabagismo e energia não-alcoólica. Os autores 

chamam a atenção para a forte associação do câncer de boca com fumo e álcool em todos 

os estratos de ingestão de micronutrientes e para o fato de que a associação inversa com 

ingestão de vitamina C e de caroteno foi evidente em cada categoria de consumo de fumo e 

álcool.  

Em Cuba, Garrote e colaboradores (2001) relataram razões de chances para câncer 

de boca ajustadas para fumo, álcool, idade e área de residência de 2,18 (95% IC 1,21-3,91) 

no 3º quartil de consumo de carne, 2.03(95% IC 1,11-3,74) no consumo de presunto e 

salame, e de 2.0 (95% IC 0,96-4,18) no consumo de alimentos de origem animal, enquanto 

efeito protetor foi observado para o consumo de frutas no 3º quartil (OR = 0,43; 95% IC 

0,21-0,89). 
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   Em estudo realizado em São Paulo, Curitiba e Goiânia, Franco e colaboradores 

(1989) observaram associação entre o consumo de carne na forma de churrasco com câncer 

de boca e faringe (OR = 5,3; 95% IC 1,9-15,0), mas não se constatando associação com o 

consumo de carne defumada.  

Em relação ao consumo de frutas, um efeito dose-resposta foi descrito para ambos 

os sexos por McLaughlin e colaboradores (1988) comparando o quarto quartil de consumo 

com o primeiro (OR=0,4 em homens, 0,5 em mulheres). 

Alguns estudos têm relatado resultados sugestivos da proteção conferida pelo uso 

de chá ao câncer de boca (Franceschi et al., 1999; Stenvold & Jacobsen, 1994), embora o 

consumo de chimarrão seja mencionado, em outros trabalhos como apresentando risco para 

a doença, sugerindo ser este efeito decorrente das condições da temperatura da água em 

ebulição adicionada a erva que é usualmente ingerido (Pintos et al., 1994; De Stefani et al., 

1988; Oreggia et al., 1991). 

A partir dos dados coletados em estudo caso-controle realizado em São Paulo (366 

casos de câncer de boca e 469 controles), Marchioni (2003) realizou uma abordagem com 

análise de componentes principais e análise fatorial para caracterizar o padrão da dieta na 

associação com aquela neoplasia. A autora observou associações inversas para o consumo 

elevado de feijão e vegetais crus e para o tercil intermediário de consumo de massas e 

pães, bem como associação direta para o consumo de batata, ovo e leite.   

 

2.5 Exposições ocupacionais 

 

A associação entre exposições ocupacionais e câncer de boca parece apresentar um 

papel limitado na literatura, embora algumas ocupações tenham sido descritas como 

evidenciando elevação de riscos (Huebner et al., 1992). Estes autores analisaram a 

associação entre ocupação e câncer na boca e faringe em estudo caso-controle de base 

populacional conduzido em quatro áreas dos Estados Unidos, entre 1984 e 1985. O estudo 

incluiu 1.114 casos incidentes de câncer de cavidade oral e faringe e 1268 controles, com 

idade entre 18 e 79 anos, obtendo-se razões de chance ajustadas por idade, raça, fumo, 

álcool e local do estudo. Foi constatado um aumento do risco no desenvolvimento de 

câncer orofaríngeo em homens instaladores de carpete (OR = 7,7; 95% IC 2,4-24,9) e na 

análise das categorias de trabalho industrial, observou-se um decréscimo do risco entre 

homens e mulheres que trabalhavam em indústria têxtil (OR = 0,48; 95% IC 0,27-0,88). 

Para a duração do emprego, a única categoria com tendência positiva foi a de homens 
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maquinistas com duração de mais de 10 anos de atividade (OR = 2,2; 95% IC 0,9-5,4). 

Associações estatisticamente não significativas foram observadas para trabalhadores de 

metal e aço (OR = 4,1; 95% IC 0,7-23,3), garçons (OR = 2,6; 95% IC 0,8-8,1), 

borracheiros e trabalhadores da indústria de plástico (OR = 2,1; 95% IC 0,5-8,4). Os 

autores chamam a atenção que para este estudo não foi encontrado aumento do risco para 

câncer oral entre trabalhadores expostos ao formaldeído, como aqueles em atividades de 

impressão, área elétrica e eletrônica ou outros trabalhadores desenvolvendo atividades 

semelhantes à instalação de carpete, onde houvesse a possibilidade de exposição àquela 

substância química. Em várias atividades com exposição provável a combustível fóssil e 

asbesto tais como maquinistas, trabalhadores da indústria de metal, indústria de petróleo, 

pintores, trabalhadores da indústria de móveis e de fixação e trabalhadores de máquinas de 

carpintaria, a razão de chances foi de aproximadamente 2,0 para os tumores de boca e 

orofaringe.  

As atividades que apresentam a oportunidades de consumo de álcool (garçons, 

empregados de cervejarias) e os trabalhos com exposição ao asbesto e produtos de fibra 

mineral têm sido associadas a um maior risco de desenvolver esta neoplasia (Blot et al., 

1996). As exposições à radiação solar (atividades ocupacionais na pesca e agricultura), 

principalmente em pessoas de pele clara, têm sido descritas como associadas ao câncer de 

lábio externo (Gunnarskog et al., 1995; Jitomirski, 2000).  

Um excesso de risco de câncer de boca tem sido relatado em algumas atividades 

ocupacionais como aquelas relacionadas à indústria da madeira, instalação de carpetes, 

operadores de máquinas, indústria têxtil e construção civil (Blot et al., 1996; Wunsch, 

Filho 2002). Muitas destas compartilham a exposição comum a solventes, os quais foram 

igualmente apontados como fatores de risco para esta neoplasia em estudo realizado em 

Porto Rico (Coble et al., 2003) com OR 3,2 (95% IC 0,8-1,2). Neste estudo, foi igualmente 

observado risco elevado em trabalhadores rurais da indústria da cana de açúcar, após 

ajustamento por idade, consumo de fumo, álcool e local de residência (OR = 4,4; 95% IC 

1,4-13,6). Um excesso de risco também foi descrito em trabalhadores da indústria 

eletrônica, igualmente expostos a solventes e outras substâncias químicas (Vagero & Olin, 

1983; Winn et al., 1982). 

Uma duplicação do risco de câncer de boca foi observado na França, em 

trabalhadores da indústria de isolamento térmico, expostos ao asbesto bem como em 

trabalhadores na indústria de fibras minerais (Selikoff et al. 1976; Moulin et al., 1986). 
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Finalmente, uma elevação do risco de câncer de boca foi também relatado por 

Franco e colaboradores (1989) no Brasil em pessoas expostas à fumaça de forno de lenha.  

 

2.6 Vírus Papiloma humano (HPV) 

 

A associação entre a infecção por agentes virais, como o HPV, vírus Epstein-Barr, 

herpes-vírus, citomegalovírus e o fungo Candida albicans, com o câncer da boca, tem sido 

relatada na literatura, havendo fortes suspeitas sobre o envolvimento do primeiro (Blot et 

al., 1996; Larsson et al., 1991; Atula et al., 1998; Vasudevan & Vijayakumar, 1998).  

Embora a existência de associação entre a infecção por HPV e câncer de boca seja ainda 

controversa (Sugerman & Shillitoe, 1997) grande atenção tem sido dada no sentido de se 

estabelecer sua natureza causal, uma vez considerado o marco de referências, originado 

pelo estabelecimento de sua associação com tumores genitais (Gillison & Shak, 2003; 

Postma & Van Heerden, 2003).  

Alguns tipos de HPV, reconhecidamente cancerígenos em outras localizações 

anatômicas como o colo uterino (HPV 16 e 18), vêm sendo observados em neoplasias da 

boca (D'Costa et al., 1998). Em estudo realizado na Grécia, comparando a prevalência de 

infecção pelo HPV em pacientes sadios e pacientes apresentando alterações distintas na 

cavidade oral (hiperplasia, displasia e carcinoma de células escamosas), a presença de 

DNA do HPV foi observada em 91% das amostras com patologias e em nenhuma daquelas 

provenientes de pacientes sadios (Bouda et al., 2000). A positividade para o HPV foi 

independente do laudo histológico e da história de tabagismo, sendo que 98% das amostras 

apresentavam infecção por um tipo de HPV de alto risco (HPV 16,18 ou 33), e o HPV 16 

foi o mais prevalente (71% das amostras e 50% como infecção isolada).  Os resultados de 

um estudo multicêntrico recente (Herrero et al., 2003) sugerem que o HPV teria um papel 

importante na carcinogênese dos tumores da orofaringe, sobretudo o HPV16 E6 ou E7 (OR 

= 9,2; 95% IC 4,8-17,7) e uma menor contribuição nos tumores da boca (OR = 2,9; 95% 

IC 4,8-17,7).     

Outros estudos, igualmente, têm constatado a infecção por HPV tipo 16 e 18 em 

pacientes com câncer de boca e lesões pré-neoplásicas suspeitas (líquen plano), ou 

relativamente estabelecidas, como a leucoplasia (Ostwald et al., 2003; Syrjanen, 2003; 

Soares et al., 2002), mas o estabelecimento de uma associação de natureza causal entre 

ambos permanece em debate (Herrero, 2003).  Entretanto, mesmo que esta associação 
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venha a ser estabelecida, a fração etiológica da infecção por HPV parece ser reduzida, e 

menor que aquela associada ao fumo e ao álcool (Miguel et al., 1998).   

A prática de sexo oral como via de infecção da cavidade oral pelo HPV tem sido 

estudada com resultados controversos: ausência de associação em estudo caso-controle na 

Polônia (Lissowska et al. 2003) até associação de magnitude elevada (OR = 4,4; 95% IC 

2,9-6,7) na Índia (Rajkumar et al., 2003), o que sugere a possível existência de vieses de 

informação e controle inapropriado de fatores de confundimento no estudo desta 

associação.  

 

2.7 Outros fatores de risco 

O refluxo gastresofágico tem sido apontado como possível cofator na etiologia do 

câncer de boca, faringe e laringe, graças à ação irritativa de natureza química do ácido 

clorídrico sobre a superfície epitelial da mucosa recobrindo estes órgãos (Mercante et al., 

2003). 

O elevado nível socioeconômico tem revelado padrão de proteção para o câncer de 

boca, mesmo controlando-se os efeitos da idade, sexo, fumo, índice de massa corporal e 

consumo de frutas e legumes (Hashibe et al., 2003). Assim, embora os mecanismos 

explicativos para esta associação não estejam estabelecidos, a escolaridade, o nível de 

renda e o alto nível socioeconômico estariam associados, segundo estes autores, ao menor 

risco de lesões pré-malignas da cavidade oral.  

A precariedade na higiene da cavidade oral, bem como o trauma decorrente do uso 

de próteses dentárias parciais ou totais mal-adaptadas, têm sido há muito descritos como 

associados ao câncer da boca (Winder et al., 1957a; Graham et al., 1977; Young et al. 

1986). Um excesso de câncer de boca com risco até três vezes maior foi observado em 

mulheres com perda igual ou superior a dez dentes, fazendo ou não uso de prótese total. 

Em conjunto, a associação da doença com fatores relacionados à irritação crônica 

mecânica (próteses dentárias mal adaptadas, fraturas e ausência de elementos dentários) ou 

química (uso de soluções de higiene bucal) têm sido relatados como possíveis fatores de 

risco para o câncer de boca (Blot et al., 1996; Jitomirsk, 2000; Velly et al., 1998). Neste 

sentido, Garrote e colaboradores (2001) relataram em estudo caso-controle realizado em 

Cuba que a presença de 6 a 15 perdas dentárias, comparativamente com perdas de 5 

elementos ou menos, conferia uma razão de chances de 1,82 (95% IC 0,76-4,35), e aquela 

com perda de 16 ou mais elementos, uma razão de chances de 2,74 (95% IC 1,23-6,12), 

tendência estatisticamente significativa.   
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No Brasil, onde é frequente o uso de prótese dentária total na população de baixa 

renda, Franco e colaboradores (1989) não observaram associação com o câncer de boca, 

sugerindo que as más condições de higiene da cavidade oral possam constituir fator de 

risco mais importante que o uso de próteses dentárias.      

O uso de soluções líquidas para higiene oral também tem sido associado ao câncer 

de boca (Mashberg et al., 1985; Kabat et al., 1989), mas a análise de revisão desses e de 

outros estudos revelou que o risco do emprego destes produtos recai naqueles contendo 

maior conteúdo de álcool (Winn et al., 1991).  
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3. JUSTIFICATIVA 
 

O câncer de boca ocupa um lugar de destaque entre as localizações tumorais de 

maior incidência na população brasileira, sobretudo no sexo masculino, onde representa a 

sexta causa de maior incidência de câncer. Embora os antecedentes de consumo de fumo e 

álcool sejam seus principais fatores de risco, trabalhos recentes têm levantado evidências 

de que outros fatores tais como aqueles relacionados à suscetibilidade genética, à 

exposição a agentes biológicos, sobretudo através do HPV, bem como outros fatores de 

risco e/ou de proteção de ordem ambiental (exposições ocupacionais e aquelas 

relacionadas ao padrão alimentar) poderiam estar associados à etiologia do câncer de boca, 

faringe e laringe.  

Para ampliar a compreensão sobre este conjunto de fatores causais no 

desenvolvimento do câncer nestas localizações anatômicas, a Agência Internacional de 

Pesquisa do Câncer organizou um estudo multicêntrico realizado no Brasil e em outros 

países da América Latina, com o objetivo de aprofundar a análise dos determinantes 

genéticos e ambientais destas neoplasias.  

Este trabalho apresenta as características e os resultados da investigação realizada 

referentes às diferentes associações analisadas com o câncer de boca e orofaringe na 

amostra em estudo no Rio de Janeiro.   
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4. OBJETIVOS 
 
4.1 Objetivo Geral 

 
Analisar a associação entre fatores de risco selecionados e o câncer da cavidade 

oral e faringe no Rio de Janeiro. 

 

4.2 Objetivos Específicos 

 
· Determinar a magnitude da associação entre os fatores de risco fumo e álcool e o 

câncer da cavidade oral e faringe no Rio de Janeiro. 

· Determinar a magnitude da associação de polimorfismos genéticos selecionados 

(CYP1A1, CYP1E2, GSTM1, GSTM3, NAT2 e TP 53) e o câncer de cavidade oral 

e faringe no Rio de Janeiro. 

· Determinar a magnitude da associação da frequência do consumo de alimentos e de 

grupos de alimentos e o câncer de cavidade oral e faringe no Rio de Janeiro. 

· Analisar as atividades econômicas e as ocupações de risco para o câncer da 

cavidade oral e faringe no Rio de Janeiro. 

· Analisar a frequência e a intensidade das exposições às substâncias carcinogênicas 

e o risco de câncer da cavidade oral e faringe no Rio de Janeiro. 
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5. METODOLOGIA 
 

Esta investigação faz parte do projeto multicêntrico denominado “Estudo 

Internacional de Fatores Ambientais, Vírus e Câncer da Cavidade Oral e da Laringe” 

coordenado pela Agência Internacional de Pesquisas em Câncer (IARC) desenvolvido no 

Brasil, Argentina e Cuba. Os centros participantes no Brasil foram Goiânia, Pelotas, Porto 

Alegre, São Paulo e Rio de Janeiro. Os dados utilizados deste trabalho foram os coletados 

na cidade do Rio de Janeiro onde o projeto foi desenvolvido pelo Departamento de 

Epidemiologia da Escola Nacional de Saúde Pública da Fundação Oswaldo Cruz em 

parceria com o Instituto Nacional de Câncer (INCA) sob a coordenação local do Doutor 

Sergio Koifman, e cabendo a coordenação operacional do estudo a esta pesquisadora 

(RJK). 

 

5.1 Delineamento do estudo 

 

Este é um estudo analítico observacional do tipo caso-controle de base hospitalar 

 

5.2 Definição de caso 

 

Foram definidos como casos de câncer da cavidade oral e orofaringe os pacientes 

com neoplasias nas seguintes localizações anatômicas de acordo com a ICD-O (Percy et al, 

1990): lábio (C00), base da língua (C01), outras partes não especificadas da língua (C02), 

gengiva (C03), assoalho da boca (C04), palato (C05), outras partes não especificadas da 

boca (C06), parótida (C07), outras partes não especificadas das glândulas salivares maiores 

(C08), amígdalas (C09), orofaringe (C10) e outros locais do lábio, cavidade oral e faringe 

(C14). Foram excluídos os casos classificados como lábio externo superior (C00.0), lábio 

externo inferior (C00.1), e lábio externo indefinido (C00.2) com base na literatura, pois 

estas seriam localizações com fatores de risco específicos. Os casos com os códigos de 

inclusão no estudo, anteriormente descritos, passam a serem denominados neste texto 

como câncer oral.   

Foram elegíveis como casos todos os pacientes sem tratamento prévio atendidos no 

Serviço de Cabeça e Pescoço do Instituto Nacional do Câncer (INCA) com suspeita de 
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câncer de cavidade oral e faringe (C00, C01, C02, C03, C04, C05, C06, C07, C08, C09, 

C10 e C14) que tiveram seus diagnóstico confirmado por exame histopatológico.  

Foram considerados critérios de exclusão no estudo os casos não primários de 

cavidade oral e faringe, casos com mais de um tumor no momento da entrevista e aqueles 

pacientes que não apresentavam condições físicas e mentais para responder as entrevistas. 

  

5.3 Definição de controle 

 

Os controles incluídos nesta investigação foram pacientes atendidos em dois 

hospitais não oncológicos na rede pública de saúde, do Rio de Janeiro: Hospital Municipal 

Souza Aguiar (HMSA) e Hospital de Traumato Ortopedia (HTO) com patologias não 

associadas positiva ou negativamente as exposições de interesse do estudo. Os controles 

não deveriam apresentar história clinica presente ou pregressa de câncer da cavidade oral, e 

a relação dos diagnósticos referentes aos controles encontra-se apresentada nos resultados 

(tabela 2). Os controles foram pareados por sexo e por frequência de idade com os casos, 

sendo identificados e entrevistados de forma relativamente simultânea à inclusão destes. 

 

5.4 Cálculo do Tamanho da Amostra 

 

Considerando um nível de significância estatística (erro tipo I) de 5% e um poder 

estatístico (1 - b) de 80%, e uma prevalência estimada da exposição de 10% entre os 

controles e uma estimativa de risco relativo (odds ratio – OR) mínima de 2,1 o tamanho 

estimado da amostra a ser incluída em cada centro participante foi de 200 casos e 200 

controles (SCHLESSELMAN e STOLEY, 1982). 

Foram inicialmente convidados a participar do estudo 249 indivíduos com suspeita 

de câncer de cavidade oral e faringe e 263 com patologias diversas não relacionadas às 

exposições de interesse no estudo. Dos 269 casos suspeitos, 23 foram descartados por 

terem sido confirmados como casos de adenoma pleomórfico de parótida (8), linfoma não 

Hodking (7), rabdomiosarcoma (1), hiperplasia oral com atipias (7) e tumor de fígado (1). 

Oito casos e quatro controles abandonaram o tratamento impossibilitando a realização 

completa da entrevista e 16 pacientes (4 casos e 12 controles) recusaram–se participar do 

estudo. Assim, 210 casos e 251 controles com dados completos, preencheram os critérios 

de inclusão no estudo.  
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A análise das características disponíveis dos indivíduos não participantes do estudo 

evidenciou que não houve diferença estatisticamente significativa entre participantes e não 

participantes com relação à idade e sexo (p valor de respectivamente 0,58 e 0,48). 

 

5.5 Coleta de dados 

 

As informações utilizadas neste estudo tiveram origem nos questionários que foram 

desenvolvidos para o estudo multicêntrico e incluem indicadores socioculturais, uma 

detalhada história ocupacional, condições de moradia, tabagismo, consumo de álcool mate, 

história familiar de câncer, antecedentes de infecções selecionadas e um inquérito dietético 

com questionário de frequência alimentar.  

Para a realização do estudo foram padronizados os questionários que foram 

aplicados em todos os centros participantes após padronização dos dados e treinamento das 

entrevistadoras de cada centro de pesquisa, sendo que no Rio de Janeiro um total de 4 

entrevistadoras desempenharam esta função tanto com casos como com controles. 

Questionário sobre estilo de vida e história ocupacional (ANEXO 1). Este 

questionário permitiu a obtenção de informações sobre indicadores socioculturais, 

condições de moradia, tabagismo, consumo de álcool mate, história familiar de câncer, 

antecedentes de infecções selecionadas e inquérito dietético com questionário de 

frequência alimentar (QFA) e uma detalhada história ocupacional.  

Questionário ocupacional geral. Neste questionário foram coletadas as informações 

sobre as ocupações gerais e a exposição a substâncias carcinogênicas, tendo casos e 

controles fornecido uma detalhada história de suas ocupações prévias. Cada participante 

relacionou todos os trabalhos desenvolvidos ao longo da vida em ordem cronológica, e 

considerando cada trabalho, o entrevistador completou um questionário geral (QG) 

(ANEXO 2). 

Questionários especializados para profissões com risco ocupacional carcinogênico 

(19 questionários). As informações destes questionários foram às fontes para a estimativa 

da exposição ocupacional de 22 agentes químicos e físicos classificados pelo IARC no 

grupo I (carcinogênese estabelecida). Para um grupo de ocupações, pré-determinado, um 

questionário especializado foi igualmente preenchido (QE) (ANEXO 2), e as seguintes 

ocupações foram objeto de questionários específicos: trabalho com madeira, pintura, 

soldador, curtume, mecânica de motores de veículos, metalúrgico, agricultura, isolamento 

térmico, químicos, frigorífico e indústria têxtil. 
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Pesquisa de Polimorfismos Genéticos 

Após a entrevista foram coletadas amostras de material biológico com sangue com 

anticoagulante (EDTA), escovado de células da mucosa oral com soro tamponado com 

fosfato (PBS) e biópsias de tumores dos casos de câncer oral. As amostras eram enviadas 

ao Departamento de Genética do Instituto Oswaldo Cruz e sob a coordenação da Dra. Ana 

Hatagima, as amostras foram processadas para a pesquisa de polimorfismos genéticos 

selecionados. Para a investigação dos polimorfismos genéticos foram utilizadas as 

amostras de sangue periférico para e extração do DNA e posteriormente foram adotadas a 

metodologia preconizada nos protocolos de Katoh et al. (1995) para CYP1A1, Sugimura et 

al (1995) para CYP2E1, Inskip et al (1995) para GSTM3 e Huang et al (1999) para NAT2, 

as quais e encontram-se detalhadas no estudo de Marques, (2003). 

 

5. 6 Variáveis do estudo 

 

5.6.1 Variável dependente 

 

A presença do câncer de cavidade oral e faringe. 

 

5.6.2 Variáveis independentes  

 

Idade: as informações sobre a idade foram coletadas de forma contínua e agrupadas 

em intervalos de classe a partir dos 20 anos de idade, resultando assim em estratos para 

análise, com pontos de coorte em 30, 40, 50,60 e70 anos. 

Sexo: masculino e feminino. 

Etnia: a etnia foi coletada como base seis categorias: branca, parda, negro, índio, 

asiático, mestiço e outras. Para esta análise os pacientes foram agrupados nas categorias 

brancos, pardos ou negros, e mestiços. 

Escolaridade: o grau de instrução foi coletado de forma desagregada e 

posteriormente classificado em quatro categorias: analfabeto, 1º grau incompleto ou 

completo, 2º grau completo ou incompleto e nível superior (completo ou incompleto). 

Estado civil: as informações sobre o estado civil foram coletadas considerando o 

número de vezes que os participantes estiveram casados ou união livre.  
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Naturalidade: a cidade natal de origem dos participantes foi agrupada segundo 

localização nas cinco regiões do Brasil, e os demais países agrupados no grupo 

denominado estrangeiro. 

Variáveis relativas ao estilo de vida 

 

Tabagismo: O tabagismo foi mensurado classificando os indivíduos como não 

fumantes ex-fumantes e fumantes atuais. O hábito de fumar cigarros, cachimbo, charuto e 

maconha foi quantificado através das informações obtidas no questionário, tendo sido 

coletadas de forma detalhada com data de início e de término, tipo e quantidade do 

consumo e mudanças no hábito tabágico ao longo da vida, dados sobre fumo passivo para 

os não fumantes. 

A variável tabagismo foi classificada, para o controle do confundimento na 

associação entre câncer oral e outras variáveis, considerando a experiência do hábito de 

fumar durante todo o período de vida, definida como a exposição cumulativa para o 

número de pacotes de cigarros consumidos diariamente (FRANCO et al., 1989): tabaco em 

maços por ano (“pack years”). Para este cálculo foram considerados o consumo conjunto 

de cigarro, charuto e cachimbo. Foi adotada a correspondência de que 1g de tabaco para 

um cigarro, e a equivalência de 1 charuto para 4 cigarros e 1 cachimbo para 3 cigarros 

(IARC, 1986). Posteriormente estabeleceu-se o consumo médio diário de pacotes de 

cigarro e multiplicou-se pelo número de anos como fumante. 

Consumo de chimarrão: A informação do consumo de chimarrão era discriminada 

segundos se este ocorreu no presente ou no passado. Entretanto neste estudo esta pergunta 

mediu o consumo de mate, pois o consumo do chimarrão não é um hábito presente na 

população carioca. 

Uso atual de fogão de lenha: Esta informação foi coletada categorizada como sim 

e não. 

Uso de fogão de lenha no passado: O uso do fogão de lenha no passado, durante a 

infância, adolescência e a idade de adulto jovem foi coletada discriminado o número de 

anos.                        

Hábitos de consumo de bebidas alcoólicas: O consumo de bebida alcoólica foi 

classificado como abstêmio, etilista no passado e etilista atual.  O etilismo foi pesquisado 

em termos da idade de início e termino, duração e quantidade e mudanças do habito ao 

longo da vida, em relação aos diferentes tipos de bebidas alcoólicas. Assim foi possível 



30 
 

transformar o consumo informado pelos indivíduos adotando a equivalência em gramas de 

álcool por litro de diferentes bebidas (IARC, 1986): 

 

 

 

Bebida alcoólica Gramas de álcool 

Cerveja (1 litro) 

Vinho (1 litro) 

Cachaça (1 litro) 

Licores (1 litro) 

40g 

96g 

328g 

240g 

 

 

Inquérito dietético 

O inquérito alimentar foi realizado através de um questionário de frequência 

alimentar (QFA) semiquantitativo aplicado em todos os centros participantes do projeto. A 

lista de alimentos do QFA possuía 27 alimentos, grupos de alimentos ou preparações. As 

entrevistadoras solicitavam aos participantes dimensionar com qual média de frequência 

semanal aquela quantidade do item do QFA era consumida, no período anterior aos 

sintomas da doença. As respostas foram coletadas de forma aberta, o que possibilitou a 

análise dos itens do QFA como variáveis contínuas. Para cada item, a porção usual de 

consumo foi estabelecida e para cada indivíduo analisou-se o consumo semanal do item 

alimentar. O QFA utilizado não permitiu estimar o consumo de energia total e as análises 

efetuadas referem-se ao consumo dos alimentos relatados bem como de grupos de 

alimentos. 

 

Variáveis de consumo alimentar 

Frequência de consumo de alimentos (porções por semana): Os 27 itens presentes 

no QFA e medidos como consumos semanais (número de vezes por semana) foram: leite, 

iogurte, manteiga, queijo, pão, macarrão arroz, pratos à base de milho, mandioca, farinha 

de mandioca, carne bovina, carne suína, carne de frango, peixes, embutidos, ovos, batata, 

vegetais crus e saladas, crucíferas, cenoura, tomate, feijão e leguminosas, suco de frutas, 

maçã ou pera, frutas cítricas, banana, bolos e doces. O consumo dos 27 itens de alimentos 

foi categorizado em tercis tendo como base a distribuição do consumo semanal observada 

no grupo controle. 
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Frequência de consumo de grupos de alimentos (porções por semana): Os grupos 

alimentares foram formados de considerando o conteúdo nutritivo ou composição e foram: 

Laticínios (leite, iogurte, manteiga, queijo). 

Cereais e derivados (pão, macarrão, prato de milho, e massas). 

Raízes e tubérculos (mandioca, farinha de mandioca e batata). 

Carne vermelha (carne bovina e suína); 

Carne branca (carne de ave e peixe); 

Carne total, (carne bovina, suína, carne de ave, peixe e embutidos); 

Vegetais (Salada crua, crucíferas, cenoura e tomate); 

Frutas (sucos de frutas, maçãs, banana e cítricos); 

Vegetais e frutas; 

Alimentos básicos (cereais, raízes, tubérculos e leguminosas); 

Alimentos de origem animal (laticínios, ovos e carne total); 

Alimentos de origem vegetal (ricos em amido, vegetais e frutas). 

Os grupos de alimentos foram categorizados em tercis tendo como base à 

distribuição do consumo semanal observada no grupo controle.  

 

História ocupacional 

Foram considerados trabalhos válidos para a classificação todos aqueles cujas 

atividades haviam sido exercidas durante pelo menos seis meses. Os trabalhos 

desenvolvidos no mercado informal também foram avaliados quanto ao perfil ocupacional 

e a possível exposição de risco.  As informações ocupacionais foram armazenadas em dois 

bancos de dados, um referente ao conjunto de trabalhos desempenhados ao longo da vida e 

outro referente às exposições sofridas durante a vida laboral dos participantes do estudo. 

 

Ramos da atividade econômica 

Na classificação do ramo da atividade econômica foi utilizada a Statistical 

Classification of Economics Activities in the European Community (NACE, 1996) que 

permite a comparação de dados nacionais e internacionais. Esta classificação está 

composta por dezessete seções de atividades, que estão subdivididas em grupos e classes 

que abrangem diversos processos produtivos. A classificação é de quatro dígitos que 

descreve a categoria geral e a atividade especifica de cada setor produtivo.  

Neste estudo, o ramo da atividade econômica foi categorizado em grupos de acordo 

com as sessões presentes no NACE, a partir dos dois primeiros dígitos: agricultura (01 a 
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04), pesca (05), mineração (10 a 14), manufatura (15 a 39), energia (40 a 41), construção 

(45 a 49), atacadista (50 a 54), hotéis (55 a 59), transporte (60 a 64), financeiro (65 a 67), 

bens imóveis (70 a 74), administração pública (75 a 79), educação (80), saúde e social 

(85), outras atividades comunitárias e de serviços (90 a 93), empregada doméstica (95), 

atividades extraterritoriais (99). As categorias de atividades econômicas que apresentaram 

frequências inferiores a 1% foram agrupas em um grupo denominado “outros”. 

Para a avaliação do risco ocupacional com base na classificação da atividade 

econômica foi considerado o tempo total do indivíduo nos trabalhos do agrupamento 

respectivo do NACE.  

 

Ocupações 

Para a classificação das ocupações utilizou-se o ISCO (International Standard 

Classification of Occupations, 1968; 1981) da Organização Internacional do Trabalho de 

1968, onde a ocupação nesta classificação é o menor segmento do trabalho 

especificamente identificado no sistema de classificação. Cada código de cinco dígitos 

corresponde a uma ocupação ou profissão e este número possui um título que descreve as 

funções gerais e as principais tarefas dos trabalhadores classificadas neste item. Na análise 

das tarefas realizadas, a ocupação é enquadrada no código mais representativo dentro das 

categorias específicas do grupo profissional e deste modo é também selecionada a 

atividade econômica.  

O ISCO divide as ocupações em grupos de profissionais sendo este o critério usado 

na classificação das ocupações em sete grupos: profissionais técnicos (0/1 a 9), 

administrativos e gerentes (2/0 a 2/1), empregados de escritórios (3/0 a 3/9), trabalhador 

com vendas (4/0 a 4/9), auxiliar de serviços (5/0 a 5/9), agricultor (6/0 a 6/4), trabalhadores 

do transporte e produção de equipamentos (7/8/9) e aposentado, doente, desempregado 

(99). 

Para a avaliação do risco ocupacional com base na classificação de ocupações foi 

considerado o tempo total do indivíduo no agrupamento profissional com os dois dígitos 

iniciais da categoria do ISCO. 

 

Exposição a substâncias carcinogênicas 

Neste estudo as exposições foram classificadas conforme a descrição do IARC 

(http://monographs.iarc.fr/monoeval), em 13 grupos de substancias carcinogênicas: sem 

exposição (00), fibras manufaturas e naturais (1 a 3), poeiras abrasivas, areia, concreto, 
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sílica (4 a 9), fuligem, poeira de carvão (10 a14), poeira da madeira (15), fumaça de 

cromatos, níquel, aço (16 a 24), pigmentos inorgânicos e ácidos inorgânicos fortes (25 a 

27), fumaça de combustão da madeira (30), emissão de motores a diesel, álcool, petróleo, 

fumaça de betume, hidrocarbonetos policíclicos aromáticos, fumaça de solda (31 a 38), 

óleo mineral misto, gasolina, petróleo, diesel, querosene, aldeídos, solventes orgânicos 

clorados (40 a 46), poeira da indústria têxtil, poeira de fibras sintéticas artificiais (50 a 51), 

aerossol da carne e de animais vivos (porco, galinha, gado) (60 a 61) e pesticidas (80).   

Na análise dos fatores de risco ocupacional, foram consideradas a intensidade e 

frequência máxima de exposição, para o indivíduo no grupo da substância carcinogênica 

analisada. 

Tanto a intensidade quanto a frequência foram classificadas nos seguintes 

parâmetros: 

Intensidade: este parâmetro refere-se a quantidade do agente no ambiente de 

trabalho e foi avaliado comparativamente com o Thresfold Limit Values (TLV), da 

American Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH), de cada 

substância. Os indivíduos foram classificados em: 

Nível 1: nível de exposição acima do presente no meio ambiente, porém inferior ao TLV. 

Nível 2: nível de exposição entre 50 e 150% do TLV. 

Nível 3:  nível de exposição acima de 150% do TLV. 

 

Frequência: mensurada em termos de proporção da jornada de trabalho dividida em 

três categorias. Foi considerada a exposição diária, semanal, mensal para uma jornada de 

trabalho de 40 horas. 

Frequência 1: 1 a 5% da jornada de trabalho: 5 minutos a 0,5 hora por dia. 

Frequência 2: 5 a 30% da jornada de trabalho: 0,5 a 2,5 horas por dia. 

Frequência 3: >30% da jornada de trabalho: >2,5 horas por dia. 

  

Variáveis de análise dos polimorfismos genéticos 

CYP1A1- A frequência do genótipo CYP1A1 foi categorizados como CYP1A1 

1A/1A = 1 e considerada categoria de referência, CYP1A1 heterozigoto 1A/2C = 2, 

CYP1A1 homozigoto mutante 2C/2C =3, e não indeterminado=9. 

CYP2E1- A frequência do genótipo CYP2E1 foi categorizada como CYP2E1 

1A/1A = 1 e considerada categoria de referência, CYP2E1 heterozigoto 1A/5B = 2, a 

CYP2E1 homozigoto mutante 5B/5B =3, e não indeterminado =9. 
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GSTM1- A frequência do genótipo GSTM1 foi categorizada como GSTM1 nulo=0 

considerada categoria de referência, GSTM1 A = 1, GSTM1 B = 2, GSTM1 AB=3, e não 

determinado =9. 

GSTM3. A frequência do genótipo GSTM3 foi categorizada como GSTM3 AA = 1 

e considerada categoria de referência, GSTM3 heterozigoto AB = 2, a GSTM3 homozigoto 

mutante BB =3, e não indeterminado=9. 

NAT2 fenótipo. A frequência do fenótipo do polimorfismo NAT2 foi categorizada 

de acetilador rápido =1 considerada categoria de referência, acetilador lento= 2, e não 

determinado=9. 

NAT2.  A frequência do genótipo do polimorfismo NAT2 foi categorizada como 

genótipo selvagem NAT2 4/4 =1 e considerada categoria de referência, heterozigoto NAT2 

4/11, NAT2 homozigoto mutante NAT2 11/11 e não determinado=9. 

 

5.7 Análise dos dados 

 

Inicialmente foi feita a caracterização da população do estudo através das 

frequências absolutas e relativas. A comparação dos casos e controles em relação as 

variáveis sócio demográficas, de estilo de vida foi feita pelo teste de associação do qui-

quadrado. Na comparação das médias de consumo alimentar entre casos e controles foi 

utilizado o teste de Mann-Wthiney. Foi verificada a aderência das variáveis a distribuição 

normal pelo teste de Kolmogorov-Smirnov e a homocedasticidade pelo teste de Levene. 

Na comparação da história ocupacional foi utilizado o teste de Mann-Wthiney para 

a comparação do tempo médio e o teste de associação pelo qui-quadrado. 

A estimativa do risco relativo foi medida pela a razão de chances (Odds ratio - OR) 

através da análise univariada (OR bruto) e da analise multivariada utilizando o modelo de 

regressão logística incondicional (OR ajustada para sexo, idade, fumo e álcool). Em todas 

as análises foram calculados os intervalos de confiança das estimativas utilizando um nível 

de significância de 5%.  

Para a análise da interação entre exposições ambientais (fumo e álcool) com os 

polimorfismos genéticos analisados, foram obtidas razões de chances de interação entre 

aquelas variáveis com os respectivos intervalos de confiança a partir da sua distribuição 

exclusiva entre casos de câncer oral, segundo metodologia proposta por Khoury & 

Flandders (1996). 
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5.8 Questões Éticas 

Todos os pacientes envolvidos no estudo, assinaram termo de consentimento livre e 

esclarecido (página 3 do ANEXO 1). 

O projeto foi aprovado pela Comissão de Ética em Pesquisa do Hospital Souza 

Aguiar, do Instituto Nacional do Câncer e do Instituto Nacional do Câncer Hospital de 

Traumato Ortopedia /INTO. 
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6. RESULTADOS  
 

6.1 Características gerais da amostra 

 

Este é um estudo caso-controle de base hospitalar onde foram analisados 210 

casos de câncer de cavidade oral e faringe e 251 controles pareados por sexo e por 

frequência em relação à idade.  

A análise das variáveis demográficas revelou que a média de idade dos casos foi 

de 56,1 anos (desvio padrão, dp, de 9,9 anos) e a dos controles 55,7 anos (dp = 11,2). A 

distribuição segundo idade (tabela 1) foi similar para casos e controle (p = 0,68) e 

observamos que a faixa de 50 a 59 anos concentrou a maior parcela dos casos (34,8 %) 

e dos controles (31,9%). O sexo masculino esteve representado em 81,4% dos casos e 

76,9% dos controles.  Não foram observadas diferenças estatisticamente significativas 

entre casos e controles quando analisamos a distribuição segundo grupos étnicos (p = 

0,12), sendo que 41,6% dos casos e 52,4% dos controles eram brancos (tabela 1). 

Quanto à escolaridade, uma proporção expressiva dos casos (72,5%) e dos 

controles (74,1%) tinha 1o grau completo ou incompleto e não foi observada diferença 

estatisticamente significativa entre os grupos para os diferentes níveis educacionais (p = 

0,16). 

A distribuição de frequência da variável região de nascimento revelou que a 

maioria dos participantes do estudo era originária da região sudeste, não havendo 

diferença significativa (p = 0,86) entre os dois grupos. 

Quanto ao tempo médio de residência na região metropolitana do Rio de Janeiro, 

não foi encontrada diferença estatística entre casos e controles (p = 0,29), apresentando 

períodos médios de, respectivamente, 34,4 e 37,7 anos. 

 A tabela 2 apresenta os grupos de diagnósticos que motivaram as internações 

dos controles, observando-se um predomínio de afecções por causas externas (33%), 

doenças do sistema digestivo (21%), geniturinário (14%) e doenças do sistema 

musculoesquelético (12%).  
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Tabela 1. Distribuição dos casos e controles segundo variáveis sociodemográficas, Rio de 
Janeiro, 1999-2003. 

Variáveis Casos (%) Controles (%) p-valor 

Idade    
    Até 39 anos 8  (3,9) 18  (7,1) 0,68 

    40 a 49 anos 52 (24,8) 59 (23,5)  

    50 a 59 anos 73 (34,8) 80 (31,9)  

    60 a 69 anos  58 (27,6) 66 (26,5)  

    70 e mais 19  (9,0) 28 (11,2)  

Sexo    

    Masculino 171 (81,4) 193 (76,9) 0,23 

    Feminino 39 (18,6) 28 (23,1)  

Etnia    

   Branco 87 (41,6) 131 (52,4) 0,12 

   Pardo 58 (27,8) 88 (33,2)  

   Negro 38 (18,2) 36 (14,4)  

Escolaridade    

    Analfabeto 34 (16,2) 28 (11,2) 0,16 

    1ªgrau completo/incompleto 145 (72,5) 186 (74,1)  

    2ªgrau completo/incompleto 17 (8,1) 22 (8,7)  

    3ªgrau completo/incompleto 5 (2,4) 16 (6,2)  

Região de nascimento    

    Norte 1  (0,5) 2 (0,8) 0,86 

    Nordeste 43 (20,4) 62 (24,7)  

    Centro-oeste 0  (0,0) 1 (0,4)  

    Sudeste 159 (76,8) 176 (70,1)  

    Sul 2 (1,0) 6 (2,4)  

    Estrangeiro 5 (2,4) 4 (1,6)  
Total 210 (100,0) 251 (100,0)  

Tabela 2. Distribuição de frequências dos controles segundo classificação diagnóstica CID10, 
Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Capítulos Códigos Classificação Internacional de Doenças – CID-10 N (%) 

I A00-B99 Doenças infecciosas e parasitárias 8 (3,2) 

II D00-D48 Neoplasias benignas 2 (0,8) 

VII H00-H59 Desordens dos olhos e anexos 1 (0,4) 

IX I00-I99 Doenças do sistema circulatório 1 (0,4) 

X J00-J99 Doenças do sistema respiratório 20 (7,9) 

XI K00-K93 Doenças do sistema digestivo 54 (21,6) 

XII L00-L99 Doenças da pele e dos tecidos subcutâneos 6 (2,4) 

XIII M00-M99 Doenças do sistema musculoesquelético e tecido conjuntivo 30 (11,9) 

XIV N00-N99 Doenças do sistema geniturinário 40 (14,9) 

XVI R00-R99 Sintomas, sinais e achados anormais de exames 1 (0,4) 

XIX S00-T99 Lesões e envenenamento e outras consequências de causas externas 84 (33,5) 

XX V01-Y98 Causas externas de morbidade e de mortalidade 2 (0,8) 

XXI Z00-Z99 Fatores ligados aos serviços de saúde 2 (0,8) 

Total   251 (100,0) 



38 
 

6.2 Fumo e Álcool 

  

A tabela 3 reúne alguns dos principais fatores de risco para câncer da cavidade 

oral reconhecidos. A maioria dos participantes era fumante de cigarros, com 

predominância entre os casos (76,7%; p < 0,001). Quanto ao consumo de charutos e 

maconha não houve diferença estatística entre casos e controles, mas o hábito de fumar 

cachimbo apresentou uma distribuição maior entre os casos, com significância 

estatística. O consumo de bebidas alcoólicas foi elevado, sendo que 139 casos (66,2%) e 

129 controles (51,4%) referiram ser etilistas por ocasião do diagnóstico, com diferença 

estatisticamente significativa entre os grupos (p < 0,001). O uso atual de fogão a lenha 

diferiu entre casos e controles, sendo da ordem de 9,2% nos casos e 4% nos controles (p 

= 0,036), não sendo observadas diferenças quanto ao seu uso na infância. 

Tabela 3. Frequência das variáveis de estilo de vida nos casos e controle, Rio de Janeiro, 1999-
2003. 

Variáveis Casos (%) Controles (%) p-valor 

Fumo    
    Não fumante 17 (8,1) 78 (31,1) <0,001 
     Fumantes 161 (76,7) 105 (41,8)  
    Ex-fumantes 32 (15,2) 68 (7,1)  
Charuto    
    Fuma ou fumou 2 (1,0) 4 (1,6) 0,52 
    Nunca fumou 208 (99,0) 239 (98,4)  
Cachimbo    
    Fuma ou fumou 21 (10,0) 8 (3,3) 0,003 
    Nunca fumou 188 (90,0) 232 (96,7)  
Maconha    
    Fuma ou fumou 9 (4,3) 7 (2,9) 0,41 
    Nunca fumou 201 (95,7) 236 (97,1)  
Álcool    
   Abstêmio 15 (7,1) 69 (27,5) <0,001 
    Etilista 139 (66,2) 129 (51,4)  
    Etilista no passado 56 (26,7) 53 (21,1)  
Fogão a lenha (atual)    
    Sim 15 (9,2) 9 (4,0) 0,036 
    Não 148 (98,8) 216 (96,0)  
Fogão a lenha (infância)    
    Sim 139 (84,8) 180 (79,6) 0,197 
    Não 25 (15,2) 46 (20,4)  

 

A tabela 4 apresenta as estimativas de risco de câncer de cavidade oral para as 

variáveis relacionadas ao consumo do tabaco. Observou-se uma associação positiva, 

com dose-resposta em relação à duração e à intensidade do consumo. Em relação à 

idade do início de exposição, foi observada uma associação negativa. Quando 

consideramos um tempo decorrido igual ou superior a dez anos após a cessação do 
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hábito de fumar, encontramos uma redução na estimativa do risco relativo do câncer 

oral, com efeito dose-resposta, sendo mais acentuada após dez anos de cessação do 

hábito de fumar. A razão de chances da associação entre câncer oral e fumo foi da 

ordem de 5,0, nas diferentes modalidades de análise.   

 

Tabela 4. Odds ratio (OR) e intervalos de confiança correspondentes (95% IC) para o câncer 
oral segundo hábito de tabagismo, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Variáveis Casos 

(n) 

Controles 

(n) 

OR bruta 

(95% IC) 

OR ajustada* 

(95% IC) 

Tabagismo     

    Nunca fumou 15 78 1 1 
    Fumou no passado 32 68 2,16 (1,05-4,47) 2,97 (1,79-5,01) 
    Fumantes 161 107 6,95 (3,81-12,12) 4,84 (2,45-9,74) 
Quantidade (maço cigarro ou 
equivalente/ano)  

    

    0-1 25 90 1 1 
    2-24 52 66 2,84 (1,54-5,25) 2,37 (1,54-5,25) 
    24-49 59 50 4,25 (2,28-7,94) 4,01 (2,28-7,94) 
    > 50 74 45 5,92 (3,20-11,00) 4,67 (3,20-11,00) 
    c² de tendência    40,2 (p<0,01) 
Idade início tabagismo (anos)     
    Não fumantes 16 78 1 1 
    > 17 65 65 4,87 (2,57-9,23) 3,41 (1,70-6,84) 
    14-16 54 50 5,26 (2,71-10,2) 5,19 (2,35-11,4) 
    >14 75 65 6,41 (3,38-12,1) 5,56 (2,52-12,2) 
    c² de tendência    23,4 (p<0,001) 
Duração tabagismo (anos)     
    <30 26 29 1 1 
    31-40 53 23 1,70 (1,06-2,88) 1,51 (0,87-2,50) 
    > 41 62 27 2,05 (1,23-3,04) 1,80 (1,07-3,04) 
    c² de tendência    6,32 (p=0,01) 
Tempo de ex-fumantes (anos)     
    Fumante atual 161 107 1 1 
    1-10 17 23 0,51 (0,24-1,01) 0,60 (0,24-1,01) 
    > 10 15 44 0,23 (0,12-0,44) 0,26 (0,13-0,50) 
    c² de tendência    25,04 (p<0,001) 

*ajustada por sexo, idade e consumo de bebida alcoólica. 
 

A tabela 5 apresenta as variáveis relacionadas ao consumo de bebidas alcoólicas 

e pode-se observar uma associação de magnitude elevada com o câncer oral, tanto para 

o consumo no passado como para o consumo atual. O consumo alcoólico médio, 

medido em gramas/dia, apresentou efeito dose-resposta, sendo que a categoria de maior 

consumo apresentou uma OR de 5,96 (95% IC: 3,12-11,51) com o câncer oral.  
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Tabela 5. Odds ratio (OR) e intervalos de confiança 95% (CI) para o câncer oral segundo 
consumo de bebidas alcoólicas, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Variáveis Casos (n) Controles (n) OR (95% IC) 

Consumo de bebida alcoólica    
    Abstêmio 15 69 1 
    Consumo no passado 56 53 4,87 (2,37-10,10) 
    Consumo atual 139 129 4,96 (2,61-9,55) 
Consumo (grama álcool/dia)     
    Não bebe 15 69 1 
    0,01-39,9 11 25 2,02 (0,75-5,47) 
    40-119,9 26 33 3,83 (1,59-8,33) 
    120-159,9 13 12 4,98 (1,72-14,65) 
    > 160 145 112 5,96 (3,12-11,51) 
    c² de tendência   40,2 (p<0,001) 
Idade início consumo (anos)    
    > 21 59 61 1 
    17-20 65 70 0,96 (0,57-1,62) 
    >17 71 51 1,44 (0,84-2,47) 
    c² de tendência   1,98 (p = 0,15) 
Duração tabagismo (anos)    
    <33 112 120 1 
    33-44 52 42 1,38 (0,88-4,22) 
    > 45 31 18 1,85 (0,94-3,66) 
    c² de tendência   4,1 (p = 0,04) 

 

 

6.3 Polimorfismos Genéticos 

 

A análise da associação dos polimorfismos genéticos estudados com o câncer da 

cavidade oral (tabela 6) revela um excesso de risco (OR = 3,47, 95% IC: 0,62-25,2) do 

homozigoto CYP1A1 2C/2C em relação à forma mutante CYP1A1 1A/1A.   

Excessos de risco de pequena magnitude, estatisticamente não significativos, 

foram observados para os polimorfismos de CYP2E1 (OR = 1,84 do 1A5B versus 

1A/1A), e GSTM1 (OR = 1,22 do genótipo A versus o genótipo nulo). 

Quando estas associações foram ajustadas por sexo, idade, consumo de fumo e 

de álcool (tabela 6), a razão de chances de câncer oral para o polimorfismo de CYP1A1 

2C/2C em relação ao homozigoto 1A/1A foi da ordem de 5,33 (95% IC: 0,78-36,2).  

Foram também observadas reduções (Tabela 6A) nas estimativas de risco de 

câncer oral em indivíduos com fenótipo acetilador lento de NAT2 versus fenótipo 

acetilador rápido (OR = 0,68; 95% IC: 0,39-1,16) e do genótipo NAT2 11/11 em 

relação a NAT2 4/4 (OR = 0,54; 95% IC: 0,29-1,00). 
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Tabela 6. Odds ratio (OR) bruta e ajustada e Intervalos de confiança correspondentes (95%) 
para o câncer oral segundo para os polimorfismos CYP1A1, CYP2E1, GSTM1, GSTM3, NAT2 
e P53, Rio de Janeiro, 1999-2003 

Polimorfismos Casos  

(n) 

Controles  

(n) 

OR bruta  

(95% IC) 

OR ajustada* 

(95% IC) 

CYP1A1     
   CYP1A1 1A/1A 160 185 1 1 
   CYP1A1 1A/2C 42 41 1,18 (0,71-1,97) 1,24 (0,76-2,03) 
   CYP1A1 2C/2C 6 2 3,47 (0,62-25,2) 5,33 (0,78-36,2) 
CYP1E2     
   CYP2E1 1A/1A 178 205 1 1 
   CYP2E1 1A/5B 30 24 1,84 (0,78-2,65) 0,68 (0,32-1,22) 
   CYP2E1 5B/5B 0 0 - - 
GSTM1 (fenótipo)     
    Ausente 86 97 1 1 
    Presente 122 125 1,07 (0,71-1,60) 0,90 (0,60-1,35) 
GSTM1 (genótipo)     
     Nulo 86 93 1 1 
     GSTM1 A 81 72 1,22 (0,77-1,92) 1,19 (0,77-1,88) 
     GSTM1 B 40 41 1,06 (0,79-1,34) 1,04 (0,61-1,78) 
     GSTM1 AB 1 12 0,09 (0,00-0,96) 0,08 (0,01-0,69) 
GSTM3     
    GSTM3 AA 96 117 1 1 
    GSTM3 AB 83 80 1,26 (0,82-1,94) 1,33 (0,89-2,00) 
    GSTM3 BB 24 32 0,91 (0,48-1,72) 0,89 (0,54-1,80) 
GSTP1     
   GSTP1 AA 88 88 1 1 
   GSTP1 AG 90 101 0,89 (0,58-1,37) 0,86 (0,57-1,31) 
   GSTP1 GG 30 30 1,00 (0,53-1,89) 0,96 (0,53-1,75) 
NAT2     
   NAT 4/4 84 70 1 1 
   NAT 4/11 96 116 0,69 (0,44-1,07) 0,69 (0,44-1,04) 
   NAT 11/11 28 43 0,54 (0,29-1,00) 0,46 (0,25-0,84) 
NAT2 (fenótipo)     
    Acetilador rápido 179 184 1 1 
    Acetilador lento 29 44 0,68 (0,39-1,16) 0,70 (0,41-1,17) 
p53     
    1 62 49 1 1 
    2 88 72 0,97 (0,58-1,62) 1,06 (0,64-1,35) 
    3 30 21 1,13 (0,55-2,39) 1,40 (0,68-2,88) 

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica 

 

Riscos elevados desta neoplasia (Tabela 7) foram observados na presença 

conjunta de CYP1A1 2C/2C e NAT2 4/11 comparativamente com a combinação de 

CYP1A1 1A/ 1A e NAT2 11/11 (OR = 5,36; 95% IC: 0,52-55,2), e também na presença 

de CYP1A1 1A/ 2C e GSTM3 A/B versus CYP1A1 A1/ C2 e GSTM3 B/B (OR = 4,25; 

95% IC: 0,49 –19,9). 

As estimativas da interação entre os polimorfismos genéticos com o consumo de 

tabaco e álcool, através da análise de sua distribuição nos casos de câncer oral, são 

apresentadas nas Tabelas 8 e 9.  
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Tabela 7. Odds ratio (OR) e intervalos de confiança correspondentes (95%) para o câncer oral 
para a combinação dos polimorfismos CYP1A1/NAT2, CYP2E1/GSTM1, CYP2E1/GSTM3, 
GSTM3/NAT2, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Polimorfismos Casos 

N (%) 

Controles 

N (%) 

OR (95% IC) 

CYP1A1 1A/1A+NAT2 11/11 19 (86,4) 34 (97,1) 1 
CYP1A1 2C/2C +NAT2 4/11 3 (13,6) 1 (2,9) 5,36 (0,52-55,2) 

    

CYP1A1 1A/2C+GSTM3 B/B 4 (19,0) 5 (41,7) 1 

CYP1A1 1A/2C +GSTM3 A/B 17 (81,0) 7 (58,3) 4,25  (0,49-19,9) 

    

CYP1A1 1A/2C+GSTM3 B/B 5 (71,4) 5 (83,3) 1 

CYP1A1 2C/2C+GSTM3 A/A 2 (28,6) 1 (16,7) 2,00 (0,08-80,2) 

    

GSTM3 B/B + NAT2 11/11 5 (11,6) 4 (14,3) 1 

GSTM3 A/A + NAT2  4/4 38 (88,4) 24 (85,7) 1,58 (0,25-6,22) 

Tabela 8. Estimativas da interação entre exposição ao fumo e os polimorfismos genéticos 
selecionados em casos de câncer oral, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Polimorfismos Exposição ao fumo Interação do polimorfismo 

 Elevada
1
 Reduzida

2
 (95% IC) 

CYP1A1*2C    
    Presente (2C/2Cou 1A/2C) 39 3 1,86 (0,58-6,90) 

    Ausente (1A/1A) 140 20  

CYP2E1*5B    

    Presente (5B/5Bou 5B/1A) 26 4 0,78 (0,25-2,39) 

    Ausente (1A/1A) 159 19  

NAT2 4/11    

    Presente 86 10 1,03 (0,36-2,93) 

    Ausente 75   

NAT2 11/11    

    Presente 24 4 0,72 (0,21-2,57) 

    Ausente 75 9  

NAT2    

    Acetilador lento 25 7 0,74 (0,21-2,82) 

    Acetilador rápido 160 19  

GSTM1*A    

    Presente 74 7 1,88 (0,65-5,57) 

    Ausente 73 13  

GSTM*B 
 

   

    Presente 37 3 2,20 (0,54-10,40) 

    Ausente 73 13  

GSTM3*B    

    Presente (AB ou BB) 76 12 0,82 (0,31-2,13) 

    Ausente (AA) 85 11  

TP53*pro    

    Presente 106 12 1,33 (0,46-3,70) 

    Ausente 54 72  
           1. exposição elevada >1pacote cigarro ou equivalente/ano   
       2. exposição reduzida 0-1pacote cigarro ou equivalente/ano 
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Em relação à associação com fumo, observaram-se razões de chance de 

interação maiores que a unidade para CYP1A1*2C (OR = 1,86), p53 (OR = 1,33), 

GSTM1A*A (OR = 1,88) e GSTM1B (OR = 2,20), enquanto que razões de chance de 

interação com álcool, também maiores que a unidade, foram identificadas para 

CYP1A1*2C (OR = 1,33), GSTM1A (OR = 3,42), GSTM1B, GSTM3* B (OR = 2,05) 

e TP53 (OR = 1,30).   

 

Tabela 9. Estimativas da interação entre exposição ao álcool e polimorfismos genéticos 
selecionados em casos de câncer de boca, Rio de Janeiro, 1998-2003. 

Polimorfismos Exposição ao álcool Interação do polimorfismo 

 Elevada
1
 Reduzida

2
 (95% IC) 

CYP1A1*2C    
    Presente (2C/2Cou 1A/2C) 45 3 1,33 (0,33-6,15) 

    Ausente (1A/1A) 147 13  

CYP2E1*5B    

    Presente (5B/5Bou 5B/1A) 28 2 1,20 (0,24-8,06) 

    Ausente (1A/1A) 164 14  

NAT2 4/11    

    Presente 90 6 1,15 (0,31-4,25) 

    Ausente 78 6  

NAT2 11/11    

    Presente 24 4 0,46 (0,10-2,15) 

    Ausente 78 6  

NAT2    

    Acetilador lento 25 4 0,45 (0,12-1,80) 

    Acetilador rápido 167 12  

GSTM1*A    

    Presente 78 3 3,42 (0,99-13,51) 

    Ausente 76 10  

GSTM*B 
 

   

    Presente 37 3 1,62 (0,46-6,55) 

    Ausente 76 10  

GSTM3*B    

    Presente (AB ou BB) 106 6 2,05 (0,76-5,70) 

    Ausente (AA) 86 10  

TP53*pro    

    Presente 109 9 1,30 (0,45-3,63) 

    Ausente 56 6  
             1. exposição elevada igual ou maior 40 gramas álcool/ dia 
                 2. exposição reduzida < 40 gramas álcool /dia 

 

6.4 Fatores dietéticos 
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Na tabela 10, observam-se as médias de consumo dos diferentes itens presentes 

no questionário de consumo alimentar. Os alimentos que apresentaram uma maior 

frequência média de consumo semanal, tanto entre casos como entre controles, foram os 

cereais, o arroz e as massas, o pão e o feijão. Os itens de menor consumo médio foram o 

iogurte, a carne suína e os crucíferos. O consumo alimentar médio de leite apresentou 

diferença entre casos e controles, com significância estatística (p<0,001), assim como o 

de iogurte (p = 0,001), carne bovina (p = 0,008), carne de porco (p = 0,001), frango (p = 

0,02), peixes (p = 0,001), embutidos e ovos (p = 0,03). Foram também observadas 

diferenças estatisticamente significativas no consumo médio de batata (p = 0,02), feijão 

(p<0,001), crucíferas (p<0,001), cenoura (p<0,001), maçã (p=0,01), frutas cítricas 

(p<0,001) e sucos de frutas (p = 0,001).  

Tabela 10. Caracterização da frequência de consumo de alimentos entre casos e controles, Rio 
de Janeiro, 1999-2003.     

Alimentos Porção Casos* 

Média (dp) 

porções/sem 

Controles* 

Média (dp) 

porções/sem 

p-valor 

Leite 1 copo 3,3 (5,0) 5,6 (6,7) <0,001 
Iogurte 1 pote 0,5 (1,51) 0,75 (1,9) 0,001 

Manteiga 1 colher chá 5,6 (7,0) 6,7 (6,3) 0,11 

Pão 1 unidade 50g 8,4 (6,9) 9,3 (6,8) 0,85 

Arroz e massas 4 colheres 11,45 (4,55) 12,4 (4,3) 0,62 

Milho 1 prato fundo 1,16 (1,88) 1,1 (1,8) 0,5 

Mandioca 1 pedaço médio 1,3 (1,96) 1,3 (2,1) 0,6 

Carne bovina 1 pedaço médio 3,9 (2,91) 4,2 (3,5) 0,01 

Carne suína 1 pedaço médio 1,0 (1,4) 0,6 (0,92) <0,001 

Frango 1 pedaço médio 2,7 (1,9) 3,17 (2,2) 0,02 

Peixe 1 pedaço médio 1,29 (1,06) 1,43 (1,42) 0,002 

Embutidos 2 fatias 1,19 (1,5) 0,96 (1,3) 0,03 

Ovos 1 unidade 2,44 (2,59) 2,2 (2,1) <0,002 

Queijo 2 fatias 2,15 (2,23) 2,5 (2,5) 0,08 

Batata 1 unidade 2,94 (2,24) 3,2 (2,6) 0,02 

Vegetais crus 1 prato sobremesa 2,20 (2,50) 3,2 (3,0) 0,006 

Crucíferas 1 prato sobremesa 0,92 (0,86) 1,1 (1,2) 0,001 

Cenoura 1 unidade média 1,52 (1,47) 2,0 (2,0) 0,001 
Tomate 1 pequeno 2,88 (2,69) 3,1 (2,7) 0,95 

Feijão 4 colheres 11,0 (4,4) 11,0 (4,8) 0,19 

Suco de frutas 1 copo 2,3 (2,5) 3,2 (3,18) <0,001 

Maçãs 1 média 1,0 (1,5) 1,6 (2,17) <0,001 

Frutas cítricas 1 média 3,2 (3,7) 4,2 (5,88) 0,001 

Banana 1 unidade média 3,0 (3,7) 3,9 (4,0) 0,24 

Doces e bolos 1 fatia ou taça 2,0 (2,4) 1,95 (2,36) 0,79 

Legumes qualquer legume 4,4 (3,0) 6,02 (3,77) 0,001 

Frutas qualquer fruta 4,92 (4,0) 6,84 (5,27) <0,001 

* 210 casos e 251 controles 
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Quando analisamos por grupo de alimentos (tabela 11) encontramos uma 

diferença, com significância estatística, no consumo médio dos laticínios, carne branca, 

vegetais e frutas. Para o conjunto dos alimentos de origem vegetal encontramos uma 

significância limítrofe p = 0,05. 

 

Tabela 11. Caracterização da frequência de consumo por grupo de alimentos entre casos e 
controles, Rio de Janeiro, 1999-2003.   

Variável Status* Média de consumo 

(dp) 

p-valor 

Laticínios Caso 10,0 (8,2) <0,001 
 Controle 15,1 (11,6)  

Cereais Caso 21,0 (8,8) 0,89 

 Controle 22,8 (8,9)  

Raízes e tubérculos Caso 4,2 (3,1) 0,15 

 Controle 4,6 (3,4)  

Carne vermelha Caso 4,8 (3,6) 0,16 

 Controle 5,0 (3,3)  

Carne branca Caso 4,0 (2,1) 0,009 

 Controle 4,5 (2,5)  

Carne (total) Caso 11,4 (5,0) 0,53 

 Controle 11,4 (4,8)  

Vegetais Caso 7,5 (5,0) <0,001 

 Controle 9,5 (8,0)  

Frutas Caso 9,6 (8,1) 0,02 

 Controle 13,0 (9,4)  

Vegetais e frutas Caso 17,1 (10,7) 0,004 

 Controle 22,6 (13,0)  

Alimentos básicos Caso 33,3 (11,5) 0,31 

 Controle 35,1 (12,3)  

Alimentos ricos em amido Caso 22,3 (9,0) 0,62 

 Controle 24,1 (9,3)  

Alimentos de origem animal Caso 24,3 (10,9) 0,53 

 Controle 28,3 (12,9)  

Alimentos de origem vegetal Caso 39,4 (15,3) 0,05 

 Controle 46,8 (17,4)  

* 210 casos e 251 controles 
 

 

Os resultados das análises univariada e ajustada para os fatores dietéticos são 

apresentados, primeiramente, para cada um dos alimentos presentes no questionário 

(tabelas 12, 13, 14 e 15) e, posteriormente, por grupos de alimentos (tabela 16). 
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O consumo de vegetais crus, o consumo de tomate, o tercil mais elevado de 

consumo de cenoura e o consumo de feijão mostraram uma associação inversa com o 

câncer oral com significância estatística (tabela 12). Uma associação negativa também 

foi observada para o consumo de maçãs, para o tercil mais elevado de consumo de 

bananas e para o consumo de duas a cinco porções semanais de suco de frutas. 

 

Tabela 12. Odds ratio bruta e ajustada e Intervalos de Confiança de 95% para câncer oral 
segundo tercis de frequência de consumo de alimentos entre casos e controles, Rio de Janeiro, 
1999-2003. 
 
Alimentos Tercis de consumo 

(porções/semana) 

Casos 

(n) 

Controles 

(n) 

OR bruta 

(95% IC) 

OR ajustada* 

(95% IC) 

p-valor** 

Vegetais crus <2 119 87 1 1  
 2-3 49 83 0,49 (027-0,69) 0,44 (027-0,71) <0,001 
 4 e mais 42 81 0,33 (023-0,62) 0,36 (022-0,59)  

Crucíferas <1 63 66 1 1  
 1 114 126 0,94 (0,60-1,48) 1,00 (0,57-1,56) 0,08 
 2 e mais 33 58 0,33 (0,33-1,07) 0,62 (0,26-1,48)  

Cenoura <1 132 126 1 1  
 1-2 46 62 0,41 (0,44–1,14) 0,74 (0,46-1,19) 0,002 
 >2 32 63 0,58 (0,29-0,81) 0,54 (0,32-0,90)  

Tomate <1 91 88 1 1  
 1-3 58 79 0,71 (0,44-1,14) 0,61 (0,38-0,98) 0,1 
 >4 61 4 0,70 (0,44-1,12) 0,59 (0,37-0,94)  

Feijão <7 68 91 1 1  
 8-14 138 146 1,26 (0,84-1,91) 1,04 (0,68-1,57) 0,96 
 >14 4 14 0,61 (0,16-2,10) 0,27 (0,08-0,91)  

Suco de Frutas <2 114 108 1 1  
 2-5 50 71 0,67 (0,42-1,07) 0,59 (0,37-0,93) 0,01 
 >5 46 72 0,61 (0,31-0,98) 0,67 (0,41-1,11)  

Maçãs <1 96 67 1 1  
 1 68 102 0,47 (0,29-0,74) 0,48 (0,31-0,76) <0,001 
 2 e mais 40 82 0,31 (0,17-0,59) 0,33 (0,18-0,60)  

Frutas cítricas <2 88 83 1 1  
 2-5 65 82 0,75 (0,47-1,19) 0,75 (0,48-1,17) 0,03 
 >5 57 86 0,63 (0,39-0,97) 0,67 (0,42-1,06)  

Bananas <2 91 87 1 1  
 2-4 168 72 0,90 (0,57-1,44) 0,88 (0,56-1,39) 0,006 
 5 e mais 51 92 0,53 (0,33-0,85) 0,54 (0,33-0,86)  

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica.  
** p valor do X2 tendência 
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Tabela 13. Odds ratio bruta e ajustada e Intervalos de Confiança de 95% para câncer oral 
segundo tercis de frequência de alimentos do grupo de laticínios, carnes e ovos, entre casos e 
controles, Rio de Janeiro, 1999-2003. 
 
Alimentos Tercis de consumo 

(porções/semana) 

Casos 

(n) 

Controles 

(n) 

OR bruta 

(95% IC) 

OR ajustada* 

(95% IC) 

p-valor** 

Leite <3 124 97 1 1  
 3-7 33 46 0,56 (0,32-0,97) 0,60 (0,35-1,02) <0,001 

 >7 53 108 0,38 (0,25-0,60) 0,43 (0,28-0,67)  
Iogurte <1 167 154 1 1  

 >1 43 97 0,41 (0,26-0,64) 0,46 (0,29-0,71) - 
Manteiga <3 69 80 1 1  

 3-7 101 108 1,08 (0,70-1,69) 1,09 (0,70-1,68) 0,25 
 >7 40 65 0,71 (0,42-1,22) 0,71 (0,42-1,21)  

Queijo <1 124 123 1 1  
 1-2 43 57 0,77 (0,47-1,26) 0,74 (0,46-1,19) 0,30 
 3 e mais 44 69 0,65 (0,40-1,04) 0,74 (0,46-1,20)  

Carne bovina <3 75 75 1 1  
 3-4 77 84 1,16 (0,74-1,83) 1,12 (0,71-1,17) 0,88 
 5 e mais 58 72 1,02 (0,63-1,66) 0,92 (0,57-1,49)  

Carne suína <1 89 133 1 1  
 1 e mais 121 118 1,53 (1,04-2,26) 1,27 (0,86-1,87) - 

Peixe <2 149 180 1 1  
 2 e mais 161 71 1,04 (0,68-1,59) 0,69 (0,35-1,35) - 

Frango <2 116 117 1 1  
 2-3 58 81 0,75 (0,48-1,16) 0,82 (0,53-1,27) 0,05 
 >4 33 53 0,65 (0,33-1,28) 0,67 (0,40-1,12)  

Embutidos <1 79 108 1 1  
 1 80 107 1,05 (0,68-1,62) 1,48 (0,75-2,91) 0,02 
 >1 41 72 1,43 (0,78-3,10) 1,82 (1,09-3,07)  

Ovos <1 88 124 1 1  
 1-2 42 55 1,08 (0,61-1,80) 0,82 (0,50-1,35) 0,15 
 >2 70 72 1,37 (0,87-2,15) 1,08 (0,69-1,69)  

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica. 
** p valor do X2 tendência 

 

 

Na análise dos alimentos fontes de carboidratos, simples ou complexos, 

observou-se que o consumo de quatorze ou mais porções por semana de pão, assim 

como de quinze ou mais porções de arroz ou massas, mostraram-se como fatores de 

proteção para o câncer oral (tabela 14). 
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Tabela 14. Odds ratio bruta e ajustada e Intervalos de Confiança de 95% para câncer de 
cavidade oral segundo tercis de frequência de alimentos do grupo de carboidratos, Rio de 
Janeiro, 1999-2003. 
Alimentos Tercis de 

 consumo 

(porções/semana) 

Casos 

(n) 

Controles 

(n) 

OR bruta 

(95% IC) 

OR ajustada* 

(95% IC) 

p-valor** 

Pão <7 136 149 1 1  

 7-13 57 70 0,89 (0,57-1,39) 0,90 (0,58-1,39) 0,08 

 14 e mais 16 32 0,55 (0,27-1,09) 0,47 (0,24-0,93)  

Arroz e massas <11 74 76 1 1  

 11-14 128 154 0,85 (0,56-1,29) 0,74 (0,49-1,13) 0,04 

 15 e mais 8 21 0,39 (0,15-1,00) 0,32 (0,13-0,80)  

Pratos à base  <1 83 94 1 1  

de milho 1 84 119 0,81 (0,53-1,24) 0,80 (0,52-1,22) 0,75 

 >1 40 38 1,25 (0,71-2,20) 1,18 (0,69-2,00)  

Mandioca <1 50 50 1 1  

 1 116 155 0,73 (0,45-1,18) 0,58 (0,35-0,95) 0,55 

 >1 40 46 0,84 (0,45-1,55) 0,59 (0,31-1,12)  

Batata <2 63 72 1 1  

 2-3 83 99 0,94 (0,59-1,51) 0,90 (0,57-1,42) 0,52 

 4 e mais 61 80 0,89 (0,54-1,46) 0,83 (0,51-1,36)  

Doces ou bolos <0 63 68 1 1  

 1 73 92 0,86 (0,53-1,39) 0,87 (0,54-1,39) 0,59 

 2 e mais 74 91 0,88 (0,54-1,43) 0,81 (0,49-1,33)  

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica.  
** p valor do X2 tendência 

 

O tercil mais elevado de consumo de laticínios e de carnes brancas mostrou uma 

associação inversa, estatisticamente significativa, com o câncer oral. Verificou-se uma 

redução no risco dessa neoplasia, com o consumo de legumes e de frutas 

separadamente, ou quando analisados em conjunto (Tabela 15). 
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Tabela 15. Odds ratio bruta e ajustada e Intervalos de Confiança de 95% para câncer oral 
segundo tercis de frequência de grupos de alimentos, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Alimentos Tercis de 

consumo 

(porções/sem) 

Casos 

(n) 

Controles 

(n) 

OR bruta 

(95% IC) 

OR ajustada* 

(95% IC) 

p-valor** 

Laticínios 0-9 95 85 1 1  
 10-18 74 85 0,80 (0,54-1,17) 0,86 (0,55-1,35) 0,002 
 19 e mais 42 81 0,49 (0,29-0,80) 0,57 (0,35-0,94)  
Carne  <3 85 104 1 1  
vermelha 3-6 57 77 1,29 (0,78-2,15) 0,84 (0,53-1,35) 0,52 
 >6 67 70 1,16 (0,73-1,84) 1,01 (0,64-1,61)  
Carne 0-3 102 94 1 1  
branca 4-5 61 85 0,66 (0,42-1,04) 0,74 (0,47-1,16) 0,02 
 6 e mais 47 72 0,60 (0,37-0,98) 0,59 (0,36-0,95)  
Carne 0-9 75 104 1 1  
(total) 10-13 72 75 1,33 (0,84-2,12) 1,04 (0,65-1,67) 0,84 
 14 e mais 63 72 1,21 (0,65-2,25) 1,26 (0,80-2,00)  
Vegetais <8 112 91 1 1  
 8-15 40 76 0,43 (0,28-0,65) 0,46 (0,28-0,76) 0,004 
 >15 58 84 0,56 (0,35-0,89) 0,53 (0,33-0,83)  
Frutas 0-6 118 92 1 1  
 7-10 56 80 0,54 (0,34-0,86) 0,55 (0,35-0,86) <0,001 
 11 e mais 35 79 0,34 (0,21-0,57) 0,33 (0,20-0,55)  
Vegetais 0-16 116 89 1 1  
e frutas 17-25 54 80 0,52 (0,32-0,83) 0,53 (0,33-0,84) <0,001 
 26 e mais 40 82 0,37 (0,23-0,61) 0,37 (0,22-0,60)  
Cereais <17 116 112 1 1  
 17-22 59 59 0,64 (0,41-0,98) 0,63 (0,38-1,04) 0,04 
 >22 55 80 0,66 (0,45-1,04) 0,62 (0,39-0,97)  
Raízes e  <3 101 113 1 1  
tubérculos 3-6 55 69 0,89 (0,56-1,43) 0,76 (0,48-1,21) 0,27 
 >6 54 69 0,88 (0,55-1,40) 0,81 (0,51-1,28)  
Alimentos  <21 94 86 1 1  
amiláceos 21-26 54 81 0,61 (0,38-0,98) 0,64 (0,40-1,02) 0,28 
 >26 57 84 0,62 (0,39-0,99) 0,58 (0,36-0,92)  
Alimentos  <31 79 84 1 1  
básicos 31-41 79 85 0,99 (0,67-1,46) 0,84 (0,53-1,33) 0,1 
 > 41 52 82 0,67 (0,41-1,10) 0,59 (0,36-0,96)  
Alimentos <16 90 88 1 1  
de origem  16-24 62 81 0,75 (0,47-1,19) 0,82 (0,52-1,29) 0,08 
animal >24 58 80 0,69 (0,43-1,27) 0,78 (0,49-1,24)  
Alimentos <16 101 88 1 1  
de origem  16-24 74 81 0,80 (0,41-1,25) 0,80 (0,41-1,25) 0,09 
vegetal >24 35 80 0,78 (0,23-0,64) 0,78 (0,23-0,64)  

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica 
 ** p valor do X2 tendência 

 

 

6.5 Exposição Ocupacional 

 

6.5.1 Atividades Econômicas 
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A análise descritiva do tempo de atividade econômica revelou uma diferença 

significativa no tempo médio, em anos, nas atividades de agricultura, mineração e 

atacadista para casos e controles (tabela 16).  

Tabela 16. Distribuição de frequência no tempo de atividades econômicas (NACE), casos e 
controles, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

NACE  Status Número Tempo de trabalho (anos) 

média (dp) 

p-valor 

Agricultura (1)  Caso 158 12,2 (13,0) 0,03 
  Controle 175 11,2 (11,0)  
Mineração (3)  Caso 5 17,8 (15,0) <0,01 
  Controle 5 2,0 (0,7)  
Manufatura (4)  Caso 83 14,9 (13,9) 0,07 
  Controle 114 13,0 (11,6)  
Construção (6)  Caso 77 17,1 (13,2) 0,81 
  Controle 60 14,5 (12,8)  
Atacadista (7)  Caso 83 14,0 (12,4) <0,01 
  Controle 113 12,5 (11,2)  
Hotéis (8)  Caso 19 9,5 (11,5) 0,97 
  Controle 19 13,0 (11,4)  
Transporte (9)  Caso 43 14,9 (13,0) 0,55 
  Controle 60 17,5 (14,2)  
Financeiro (10)  Caso 24 8,5 (10,4) 0,1 
  Controle 25 6,7 (6,9)  
Bens imóveis (11)  Caso 15 13,4 (13,7) 0,13 
  Controle 13 12,3 (9,9)  
Administração pública (12)  Caso 18 14,0 (15,0) 0,31 
  Controle 36 13,3 (12,3)  
Saúde e Social (14)  Caso 34 19,5 (11,5) 0,58 
  Controle 7 9,7 (9,1)  
Outras atividades comunitárias e Sev.  Caso 24 9,5 (14,6) 0,25 
  Controle 24 13,2 (13,5)  
Empregados domésticos (16)  Caso 46 17,7 (20,1) 0,55 
  Controle 68 13,2 (15,8)  

 

Ao analisar o tempo de atividade econômica categorizada por períodos (tabela 

17), verificou-se uma diferença entre casos e controles, com significância estatística, nas 

distribuições dos tempos das atividades de manufatura (p = 0,001) e construção civil (p 

= 0,002).  

A estimativa da odds ratio ajustada (tabelas 18 e 18A) para a atividade 

econômica na construção civil, com exposição igual ou superior a 11 anos, revelou 

associação positiva com câncer oral (OR = 2,15; 95% IC: 1,30-3,59), enquanto a 

atividade de atacadista conferiu proteção (OR ajustada = 0,63; 95 % IC: 0,40-0,99). 
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Tabela 17. Distribuição de frequências dos períodos de atividade econômica (NACE), casos e 
controles, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

 
NACE: Tempo de atividade (anos) Casos 

n (%) 

Controles 

n (%) 

p-valor 

NACE 1 Agricultura    

Zero 53 (25,2) 76 (30,3)  

1-5 anos 61 (29,0) 67 (26,7) 0,32 

6 –10 anos 30 (14,3) 36 (14,3)  

11 anos e mais 66 (31,5) 72 (28,7)  

NACE 3 Mineração    

Zero 205 (97,6) 246 (98,0)  

1-5 anos 2 (0,9) 5 (2,0) 0,76 

6 anos e mais 3 (1,4) -  

NACE 4 Manufatura    

Zero 84 (40,0) 169 (67,3)  

1-5 anos 29 (13,8) 13 (5,1) 0,001 

6 – 10 anos 14 (6,6) 19 (7,5)  

11 anos e mais 83 (39,5) 50 (19,9)  

NACE 6 Construção    

Zero 133 (63,3) 191 (76,0)  

1-5 anos 22 (10,4) 23 (9,1) 0,002 

6 e mais anos 55 (26,1) 37 (14,7)  

NACE 7 Atacadista    

Zero 127 (60,4) 138 (54,9)  

1-5 anos 30 (14,2) 38 (15,1) 0,21 

6 e mais anos 53 (25,2) 75 (29,8)  

NACE 8 Hotéis    

Zero 191 (90,9) 232 (92,4)  

1-5 anos 10 (14,2) 8 (15,1) 0,58 

6 e mais anos 9 (25,2) 11 (29,8)  

NACE 9 Transporte    

Zero 167 (79,5) 191 (76,1)  

1-5 anos 14 (6,6) 20 (8,0) 0,72 

6 e mais anos 29 (13,8) 40 (15,9)  

NACE 11 Bens Imóveis    

Zero 196 (93,3) 238 (94,8)  

1-5 anos 6 (2,9) 1 (0,4) 0,41 

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

NACE 16 Empregados domésticos    

Zero 164 (78,1) 185 (73,6)  

1-5 anos 14 (6,6) 25 (10,0) 0,36 

6 e mais anos 32 (15,3) 41 (16,4)  
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Tabela 18.  Odds Ratio bruta e Odds Ratio ajustada e intervalo de confiança (IC 95%) do 
período de Tempo de Atividade Econômica (NACE) em anos, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

NACE: Tempo de atividade (anos) OR bruta (IC 95%) OR ajustada* (IC 95%) 

NACE 1 Agricultura   

Zero 1 1 

1-5 anos 1,31 (0,77- 2,20) 0,89 (0,69-1,15) 

6 –10 anos 1,19 (0,63-2,06) 1,12(0,60-1,18) 

11 anos e mais 1,27 (0,89-2,04) 1,45 (0,86-2,36) 

NACE 3 Mineração   

Zero 1 1 

1-5 anos 1,28 (0,78 - 2,08) 1,08 (0,65-1,18) 

6 anos e mais 1,19 (0,77- 1,83) 1,20 (0,77-1,88) 

NACE 4 Manufatura   

Zero 1 1 

1-5 anos 0,72 (0,41 – 1,26) 0,66(0,37-1,17) 

6 – 10 anos 0,90 (0,81 - 1,03) 0,82 (0,55-1,34) 

11 anos e mais 0,87 (0,53 -1,41) 0,90 (0,78-1,88) 

NACE 6 Construção   

Zero 1 1 

1-5 anos 1,40 (0,77-2,79) 1,29 (0,60-2,53) 

6 e mais anos 2,30 (1,40-3,71) 2,15 (1,30- 3,59) 

NACE 7 Atacadista   

Zero 1 1 

1-5 anos 0,88 (0,51-1,53) 0,76 (0,43-1,38) 

6 e mais anos 0,71 (0,46-1,10) 0,63 (0,40-0,99) 

NACE 8 Hotéis   

Zero 1 1 

1-5 anos 1,73 (0,64-4,62) 1,75(0,64-4,76) 

6 e mais anos 0,88 (0,35-2,23) 0,93 (0,36-2,41) 

NACE 9 Transporte   

Zero 1 1 

1-5 anos 0,80 (0,37-1,72) 0,75 (0,46-1,22) 

6 e mais anos 0,80 (0,48-1,44) 0,84 (0,52-1,36) 

NACE 11 Bens Imóveis   

Zero 1 1 

1 e mais anos 1,30 (0,60-2,84) 1,40 (0,62-3,18) 

NACE 16 Empregados domésticos   

Zero 1 1 

1-5 anos 0,62 (0,31-1,25) 0,67 (0,33-1,36) 

6 e mais anos 0,88(0,53-1,46) 1,00 (0,55-1,82) 

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica 
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6.5.2 Ocupação 

 

A análise do tempo médio de ocupação (tabela 19) revela que não houve 

diferenças significativas entre casos e controles, sendo que a maior média de tempo de 

ocupação, em ambos os grupos, foi observada para os trabalhadores da produção e 

transporte (21,8 anos para casos e 20,2 para os controles). 

Tabela 19. Distribuição de frequências do tempo de ocupação (ISCO), casos e controles Rio de 
Janeiro, 1999-2003. 

Ocupação (ISCO) Status Número Tempo de trabalho 

(anos) média (dp) 

p-valor 

Profissional técnico/administrativo Caso 138 10,5 (13,0) 0,58 
 Controle 152 11,9 (13,0)  
Emprego em escritórios Caso 54 10,8 (9,7) 0,39 
 Controle 70 8,9 (8,7)  
Trabalho em vendas Caso 54 13,8 (9,7) 0,96 
 Controle 91 12,6 (11,6)  
Auxiliar serviços Caso 73 17,4 (13,6) 0,57 
 Controle 96 17,1 (12,8)  
Agricultor Caso 58 13,0 (9,8) 0,08 
 Controle 70 10,1 (7,4)  
Trabalho em produção/transporte Caso 154 21,8 (14,4) 0,73 
 Controle 153 20,2 (14,8)  
Aposentado/doente/desempregado Caso 29 10,5 (9,3) 0,97 
 Controle 23 9,6 (9,2)  

Tabela 20. Distribuição de frequências dos períodos de ocupação (ISCO), casos e controles, Rio 
de Janeiro 1999-2003. 

ISCO: Tempo de ocupação (anos) Casos 

n (%) 

Controles 

n (%) 

p-valor 

ISCO 1, 2, 3 Funcionários    

Zero 56 (26,7) 79 (31,3)  

1- 5 anos 64 (30,5) 61 (24,2) 0,43 

6 – 10 anos 32 (15,2) 37 (14,7)  

11 anos e mais 58 (27,6) 75 (29,8)  

ISCO 4 Vendedores    

Zero 158 (75,6) 158 (62,2)  

1- 5 anos 14 (6,7) 35 (14,0) 0,013 

6 – 10 anos  13 (6,2) 14 (5,6)  

11 anos e mais 24 (11,5) 43 (17,2)  

ISCO 5 Auxiliares    

Zero 138 (65,7) 156 (62,2)  

1- 5 anos 21 (10,0) 22 (8,8) 0,35 

6 a 10 anos  9 (3,8) 19 (7,6)  

11 anos e mais 43 (30,4) 54 (21,5)  

ISCO 6 Agricultor    

Zero 152 (72,3) 181 (72,1)  

1- 5 anos 11 (5,2) 25 (9,9) 0,83 

6 a 10 anos  19 (9,0) 17 (6,7)  

11 anos e mais 28 (13,3) 28 (11,1)  
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Tabela 20 (continuação). Distribuição de frequências dos períodos de ocupação (ISCO), casos e 
controles, Rio de Janeiro 1999-2003. 

ISCO: Tempo de ocupação (anos) Casos 

n (%) 

Controles 

n (%) 

p-valor 

ISCO 7 Produção    

Zero 67 (27,1) 97 (39,4)  

1- 5 anos 19 (13,3) 30 (12,0) 0,14 

6 a 10 anos  17 (7,6) 20 (8,0)  

11 anos e mais 107 (51,9) 102 (40,6)  

 

Quando o tempo de ocupação foi estratificado em períodos (tabela 20), 

observou-se diferença estatisticamente significativa entre casos e controles para os 

trabalhadores do grupo de vendedores. A análise das estimativas de risco relativo 

ajustadas (tabela 21) revelou uma redução no risco do grupo dos vendedores com tempo 

de ocupação de 1 a 5 anos (OR = 0,45), perdendo a significância estatística após o 

ajustamento. 

Tabela 21. Odds Ratio bruta e Odds Ratio ajustada e intervalo de confiança (IC 95%) de 
ocupações (ISCO), segundo período de tempo em anos, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

ISCO: Tempo de ocupação (anos) OR bruta (IC 95%) OR ajustada* (IC 95%) 

ISCO 1, 2, 3 Funcionários   

Zero 1 1 

1- 5 anos 1,48 (0,90-2,41) 1,47 (0,89-2,42) 

6 – 10 anos 1,38 (0,80-3,83) 1,22 (0,68-2,18) 

11 anos e mais 1,09 (0,68-1,77) 1,31 (0,77-2,22) 

ISCO 4 Vendedores   

Zero 1 1 

1- 5 anos 0,45 (0,24-0,77) 0,38 (0,26-1,26) 

6 anos e mais 0,70 (0,46-1,06) 0,84 (0,53-1,34) 

ISCO 5 Auxiliares   

Zero 1 1 

1- 5 anos 1,07 (0,54-2,15) 0,61 (0,30-1,24) 

6 a 10 anos  0,47 (0,21-1,23) 0,51 (0,21-1,22) 

11 anos e mais 0,90 (0,55-1,69) 0,95 (0,57-1,59) 

ISCO 6 Agricultor   

Zero 1 1 

1- 5 anos 0,52 (0,89-1,16) 0,83 (0,50-1,37) 

6 a 10 anos  1,33 (0,63-2,80) 0,75 (0,45-1,24) 

11 anos e mais 1,19 (0,65-2,18) 0,76 (0,44-1,20) 

ISCO 7 Produção   

Zero 1 1 

1- 5 anos 1,49 (0,78-2,85) 1,24 (0,69-2,24) 

6 a 10 anos  1,30 (0,59-2,84) 1,17 (0,64-2,13) 

11 anos e mais 0,93 (0,43 -1,79) 1,03 (0,57-1,83) 

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica. 
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6.5.3 Exposição 

 

Foi relatada a ocorrência de 4.783 exposições a substâncias carcinogênicas, 

sendo que as mais frequentemente relacionadas foram diesel, óleo e poeiras abrasivas. 

Não foi observada a presença de associação estatisticamente significativa entre a 

exposição às diversas substâncias e o câncer oral (Tabela 22). 

 

Tabela 22. Distribuição de frequência de exposição a substâncias carcinogênicas, casos e 
controles, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

 
Variáveis de exposição Status Casos 

 n (%) 

Controles 

 n (%) 

p-valor 

Fibras naturais Não exposto 169 (81,5) 207 (83,5)  

 Exposto 41 (19,5) 44 (17,5) 0,18 

Poeira abrasiva Não exposto 126 (59,5) 163 (64,9)  

 Exposto 85 (40,5) 88 (35,1) 0,27 

Poeira de carvão Não exposto 176 (83,8) 185 (90,0)  

 Exposto 34 (16,2) 25 (10,0) 0,06 

Fumaça de cromatos Não exposto 137 (65,3) 182 (72,9)  

 Exposto 73 (34,7) 68 (27,1) 0,09 

Pigmentos inorgânicos Não exposto 130 (61,9) 167 (66,5)  

 Exposto 80 (38,1) 84 (35,5) 0,39 

Gases de petróleo Não exposto 91 (42,7) 104 (41,4)  

 Exposto 119 (57,3) 147 (58,6) 0,75 

Óleo mineral Não exposto 71 (34,6) 89 (75,7)  

 Exposto 134 (65,4) 162 (24,3) 0,94 

Pó de algodão Não exposto 192 (91,4) 230 (91,5)  

 Exposto 18 (8,7) 21 (8,5) 0,95 

Aerossol de animais Não exposto 153 (72,9) 190 (75,7)  

 Exposto 57 (29,0) 61 (24,3) 0,55 

Poeira de madeira Não exposto 154 (79,5) 200 (73,1)  

 Exposto 56 (20,5) 51 (26,9) 0,13 

Fumaça de combustão Não exposto 179 (85,2) 218 (86,9)  

 Exposto 31 (14,8) 33 (13,1) 0,71 

Pesticidas Não exposto 191 (91,0) 227 (90,6)  

 Exposto 19 (9,0) 24 (9,4) 0,99 

 

Na análise dicotômica, em presença ou ausência de exposição a substâncias 

carcinogênicas (tabela 23), evidenciou-se que nenhuma das estimativas de odds ratio, 
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mesmo após o ajustamento pelos fatores de risco reconhecidos e confundidores 

potenciais, apresentou associação com significância estatística para o câncer oral.   

 

Tabela 23. Odds ratio bruta e ajustada e intervalos de confianças (IC 95%), segundo exposição 
a substâncias carcinogênicas. Rio de Janeiro, 1999-2003. 

 
Variáveis de exposição OR bruta  

(95% IC) 

OR ajustada*  

(95% IC) 

Fibras naturais 1,19  (0,69 – 179) 0,94 (0,58 – 1,54) 

Poeira abrasiva 1,25 (085 - 1,82) 0,98 (0,66-1,47) 

Poeira de carvão 1,06 (0,65 –1,72) 0,96 (0,56 –1,56) 

Fumaça de cromatos 1,41 (0,95 – 2,10) 1,14 (0,76 – 1,72) 

Pigmentos inorgânicos 1,18 (0,80 –1,72) 0,90 (0,61 – 1,35) 

Gases de petróleo 0,92 (0,62 – 1,34) 0,74 (0,55 –0,99) 

Óleo mineral 1,00 (0,68 – 1,47) 1,07 (0,52 – 1,27) 

Pó de algodão 1,28 (0,82 –1,97) 1,07 (0,52 – 2,14) 

Aerossol de animais 1,16 (0,76 – 1,76) 1,25 (0,81 – 1,93) 

Poeira de madeira 1,43 (0,90 – 2,25) 1,20 (0,76 –1,90) 

Fumaça de combustão 1,15 (0,65 –2,00) 1,07 (0,62 –1,85) 

Pesticidas 0,89 (051 –1,85) 0,82 (0,43 – 1,52) 

* ajustada por idade, fumo e bebida alcoólica 

 

A análise da frequência de exposições categorizada em quatro níveis: zero 

(nenhuma), 1 (1 a 4,99 %, 5 minutos ou 0,5 hora por dia), 2 (5 a 30% ou 0,5 a 2,5 horas 

por dia) e 3 (>30% ou >2,5 horas por dia), revelou a inexistência de diferenças nas 

distribuições entre casos e controles (tabela 24).  

A exposição à fumaça de cromatos no nível de frequência mais elevado 

apresentou-se como fator de risco para o câncer oral na análise univariada, perdendo a 

significância estatística, contudo, após ajustamento (tabela 25). O nível 1 da frequência 

de exposição à poeira de madeira revelou uma odds ratio bruta de 2,46 (95% IC: 1,14-

5,42), entretanto, após controle dos fatores confundidores, a magnitude da associação 

com o câncer oral foi pouco reduzida, perdendo a significância estatística. 
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Tabela 24. Distribuição das frequências de exposição a substâncias carcinogênicas, casos e 
controles, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Variáveis Frequência Casos 

 n (%) 

Controles  

n (%) 

p-valor 

Fibras naturais 0 168 (80,4) 205 (82,3)  
 1 19 (9,1) 15 (6,0) 0,56 
 2 13 (6,2) 15 (6,0)  
 3 9 (4,3) 14 (5,6)  
Poeira abrasiva 0 125 (59,5) 163 (64,8)  
 1 11 (5,2) 7 (2,8) 0,58 
 2 45 (21,4) 46 (18,4)  
 3 29 (13,8) 35 (14,0)  
Fuligem 0 185 (88,0) 217 (86,4)  
 1 3 (1,4) 3 (1,2) 0,56 
 2 12 (5,8) 22 (8,8)  
 3 10 (4,8) 9 (3,6)  
Fumaça de cromatos 0 137 (65,4) 183 (72,8)  
 1 7 (3,3) 9 (3,6) 0,16 
 2 31 (14,7) 34 (13,6)  
 3 35 (16,6) 25 (10,0)  
Pigmentos inorgânicos (25-27) 0 131 (62,4) 166 (66,4)  
 1 15 (7,1) 15 (6,0) 0,83 
 2 38 (18,1) 40 (16,0)  
 3 26 (12,4) 29 (11,6)  
Gases de petróleo (31-38) 0 91 (43,3) 104 (41,4)  
 1 33 (15,7) 33 (12,4) 0,32 
 2 43 (20,5) 46 (18,3)  
 3 43 (20,5) 70 (27,9)  
Óleo mineral (40-46) 0 76 (35,9) 89 (35,5)  
 1 58 (27,8) 51 (20,3) 0,18 
 2 49 (23,4) 66 (16,3)  
 3 27 (12,9) 45 (17,9)  
Pó de algodão (50-51) 0 192 (91,4) 229 (91,6)  
 1 2 (1,0) 1 (0,8) 0,52 
 2 3 (1,4) 8 (3,2)  
 3 13 (6,2) 11 (4,4)  
Aerossol de animais (60-61) 0 152 (71,5) 190 (75,7)  
 1 10 (4,7) 16 (6,4) 0,41 
 2 36 (16,8) 32 (12,7)  
 3 15 (7,0) 13 (5,2)  
Poeira de madeira (15) 0 152 (73,1) 198 (79,5)  
 1 17 (8,2) 9 (3,6) 0,88 
 2 24 (11,5) 23 (9,2)  
 3 15 (7,2) 19 (7,6)  
Fumaça de combustão (30) 0 181 (86,2) 218 (87,2)  
 1 6 (2,9) 6 (2,4) 0,88 
 2 10 (4,8) 14 (5,6)  
 3 13 (6,2) 12 (4,8)  
Pesticidas (80) 0 191 (91,0) 228 (90,8)  
 1 5 (2,4) 9 (3,6) 0,65 
 2 10 (4,8) 12 (4,8)  
 3 4 (1,9) 2 (0,8)  
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Tabela 25. Análises univariada e múltipla da frequência de exposições a substâncias 
cancerígenas, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Variáveis de exposição Frequência OR bruta  

(95% IC) 

OR ajustada*  

(95% IC) 

Fibras naturais 0 1 1 
 1 1,55 (0,81-2,97) 1,29 (0,62-2,67) 
 2-3 0,93 (0,54-1,58) 0,79 (0,43-1,46) 
Poeira abrasiva 0 1 1 
 1 2,05 (0,82-5,23) 1,56 (0,59- 4,12) 
 2-3 1,36 (0,95-1,95) 0,99 (0,61-1,40) 
Fuligem 0 1 1 
 1 1,17 (0,23-5,96) 1,18 (0,23-5,9) 
 2 0,69 (0,32-1,40) 0,56 (0,25-1,14) 
 3 1,30 (0,55-3,11) 1,08 (0,43-2,70) 
Fumaça de cromatos 0 1 1 
 1 1,04 (0,39-2,71) 0,89 (0,31 - 2,54) 
 2 1,22 (0,75-1,98) 0,95 (0,55 - 1,65) 
 3 1,87 (1,13-3,11) 1,50 (0,85- 2,60) 
Pigmentos inorgânicos (25-27) 0 1 1 
 1 1,27 (0,63-2,54) 0,97 (0,45-2,09) 
 2 1,20 (0,77-1,86) 0,91 (0,45-1,52) 
 3 1,14 (0,67-1,92) 0,92 (0,50-1,65) 
Gases de petróleo (31-38) 0 1 1 
 1 1,14 (0,69-1,90) 1,60 (0,91-2,84) 
 2 1,07 (0,63-1,83) 1,22 (0,76-1,26) 
 3 0,70 (0,43-1,16) 0,78 (0,44-1,43) 
Óleo mineral (40-46) 0 1 1 
 1 1,33 (0,86-2,06) 1,28 (0,76-2,15) 
 2 0,87 (0,52-1,34) 0,83 (0,50-1,38) 
 3 0,70 (0,38-1,29) 0,63 (0,35-1,14) 
Pó de algodão (50-51) 0 1 1 
 1 0,60 (0,17-1,94) 0,95 (0,57-1,56) 
 2-3 1,41 (0,58-3,46) 1,52 (0,63-3,64) 
Aerossol de animais (60-61) 0 1 1 
 1 0,78 (0,32-1,87) 1,03 (0,57-2,44) 
 2-3 1,41 (0,95-2,11) 1,56 (0,95-2,55) 
Poeira de madeira (15) 0 1 1 
 1 2,46 (1,14-5,42) 2,00 (0,84-4,72) 
 2 1,36 (0,78-2,37) 1,15 (0,61-2,16) 
 3 1,03 (0,48-2,72) 0,84 (0,33-1,77) 
Fumaça de combustão (30) 0 1 1 
 1 1,20 (0,40-3,65) 0,97 (0,45-2,09) 

 2-3 1,07 (0,56-2,01) 0,91 (0,54-1,52) 
Pesticidas (80) 0 1 1 
 1 0,66 (0,19-2,21) 0,87 (0,53-1,41) 
 2-3 1,19 (0,52-2,73) 0,95 (0,54-2,07) 

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica.
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A análise da intensidade da exposição às substâncias cancerígenas para casos e 
controles não esteve associada com a presença do câncer de cavidade oral (tabela 26).  

Tabela 26.  Distribuição das frequências relativas à intensidade da exposição a substâncias 
cancerígenas, casos e controles, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Variáveis de exposição Níveis de  

intensidade 

Casos 

 n (%) 

Controles 

n (%) 

p-valor 

Fibras (13) 0 169 (80,4) 205 (82,3)  
 1 29 (13,9) 24 (9,6) 0,15 
 2 9 (4,3) 9 (3,6)  
 3 3 (1,4) 11 (4,4)  

Poeira (49) 0 125 (59,5) 163 (64,8)  
 1 14 (6,7) 16 (6,4) 0,61 
 2 61 (29,0) 59 (23,9)  
 3 10 (4,8) 13 (5,2)  

Fuligem (10-14) 0 185 (88,0) 217 (86,4)  
 1 8 (3,8) 17 (6,8) 0,56 
 2 13 (9,3) 15 (6)  
 3 4 (1,9) 2 (0,8)  

Fumaça de cromatos (16-24) 0 137 (65,4) 183 (72,8)  
 1 18 (8,5) 22 (8,8)  
 2 43 (20,4) 34 (13,6)  
 3 12 (4,8) 12 (4,8)  

Pigmentos inorgânicos (25-27) 0 131 (62,1) 166 (66,1)  
 1 32 (15,2) 32 (12,7) 0,83 
 2 35 (16,6) 45 (17,9)  
 3 13 (6,2) 9 (3,6)  

Gases de petróleo (31-38) 0 91 (43,3) 104 (41,4)  
 1 70 (35,5) 89 (33,3)  
 2 43 (19,9) 50 (20,5)  
 3 6 (3,2) 8 (2,9)  

Óleo mineral (40-46) 0 75 (35,9) 89 (35,5)  
 1 90 (43,1) 108 (43) 0,18 
 2 38 (18,2) 41 (5,2)  
 3 6 (2,9) 13 (5,2)  

Pó de algodão (50-51) 0 192 (91,4) 229 (91,6)  
 1 4 (1,9) 12 (4,8) 0,52 
 2 6 (2,9) 6 (2,4)  
 3 8 (3,8) 3 (1,2)  

Aerossol de animais (60-61) 0 153 (71,5) 190 (75,7)  
 1 23 (10,7) 16 (9,2) 0,41 
 2 25 (11,7) 32 (12)  
 3 13 (6,1) 13 (3,2)  

Poeira de madeira (15) 0 152 (73,1) 198 (79,5)  
 1 19 (9,1) 9 (5,2) 0,88 
 2 30 (14,4) 23 (12)  
 3 7 (3,4) 19 (3,2)  

Fumaça de combustão (30) 0 181 (86,2) 218 (87,2)  
 1 8 (3,8) 6 (5,6)  
 2 10 (4,8) 14 (4,8)  
 3 11 (5,2) 12 (2,4)  

Pesticidas (80) 0 191 (91) 228 (90,8)  
 1 7 (3,3) 9 (6,8) 0,65 
 2 9 (4,3) 12 (1,6)  
 3 3 (1,4) 2 (0,8)  
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Quando foram calculadas as estimativas das odds ratio para a fumaça de 

cromatos na análise univariada, a intensidade da exposição para o somatório do nível 2 

e 3 (nível de exposição igual ou superior ao TLV) apresentou-se como fator de risco 

para o câncer oral, mas após o controle dos fatores de risco reconhecidos e os 

potencialmente confundidores, a associação não manteve a significância estatística. 

 

Tabela 27. Análises univariada e ajustada da intensidade de exposição a substâncias 
cancerígenas, Rio de Janeiro, 1999-2003. 

Variáveis Níveis de 

intensidade 

OR bruta 

(95% IC) 

OR ajustada* 

(95% IC) 

Fibras (13) 0 1 1 
 1 1,54 (0,76-3,11) 1,22 (0,67-2,22) 
 2 1,21 (0,43-3,42) 0,95 (0,36-2,40) 
 3 0,33 (0,03-1,30) 0,65 (0,03-1,40) 

Poeira (49) 0 1 1 
 1 1,13 (0,49-2,14) 0,99 (0,45-2,16) 
 2-3 1,27 (0,96-1,95) 0,99 (0,65-1,51) 

Fuligem  0 1 1 
 1 0,55 (0,21-1,39) 0,55 (0,23-1,33) 
 2-3 1,17 (0,55-2,49) 0,92 (0,45-1,88) 

Fumaça de cromatos  0 1 1 
 1 1,03 (0,71-2,71) 0,90 (0,45-1,76) 
 2-3 1,60 (1,07-2,39) 1,25 (0,78-1,99) 

Pigmentos inorgânicos  0 1 1 
 1 1,26 (0,78-2,07) 0,97 (0,55-1,69) 
 2-3 1,13 (0,75-1,69) 0,88 (0,55-1,40) 

Gases de petróleo  0 1 1 
 1 0,90 (0,62-1,31) 0,88 (0,55-1,39) 
 2-3 0,97 (0,59-1,59) 0,71 (0,42-1,20) 

Óleo mineral (40-46) 0 1 1 
 1 0,99 (0,68-1,43) 0,90 (0,58-1,41) 
 2-3 0,97 (0,61-1,59) 0,84 (0,49-1,45) 

Pó de algodão (50-51) 0 1 1 
 1-2-3 1,03 (0,56-1,88) 1,17 (0,58-2,35) 

Aerossol de animais (60-61) 0 1 1 
 1 1,24 (0,71-2,18) 1,39 (0,73-2,65) 
 2-3 1,24 (0,79-1,94) 1,41(0,83-2,41) 

Poeira de madeira (15) 0 1 1 
 1 1,90 (0,97-3,78) 1,50 (0,69-3,25) 
 2 1,27 (0,81-1,99) 1,25 (0,73-2,15) 

Fumaça de combustão (30) 0 1 1 
 1 1,06 (0,45-2,43) 0,72 (0,29-1,75) 
 2 1,41 (0,77-2,58) 1,26 (0,63-2,52) 

Pesticidas (80) 0 1 1 
 1-2-3 1,08 (0,60-1,96) 0,93 (0,47-1,80) 

* ajustada por sexo, idade, fumo e consumo de bebida alcoólica. 
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7. DISCUSSÃO 
Os principais fatores de risco apontados na literatura como associados ao câncer 

da cavidade oral são os antecedentes de exposição ao fumo e ao álcool. Desta maneira, a 

obtenção de estimativas confiáveis de exposição a ambos pode ser considerada como 

crucial neste estudo, considerando-se a idade média relativamente avançada de casos e 

controles, as distribuições de idade de início de ambas exposições e sua duração. Assim, 

embora a amostra estudada nesta investigação seja composta por elevado percentual de 

participantes de baixa escolaridade, acreditamos que a forma padronizada com que foi 

efetuada a coleta dos dados tenha minimizado o comprometimento da confiabilidade da 

informação do status de consumo de fumo e álcool nesta investigação.  

Uma das características da amostra de controles é a presença de um elevado 

percentual de fumantes (49%) e consumidores de bebidas alcoólicas (72%), bem como 

o baixo nível de escolaridade (85%) sem o primeiro grau completo, o que possivelmente 

seja decorrência do processo de seleção de controles em hospitais da rede pública 

assistencial no Rio de Janeiro, e pode ter contribuído para diminuir a magnitude das 

estimativas de risco estimadas para estes dois fatores de risco.   

Tal como apontado na literatura, a associação do câncer oral com a exposição ao 

fumo e ao álcool mostrou-se presente através de todas as variáveis de analisadas, 

associadas a ambas. Em relação ao tabagismo, a condição de fumante revelou risco 

elevado para câncer de oral (OR 6.9, 95% IC 3.8-12.1), o mesmo sucedendo em relação 

à intensidade da exposição, aferida por maços/ano de consumo (OR = 5.9; 95% IC 3.2-

11.0 para 50 maços de cigarro/ano ou equivalente), ambas revelando a presença de 

efeito dose-resposta com elevação monotônica das razões de chance em estratos 

crescentes de exposição. O mesmo foi observado em relação à idade de início do 

tabagismo (OR 6.4, 95% IC 3.4-12.1 para menores de 14 anos de idade), duração do 

hábito (OR 2.0, 95% IC 1.2-3.0 para fumantes durante 41 anos ou mais) e, em sentido 

inverso, em relação ao tempo na condição de ex-fumantes. 

Estes resultados são concordantes com outros estudos, como o de Mac Farlane e 

colaboradores (1995) que observaram risco de 3.8 (95 IC 2.5-5.8) para grandes 

fumantes (consumo maior que 32 maços de cigarro/ano), enquanto Blot e colaboradores 

(1988) mencionam risco de 4.4 (95% IC 2.7-7), em homens fumantes de 40 cigarros ou 

mais por dia durante 20 anos ou mais.  

Em relação ao consumo de álcool, as estimativas de risco determinadas 

apontaram igualmente no sentido de uma associação positiva, conforme amplamente 
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corroborado pela literatura científica. Foram observadas razões de chance crescentes em 

relação à quantidade de bebidas alcoólicas consumidas (OR = 4.9; 95% IC 1.7-14.6 para 

ingestão diária de 120 a 159 gramas de álcool ou mais e OR = 5.9; 95% IC 3.1-11.5 

para consumo de 160g ou mais por semana) e duração do consumo (OR =1.9; 95% IC 

0.9-3.9 para 45 anos ou mais de exposição).   

 Em consonância com tais observações, Huang e colaboradores (2003) 

mencionam razão de chances de 6.4, 95% IC 2.4-16.8, para bebedores de 43 doses de 

álcool ou mais por semana em Porto Rico.  Em outro estudo no Brasil, Schlecht e 

colaboradores (2001) relataram riscos elevados de câncer de boca para consumo de 

cachaça (OR 4.5, 95% IC 2.2-9.0) e outras bebidas destiladas (OR 6.9, 95% IC 2.8-

17.1).             

A análise de polimorfismos genéticos selecionados na amostra estudada revelou 

alguns resultados em concordância com a literatura, em que pese a amostragem 

reduzida quando se analisam apenas os casos do Rio de Janeiro. Na análise conjunta, a 

ser futuramente realizada, com as demais populações latino-americanas participantes da 

mesma investigação, possibilitando o estudo de cerca de mais de mil casos de câncer da 

boca, as estimativas de risco estarão possivelmente mais claramente definidas. 

O excesso de risco de câncer da boca estatisticamente não significativo 

associado a um perfil genético com a presença de CYP1A1 C2/C2 observado na 

amostra analisada (OR = 3.47; 95% IC 0.62-25.2) foi também relatado por Sreelekha e 

colaboradores (2001), os quais observaram uma OR de 5.3 (95% IC 1.0-26.3).  

Um aumento na expressão do gene TP53 tem sido também mencionado na 

literatura como associado ao câncer da boca, sobretudo na presença de infecção pelo 

HPV (Lingen et al., 2000), podendo inclusive ser caracterizado, segundo alguns autores, 

como biomarcador do prognóstico evolutivo da doença (Yamazaki et al., 2003).  Em 

nossa amostra no Rio de Janeiro, entretanto, não foi observada associação deste 

polimorfismo com o risco de câncer oral. 

O emprego da análise dos estudos de interação entre exposições ambientais e 

polimorfismos genéticos observados apenas entre casos (case-only studies, Khoury & 

Flanders, 1996), consiste numa adaptação metodológica dos estudos caso-controle, 

através da qual é possível se estimar aquelas interações, desde que tanto a exposição em 

questão como o polimorfismo analisado apresentem, ambos probabilidades 

independentes de distribuição. Mesmo assim, a observação de razões de chance de 
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interação nestes estudos próximas à unidade não implica, necessariamente, na 

inexistência deste tipo de relação entre as variáveis analisadas (Brennan, 1999). 

Na análise realizada com os casos de câncer de boca no Rio de Janeiro, foram 

identificadas interações entre fumo e álcool e alguns dos polimorfismos analisados. Um 

destes é CYP1A1, o qual tem sido descrito na literatura como associado ao metabolismo 

de hidrocarbonetos policíclicos aromáticos (Kawajiri, 1999), como o benzopireno, 

formado através da combustão do tabaco. A associação de polimorfismos de CYP1A1 

com tumores da cabeça e pescoço tem sido também descrita em diferentes grupos 

populacionais (Varzim et al., 2003; Sato et al., 1999; Kao et al., 2002). No estudo da 

interação de CYP1A1 com fumo em nossa amostra foi observada uma razão de chances 

de interação da ordem de 1.86 (95% IC 0.58-6.90). 

O fenótipo acetilador lento de NAT2 tem também sido descrito como associado 

a riscos elevados de câncer de mama, bexiga, fígado e pulmão (Hirvonen, 1999), uma 

vez que acarretaria uma capacidade diminuída de desintoxicar xenobióticos 

cancerígenos associados ao fumo (Chen et al., 2001).  Em nosso estudo, foi observado 

um efeito protetor de NAT2 11/11 em relação a NAT2 4/4, ajustado para sexo, idade, 

fumo e álcool, da ordem de 0.46 (95% IC 0.25-0.84). 

Em relação à dieta, os resultados observados neste estudo são compatíveis com 

aqueles mais frequentemente relatados na literatura, sobretudo em relação ao efeito 

protetor para o câncer da cavidade oral decorrente de um elevado consumo de frutas e 

legumes.  

Neste estudo no Rio de Janeiro, foi observado que a distribuição do consumo 

alimentar que, comparando com o primeiro tercil, o segundo e terceiro tercis 

apresentaram estimativas de risco declinantes, muitas vezes com efeito dose-resposta e 

estatisticamente significativas para os alimentos selecionados: legumes (OR ajustada 

para fumo e álcool, respectivamente, de 0.44 e 0.36), cenoura (OR 0.74 e 0,54), tomate 

(OR 0.61 e 0.59), suco de frutas (OR 0.59 e 0.67), maçã (OR 0.48 e 0.33), cítricos (OR 

0.75 e 0.67), leite (OR 0.60 e 0.43) e pão (OR 0.90 e 0.47). 

O consumo de carne suína, mas não bovina, esteve discretamente associado com 

a neoplasia embora sem apresentar significância estatística (OR 1.27, 95% IC 0.86-

1.87), enquanto o consumo de carnes brancas revelou efeito protetor (OR 0.74 e 0.59). 

Estes resultados estão em concordância com aqueles relatados por Garrote e 

colaboradores (2001) em estudo realizado em Cuba. 
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A dieta inclui um conjunto complexo de exposições com elevada colinearidade 

entre nutrientes e alimentos, cujos compostos químicos podem competir entre si, sendo 

antagônicos e alterando a biodisponibilidade de outros compostos químicos ou 

nutrientes, não devendo suas associações serem atribuídas a um único item (Willet, 

2000).    

Quando analisados segundo grupos de alimentos neste trabalho, um efeito 

protetor foi observado para o consumo de frutas (OR 0.55 e 0.33), legumes (OR 0.46 e 

0.53), laticínios (OR 0.86 e 0.57), cereais (OR 0.63 e 0.62), e amiláceos (OR 0.64 e 

0.58), mesmo após ajustamento para o consumo de fumo e bebidas alcoólicas. Estes 

resultados estão em concordância com os relatos de Esteve e colaboradores (1996) de 

que as neoplasias do trato aéreo-digestivo superior apresentam uma associação inversa 

com o consumo de frutas, hortaliças, óleo vegetal, peixe e reduzido consumo de carne 

industrializada e manteiga. No caso particular do Rio de Janeiro, um consumo elevado 

de arroz e feijão já foi caracterizado por outros trabalhos (Sichieri et al., 2002), sendo 

igualmente observado nesta investigação.  Em relação à redução no risco de câncer em 

várias localizações, o consumo de frutas talvez represente aquele onde é mais intensa 

esta observação, com uma redução de risco relatada na literatura da ordem de 50% 

(Potter& Steinmetz, 1996; WCRF, 1997), o que foi corroborado neste trabalho no Rio 

de Janeiro.  

O consumo diário médio de alimentos com efeito protetor para o câncer de boca 

foi geralmente mais reduzido nos casos que entre os controles, como observado com o 

arroz (respectivamente, 1.6 e 1.8 porções), feijão (1.6 porções para ambos), leite (0.5 e 

0.8 copos), frutas (0.7 e 1.0 porções) e legumes (0.6 e 0.9 porções). Por outro lado, tanto 

casos como controles apresentaram consumo muito reduzido de peixe, carne suína e 

iogurte, conforme igualmente observado na análise dos dados de São Paulo, referentes a 

esta mesma investigação (Marchionni, 2003).   

Embora os grãos apresentem alto teor de antioxidantes associados à redução no 

risco de desenvolvimento de neoplasias, as evidências neste sentido, em estudos 

epidemiológicos, têm sido controversas (Mathers, 2002), havendo relatos na literatura 

tanto de efeito protetor (Petridou et al., 2002) como de risco (Chyou et al., 1995; 

Garrote et al., 2001).  

Os resultados obtidos em termos de redução de risco relativamente ao consumo 

de legumes são consistentes com diversas publicações internacionais (Garrote et al., 

2001; Franco et al., 1989; Levi et al., 1998; Tavani et al., 2001). Estes revelam um 
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amplo efeito protetor decorrente do consumo de legumes, o qual parece ser de maior 

magnitude para os legumes comidos crus (Uscudun et al., 2002), o que poderia ocorrer, 

na opinião de alguns, em função da destruição de certos elementos químicos pelo calor 

decorrente do processo de preparo (Franceschi et al., 1999).  

Certos compostos organosulfurados, como os glucosinolatos e isotiocianatos, 

observados nos legumes crucíferos como repolho, couve, couve-flor e brócolis, têm sido 

apontados envolvidos nos processos de desintoxificação de substâncias carcinogênicas, 

apresentando assim atividade anti-neoplásica, sendo (Shapiro, 1998; Verhoein, 1997; 

Kristal & Lampe, 2002).  Em consonância com estes relatos, nosso estudo revelou uma 

redução estatisticamente não significativa no risco de câncer de boca dos indivíduos 

situados no 3o tercil do consumo de crucíferas, comparativamente com aqueles no 1o 

tercil (OR 0.62, 95% IC 0.26-1.48). 

O mesmo efeito protetor no câncer, incluindo o da cavidade oral, tem sido 

apontado nos alimentos ricos em caroteno (cenoura, frutas amarelo-alaranjadas) 

decorrente da atividade anti-oxidativa da vitamina A. Nesta investigação, a associação 

com o câncer de boca comparando-se o 3o com o 1o tercil do consumo de cenoura 

revelou um efeito protetor estatisticamente significativo (OR = 0.54, 95% IC 0.32-0.90). 

No mesmo sentido, o consumo de alimentos ricos em licopeno, como o tomate, tem sido 

relatado como apresentando efeito protetor (Rao & Agarval, 2000), tendo sido 

observado, neste estudo uma OR de 0.59 (95% IC 0.37-0.94) na comparação do 3o tercil 

com o 1o, e de 0.61 (95% IC 0.46-1.19) do 2o tercil com o 1o.  

Uma associação com o consumo de ovos tem sido mencionada com resultados 

controversos na literatura, incluindo evidências sugestivas de risco (Franceschi et al., 

1999; Levi et al., 1998, De Stefani et al., 1999) ou proteção (Zheng et al., 1993). Em 

nosso estudo, os resultados não sugerem associação entre o consumo de ovos e o câncer 

de boca (2o tercil vs 1o, OR 0.82, 95% IC 0.50-1.35, e 3o vs 1o tercil com OR 1.08, 95% 

IC 0.69-1.69). 

O mesmo parece suceder em relação ao consumo de batata, com associações 

tanto positivas (Levi et al., 1998; de Stefani et al., 1999) como inexistentes (Garrote et 

al., 2001; Franceschi et al., 1999), tendo sido sugerido que o consumo deste item estaria 

refletindo a presença de uma padrão alimentar de menor variedade e menor aporte de 

nutrientes (Franceschi et al., 1990). Em nosso estudo, um discreto efeito protetor 

estatisticamente não significativo foi observado (OR 0.83, 95% IC 0.51-1.36) entre o 3o 

quartil e o 1o. 
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Um aspecto frequentemente levantado nos estudos epidemiológicos de câncer 

para analisar a contribuição da dieta, diz respeito ao controle do consumo calórico na 

análise, uma vez que este se correlaciona com a presença de fatores de promoção ou de 

proteção (Serra Majem & Aranceta, 1995). Alguns autores sugerem que o consumo 

energético seja ajustado através do controle do peso como opção ao ajuste do consumo 

calórico (Day & Ferrari, 2002), uma vez que o peso apresentaria maior correlação com 

o dispêndio energético do que com as estimativas de ingestão.  

A contribuição das exposições ocupacionais no desenvolvimento das neoplasias 

da cavidade oral foi analisada através do emprego de duas classificações 

internacionalmente adotadas como padrão na determinação deste tipo de caracterização, 

a classificação NACE e a ISCO. A primeira agrupa as atividades ocupacionais em 

grandes grupos de atividades laborais, enquanto a segunda especifica aquelas atividades 

em ramos específicos. Dessa maneira, pode-se, por exemplo, classificar um trabalhador 

no ramo da indústria têxtil (Classificação NACE) e com atividades de mecânico de 

máquinas (classificação ISCO).  

Considerando a história ocupacional de casos e controles obtida, através de 

entrevistas pessoais com os participantes do estudo, e conhecendo-se os ramos de 

atividade que os mesmos realizaram ao longo da vida, foram estabelecidos escores 

qualitativos de exposição a agentes químicos, físicos e biológicos relacionados a cada 

atividade laboral em termos de sua frequência, intensidade da exposição e grau de 

certeza sobre a ocorrência pregressa da mesma.  Assim, por exemplo, considerando-se a 

menção a trabalho pregresso de pedreiro da construção civil, eram obtidos escores de 

exposição a agentes específicos relacionados a esta atividade (argila, asbestos, ácidos, 

etc.) em termos das variáveis mencionadas (duração, intensidade e confiabilidade 

quanto a exposição a cada agente em particular).Embora mesclando critérios objetivos e 

subjetivos na determinação do perfil de exposições ocupacionais, esta metodologia tem 

sido empregada regularmente em investigações internacionais, com resultados 

considerados satisfatórios (Siemiaticky, 1991). 

Na análise da duração das atividades ocupacionais através da classificação 

NACE, algumas diferenças estatisticamente significativas entre casos e controles foram 

observadas nos diferentes ramos de atividades. Assim, foi verificada uma duração 

média de trabalho na agricultura de 12,2 anos para casos e 11,2 para controles (p= 0.03), 

mineração (17.8 anos versus 2.0, respectivamente, p < 0.01) e no ramo de atacadistas 

(14,0 anos versus 12,5; p < 0.01). Quando são comparadas as distribuições de 
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frequência dos intervalos de tempo dedicados a cada ramo de atividade, observa-se um 

maior período de tempo nas atividades de Manufatura (39,5% dos casos com onze anos 

ou mais versus 19.9% dos controles, p = 0.001) e Construção Civil (26% dos casos com 

seis ou mais anos versus 14.7% dos controles, p = 0.002).  Estas diferenças se traduzem 

em estimativas de risco para câncer de boca nas referidas atividades, de 3.34 (95% IC 

2.11-5.30) para atividades de onze anos ou mais no ramo da Manufatura e de 2.13 (95% 

IC 1.30-3.52) para seis anos ou mais de atividade na Construção Civil. Caberia ressaltar 

que, nestes dois ramos, estimativas de risco elevadas para câncer de boca foram 

igualmente observadas para menores intervalos de tempo despendidos nos respectivos 

grupos de atividades. 

A análise do perfil ocupacional, empregando a classificação ISCO entre os 

participantes deste estudo no Rio de Janeiro, revela que tanto casos como controles 

permaneceram envolvidos em atividades específicas por longos períodos, superiores a 

dez anos. Emerge desta análise também um perfil ocupacional com predominância 

marcada do setor terciário (profissionais técnico-administrativos, empregados de 

escritório, trabalhadores no setor de vendas e trabalhadores do transporte).  

De maneira geral o tempo médio desenvolvido em grandes ramos de atividade 

foi similar entre casos e controles, com exceção da atividade de agricultor, que revelou 

uma duração média de trabalho dos casos de 13 anos, comparativamente a 10 anos em 

controles (p =0.08).  Quando analisada a distribuição de frequências de intervalos de 

tempo envolvido em cada tipo de ocupação, observa-se, entretanto, que no ramo da 

Produção, 52% dos casos permaneceram por onze anos ou mais nestas atividades, 

comparativamente com 40% dos controles (p=0.006). Para este grupo em particular 

trabalhando por onze ou mais anos no ramo da Produção, foi observada uma associação 

estatisticamente significativa (OR = 1.87; 95% IC 1.17-2.81).   

A análise das exposições ocupacionais foi realizada tomando-se em 

consideração a intensidade referente a cada uma das mesmas, a frequência relacionada à 

atividade ocupacional desempenhada e o grau de certeza sobre a mesma. Assim, por 

exemplo, a exposição ao pó de madeira em uma serraria era categorizada como muito 

intensa, frequente e com elevado grau de certeza; por outro lado, a exposição ao mesmo 

agente na construção civil poderia ser de intensidade e frequência reduzidas ou 

moderadas dependendo da atividade (pedreiro, carpinteiro, etc.) e com grau de certeza 

baseado no relato do trabalhador.  
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Na análise das diferentes exposições ocupacionais foram observados padrões 

relativamente similares entre casos e controles, o que se traduziu na obtenção de razões 

de chances ajustadas para idade, fumo e álcool próximas à unidade, ou sugerindo riscos 

muito reduzidos e sem significância estatística, como observado em relação a aerossóis 

de animais (OR 1.25, 95% IC 0.91-1.93) e pó de madeira (OR 1.20, 95% IC 0.76-1.90). 

Um padrão similar foi igualmente observado na distribuição das razões de chance de 

intensidade de exposição aos mesmos agentes, verificando-se estimativas similares entre 

casos e controles. Em relação à plausibilidade biológica destas exposições, uma discreta 

elevação no risco de câncer oral foi observado através da análise dos registros de câncer 

em açougueiros na Suécia (SIR não ajustado para fumo e álcool de 1.6; 95% IC 1.0-

2.17), o que poderia decorrer da exposição a vírus, nitrosaminas e hidrocarbonetos 

policíclicos aromáticos (Boffetta et al., 2000).  Uma elevação de câncer de laringe foi 

igualmente observada em açougueiros no Uruguai (OR 2.8, 95% IC 1.1-7.2), atividade 

com importante exposição a aerossóis de animais (de Stefani et al., 1998).  Em relação à 

poeira da madeira, esta consiste numa exposição ocupacional com associação de 

natureza causal já estabelecida para o câncer da cavidade nasal, sendo incluído no grupo 

I de agentes cancerígenos estabelecido pela Agencia Internacional de Pesquisa em 

Câncer (IARC, 1999).  

Ao contrário das neoplasias com uma forte associação com exposições 

ocupacionais descritas na literatura em diferentes populações, como o câncer da laringe, 

bexiga, tumores hematológicos, entre outros (Wunsch Filho & Koifman, 2002), o risco 

atribuível das mesmas no câncer oral parece ser de menor magnitude.  Riechelmann 

(2002), analisando a contribuição dos diferentes fatores de risco para câncer oral na 

Alemanha sugere que em indivíduos com elevado consumo de fumo e álcool, o risco 

atribuível das exposições ocupacionais no desenvolvimento do câncer oral teria um 

“peso marginal”. Mesmo assim, associações de magnitude reduzida têm sido relatadas, 

sobretudo quando associadas à exposição a solventes e outras substâncias químicas, 

quer em atividades agrícolas (Coble et al., 2003) ou industriais (Vagero & Olin, 1983; 

Winn et al., 1982), bem como às fibras de asbestos (Selikoff et al. 1976; Moulin et al., 

1986).   

Os resultados observados nesta investigação realizada no Rio de Janeiro não 

sustentam a existência de associações de magnitude importante entre exposições 

ocupacionais e o câncer de boca, e algumas hipóteses podem ser levantadas como 

possíveis explicações. A primeira consiste no fato mencionado de que as neoplasias da 
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boca e orofaringe não apresentam associação com exposições ocupacionais de 

magnitude elevada mesmo em outros estudos na literatura. 

A segunda ponderação a ser considerada diz respeito à sensibilidade do método 

empregado em medir com precisão o padrão de exposições ocupacionais ao longo da 

vida. Uma das principais dificuldades dos estudos epidemiológicos ocupacionais 

consiste exatamente na determinação das exposições resultantes de atividades múltiplas 

ao longo da vida, as quais podem ser, frequentemente, heterogêneas mesmo quando 

incluídas numa mesma denominação ocupacional. Com o objetivo de superar tais 

obstáculos, foi desenvolvida a metodologia de avaliação qualitativa de entrevista 

semiestruturada empregada neste trabalho, a qual toma como ponto de partida os relatos 

dos trabalhadores quanto aos diferentes tipos de exposição em seu ambiente de trabalho, 

a duração das mesmas e o grau de certeza deste e do pesquisador sobre a sua ocorrência 

(Siemiatycki, 1991). Embora este método tenha sido validado, sua execução pressupõe a 

construção de um cenário de exposições ambientais dependentes do relato do 

trabalhador e dos conhecimentos técnicos dos profissionais em higiene do trabalho que 

o avaliam quanto à especificidade daquela ocupação, muitas vezes variando de empresa 

para empresa num mesmo período de tempo no passado, bem como ao longo do tempo.   

A terceira condição a ser refletida diz respeito ao momento em que estas 

informações foram obtidas dos casos de câncer de boca, geralmente durante as 

atividades de triagem no ambulatório de um centro hospitalar de referência para a 

atenção do câncer, em pacientes muitas vezes em estádio avançado da doença e sob 

intensa pressão psíquica por seu estado de saúde. Neste sentido, a capacidade de 

recordação de aspectos minuciosos quanto a exposições ocupacionais ocorridas em 

passado remoto pode ter sido afetada, sobretudo entre os casos e considerando-se a 

multiplicidade de trabalhos desenvolvidos por cada participante do estudo. Por outro 

lado, embora os controles sejam igualmente constituídos por pacientes hospitalizados, a 

ocorrência de viés de memória nesta investigação não pode ser desconsiderada.  

Finalmente, a quarta possível razão é a de que o Rio de Janeiro apresenta uma 

força de trabalho historicamente inserida nas atividades ocupacionais do setor terciário, 

com padrão relativamente reduzido de exposição a agentes relacionados à carcinogênese 

ocupacional (pesticidas e outras substâncias químicas, asbestos, radiação, etc.), em 

termos de frequência e intensidade, comparativamente a outros centros com perfil 

marcadamente industrial ou agrícola. Neste sentido, a amostra de casos e controles 

retratada neste estudo no Rio de Janeiro foi composta principalmente por trabalhadores 



70 
 

do setor de serviços, com níveis relativamente reduzidos daquelas exposições. Uma das 

questões que surgem nesta análise e que poderiam ser consideradas na interpretação dos 

resultados das exposições ocupacionais nesta investigação, diz respeito ao debate sobre 

se a dose ou concentração da exposição é reduzida porque não causa efeitos adversos 

quantificáveis, porque é tão baixa para ser medida, ou porque seus valores aproximam-

se das estimativas consideradas na esfera da “normalidade” em uma população de 

referência (Apostoli & Manno, 2003), o que resultaria na aparente ausência de efeitos 

quantificáveis decorrentes da exposições em baixas doses ou concentrações.  

Em resumo, o conjunto de resultados observados quanto às associações do 

câncer de boca e orofaringe com os fatores de risco analisados nesta investigação, revela 

que o consumo de fumo e bebidas alcoólicas, bem como o padrão de dieta, 

apresentaram-se como os principais fatores na determinação destas neoplasias no Rio de 

Janeiro. Os resultados obtidos apresentam evidências sugestivas da contribuição de 

fatores genéticos na suscetibilidade ao câncer oral, sobretudo dos polimorfismos de 

CYP1A1, GSTM3, GSTM1 e NAT2, os quais contribuiriam na modulação da resposta 

biológica à agressão acarretada pelos fatores de risco ambientais acima mencionados. 
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8. CONCLUSÕES 
O estudo epidemiológico com delineamento caso-controle de fatores de risco para 

câncer de boca e orofaringe realizado no Rio de Janeiro apresentou os seguintes 

resultados: 

· Em relação ao habito de fumar, foi observada uma associação com o câncer oral em 

fumantes versus não fumantes (OR ajustada 4.8, 95% IC 2.5-9.7) com efeito dose-

resposta (OR ajustada 4.7, 95% IC 3.2-11.0, para > 50 maços cigarro/ano ou 

equivalente) e associação com a precocidade do hábito (OR ajustada 5.6, 95% IC 

2.5-12.2). 

· Quanto ao consumo de bebidas alcoólicas, observou-se associação com a doença e 

efeito dose-resposta (OR ajustada 5.9, 95% IC 1.8-18.5 em bebedores de 160 g. de 

álcool ou mais diariamente).  

· Na análise da suscetibilidade genética foi observada associação entre o 

polimorfismo de CYP1A1 2C2/2C com o câncer oral (OR ajustada por sexo, idade, 

fumo e álcool de 5.3, 95% IC 0.8-36.2), GSTM3 AB.  (OR ajustada 1.33, 95% IC 

0.9 – 2.0) e GSTM1 AB.  (OR ajustada 0.08, 95% IC 0.01 – 0.69). 

· Foi verificada uma razão de chances de interação de fumo com CYP1A1*2C (OR 

=1.9, 95% IC 0.6-6.9), com GSTM1*1A (OR 1.9, 95% IC 0.7-5.6) e GSTM1*B 

(OR 2.2, 95% IC 0.5-10.4). 

· Em relação às interações de polimorfismos com o consumo de álcool, as seguintes 

razões de chance foram observadas: com CYP1A1* 2C, OR 1.3, 95% IC 0.3-6.2; 

com GSTM1*A, OR 3.4, 95% IC 1.0-13.5; com GSTM1*B, OR 1.6, 95% IC 0.5-

6.7; com GSTM3*B, OR 2.1, 95% IC 0.8-5.7. 

· em relação à dieta, foi observado efeito protetor para o consumo de 4 ou mais 

porções/semana de vegetais crus (OR ajustada 0.4, 95% IC 0.2-0.6), para mais de 14 

porções/semana de feijão (OR ajustada 0.3, 95% IC 0.1-0.9), 2 ou mais 

maçãs/semana (OR ajustada 0.3, 95% IC 0.2-0.6) e 5 e mais bananas/semana (OR 

ajustada 0.5, 95% IC 0.3-0.9), mais de 7 copos de leite/semana (OR ajustada 0.4, 

95% IC 0.3-0.7) e mais de um copo de iogurte/semana (OR ajustada 0.5, 95% IC 

0.3-0.7), sendo verificada a presença de risco para câncer oral decorrente do 

consumo de mais de uma porção semanal de embutidos (OR ajustada 1.8, 95% IC 

1.1-3.1). 
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· Em relação à análise das exposições ocupacionais, foi constatada presença de risco 

de câncer oral em trabalhadores da construção civil (OR ajustada 2.2, 95% IC 1.3-

3.6) e efeito protetor em atacadistas (OR ajustada 0.63, 95% IC 0.40-0.99). 

· Razões de chance ajustadas para idade, fumo e álcool de magnitude reduzida 

estatisticamente não significativas foram observadas em trabalhadores expostos a 

aerossóis de animais (OR ajustada 1.3, 95% IC 0.8-1.9) e poeira de madeira (OR 

ajustada 1.2, 95% IC 06-1.9).   
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ANEXOS 



ID N° |__|__| |__| |__|__|__| 
 

 1 

 
 

ESTUDO INTERNACIONAL MULTICÊNTRICO SOBRE DOENÇAS DA BOCA,  
LARINGE E ESÔFAGO 

 
ANEXO I 

QUESTIONÁRIO SOBRE HÁBITOS DE VIDA 
 
1.  Número de identificação  |__|__|      |__|        |__|__|__| 
     País        Centro     N° pessoa 
 
O número de identificação é composto dos valores para país, centro e número da pessoa. 
Os números das pessoas são números consecutivos para cada centro e não devem incluir a identificação   de 
casos ou controles. 
 
2.  Regras gerais  
 · As colunas devem ser preenchidas com justificação pela direita.  

  ( válido |__|_1_|_2_|  não válido  |_1_|_2_|__| ) 

· Deixe em branco se a  questão não foi perguntada ou não se aplica. 
· Evite ignorado ou códigos desconhecidos; insista em obter uma resposta mesmo que seja uma estimativa. 
· Se você não conseguir uma resposta ou uma estimativa, as colunas devem ser preenchidas com 9. 
· Quando estiver escrito “especifique”, anote sua resposta na linha pontilhada. 
· O número de identificação deverá ser  usado no questionário e nas amostras biológicas e deverá ser escrito, 
junto com as iniciais da pessoa, em cada amostra. 

 
 
3.  Códigos locais (CL) 
Variam de um lugar para outro. Pergunte ao coordenador local do estudo (ex:entrevistador, hospital, cidade, 
conteúdo de nicotina e tipo de tabaco para cigarros, etc). 
 
 

 
Nome  Nome do paciente................................................................................................................. 
 

Endereço ............................................................................................................................. 
 
............................................................................................................................................... 
 
............................................................................................................................................... 
 

Telefo Telefone:........................................................................... 
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TABELA DE CONTEÚDOS 
 

Informações gerais: 
    Página 3: estado, hospital, diagnóstico 
    Página 4: introdução 
    Página 5: termo de consentimento 
    Página 6: idade, sexo, residência, escolaridade 
 
Hábitos do fumo 
    Página 7-8: cigarros, cigarilhas, cachimbo 
     
Hábitos de dieta  
   Página 9: alimentos 
   Página 10: gordura, vitaminas 
 
Hábitos de bebida 
   Página  11: álcool 
   Página  12: mate 
 
Hábitos sexuais 
  Página 13 
 
História de doenças 
  Páginas 14 
 
História de câncer na família 
  Páginas 15-16 
 
Saúde da boca 
  Página 17 
 
História ocupacional 
  Página 18: história ocupacional 
  Página 19: questionários especializados 
 
Exame do entrevistador   
   Página 20: instruções da coleta de células esfoliadas da cavidade oral 
   Página 21: medidas antropométricas, exame oral, coleta da amostra  
 
CA (somente para casos)   
   Páginas  22-23 
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ESTUDO INTERNACIONAL MULTICÊNTRICO SOBRE DOENÇAS DA BOCA , LARINGE E 
ESÔFAGO 

 
Número de identificação:  .................................................................................... |__|__| - |__|- |__|__|__| 
         (para ser usado nos espécimes biológicos)                                                  País       C     N°  pessoa 

 
País .................................................................................................................................................. |__|__| 

País      Centro (C)  
(08) Brasil     (1) Porto Alegre 
      (2 ) Rio de Janeiro 

      (3) São Paulo  
(4) Pelotas 

      (5) Goiânia 
(15) Argentina    (1) Buenos Aires 
 
Número da pessoa = número consecutivo, para cada centro 

 

A1  Estado: (1) Caso    (2) Controle .............................................................................................. |__| 

 N°do registro médico ou  prontuário:______________________________ 

A2  Iniciais (sobrenome-nome) .................................................................................................. |__|__| 

A3  Hospital (CL) .................................................................................................................... /__/__/  

A4  Departamento ...................................................................................................................... |__|__| 
(1)  Clínica médica (8) Odontologia 
(2)  Cirurgia  (9)  Radioterapia 
(3)  Gin/Obst  (10) Oncologia 
(4)  Ortopedia (11) Ambulatório  
(5)  Otorrinol. (12) Outro __________________________________ 
(6)  Dermatologia    (especificar) 
(7)  Oftalmologia 

 

A5  Diagnóstico principal da baixa hospitalar .............................................................. .|__|__|__|-|__| 

(em caso de pacientes ambulatoriais apenas com suspeita de câncer=8888)         (CID-10) 

A6  Data da admissão hospitalar (ou consulta) ..................................................  |__|__|-|__|__|-|__|__| 

                                                                                                        dia        mês   ano 

A7  Entrevistador (CL)  ................................................................................................................. /__/ 
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Bom dia Sr.(a)................................. 

Meu nome é ................................... 

 

Nós estamos realizando um estudo para saber se certos hábitos das pessoas estão relacionados 

com algumas doenças.  

Vou lhe fazer algumas perguntas e anotar as respostas  neste questionário. 

Tudo que for dito será confidencial. 

Se o(a) Sr.(a) não entender qualquer uma das questões, peça para eu lhe explicar. 

Além desse questionário, vamos passar uma escova de dentes na sua boca para coletar células 

e retirar uma amostra de sangue (alguém do laboratório fará a coleta do sangue). 

Podemos começar? 

Será que o(a) Sr.(a) poderia assinar  essa folha de consentimento? 
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TERMO DE CONSENTIMENTO 

 
 
 

 

Eu concordo em participar do estudo sobre doenças da boca, laringe, 
esôfago ou outras doenças respondendo a um questionário e permitindo que 
seja coletada uma amostra de sangue e um escovado da boca. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
DATA: __ __/__ __/ __ __   ___________________________ 

 
Assinatura   
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INFORMAÇÕES GERAIS 
 
B1 Data da entrevista  ........................................................................................ |__|__|-|__|__|-|__|__| 
                                                                                                                                  dia        mês     ano 
B2 Início da entrevista  .................................................................................................. |__|__| |__|__| 
                                                                                                                   hora       min 
B3 Sexo: (1) Masculino  (2) Feminino  ......................................................................................... |__| 

B4 Qual é a sua idade (anos completos)?  ................................................................................ |__|__| 

B5 Data de nascimento  ..................................................................................... |__|__|-|__|__|-|__|__| 

                                                                                                        dia        mês      ano 

 

 

B6 Qual a cidade onde o(a) Sr.(a) mora (CL)? ....................................................... ./__/__/__/__/__/ 

 
B7 Há quanto tempo o(a) Sr(a) mora nessa cidade? ................................................................  |__|__| 

(se menos de um ano, codifique como 00)  
 
B8 Se o(a) Sr(a) está vivendo há menos de 1 ano nessa cidade, onde o Sr(a ) 
  morava antes? (CL) ........................................................................................... /__/__/__/__/__/ 
 ___________________________________________________________ 

 

B9 Em que cidade o(a) Sr.(a) nasceu (CL)? ............................................................ /__/__/__/__/__/ 

 ___________________________________________________________ 

 

B10 O(a) Sr.(a) freqüentou a escola? (1) sim      (2) não ................................................................. |__| 

(SE “NÃO”, VÁ PARA C1) 

B11 Qual o último ano (série)  completo que o(a) Sr.(a) terminou na escola?__  __ano  .......... |__|__| 

B12 Até que grau o(a) Sr(a) estudou? (CL) ___ grau ..................................................................... /__/ 
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HÁBITOS DO FUMO 
C1 O(a) Sr(a) fuma ou já fumou em média 1 cigarro ou charuto ou cachimbo, diariamente, pelo 

menos por  1 ano ...................................................................................................................... |__| 
 (1) sim, ainda fuma (2) nunca fumou (3) somente no passado 
 (SE “NUNCA”, VÁ PARA A C5)  
Por favor, descreva os períodos de sua vida em que o(a) Sr(a) fumou cigarro, charuto ou cachimbo,  
as quantidades que fumou e outros detalhes sobre o fumo. Por favor, tente lembrar as mudanças mais 
importantes quanto à quantidade e tipo de cada cigarro. Ignore mudanças que ocorreram por períodos 
curtos (menos de 1 ano). 
 
Entrevistador: Evite a superposição de anos para o mesmo tipo de  cigarro, por exemplo,  
30-40, 41-45 ao invés de 30-40, 40-45.   
 
C2 O(a) Sr.(a) fuma ou já fumou “cigarro” ? (SE NÃO, VÁ PARA A C3) 
 
Cigarro Idade de Idade que Tipo de  Tipo de  Marca    N°dia   
(a) início parou  tabaco (b)  cigarro (c) 
|__| |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________/__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________/__/  |__|__| 
 |__|__| |__|__|  |__|  |__| __________________/__/  |__|__| 
 
(a) (1) sim (2) não  
(b) Perguntado somente na Argentina 
(c) (1) manufaturado, com filtro (2) manufaturado, sem filtro  
 (3) emroladinho de papel   (4) enroladinho de palha  
 (9) não sabe 
 
C3 O(a) Sr.(a) fuma ou já fumou charuto? (SE “NÃO”, VÁ PARA A C4) 
Charuto Idade de  Idade que  Marca     N°dia 
(a) início  parou 
|__| |__|__|  |__|__|   __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__|  |__|__|   __________________ /__/  |__|__| 
 |__|__|  |__|__|   __________________ /__/  |__|__| 
(a) (1) sim 
      (2) não 

 
 

C4 O(a) Sr.(a) fuma ou já fumou cachimbo? (SE “NÃO”, VÁ PARA A C5) 
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Cachimbo Idade de  Idade que  Marca   N° de vezes que 
(a) início  parou      enche cahimbo/dia 
|__| |__|__|  |__|__|  _________________ /__/  |__|__| 
 |__|__|  |__|__|  _________________ /__/  |__|__| 
 |__|__|  |__|__|  _________________ /__/  |__|__| 
(a) (1) sim 

(2) não 
 
C5 O(a) Sr(a) fuma ou já fumou maconha (marijuna) , pelo menos uma vez por semana e pelo 
menos por 6 meses?  (SE NÃO, VÁ PARA A C6)   
Marijuana Idade de  Idade que  N° de vezes  
(a)  início  parou   semana     
|__| |__|__|  |__|__|   |__|__| 
 |__|__|  |__|__|   |__|__| 
 |__|__|  |__|__|   |__|__ 
(a) (1) sim 

(2) não 
 
AS QUESTÕES C6-C9 SÃO SOMENTE PARA  NÃO FUMANTES  
 
C6 O(a) Sr(a) esteve casado (ou vivendo junto) com um(a) fumante? 
 (1) sim (2) não  (SE “NÃO”, VÁ PARA C8) 
 
C7 Descreva o hábito do fumo de seu(sua) esposo(a) na sua presença: 
Sua idade quando Sua idade quando   N° de horas que seu esposo  
esposo(a) iniciou   esposo(a) parou   fuma(ou) em sua presença  
       Durante a semana Fim de semana 
|__|__|   |__|__|    |__|__|   |__|__| 
|__|__|  |__|__|    |__|__|   |__|__| 
|__|__|  |__|__|    |__|__|   |__|__| 
          

  
C8 O(a) Sr(a) trabalhou em um lugar fechado onde as pessoas fumassem? 
 (1) sim (2) não  (SE “NÃO”, VÁ PARA D1)  
 
C9 Descreva os períodos durante os quais o(a) Sr(a) trabalhou com fumantes:    
Sua idade de Sua idade de   N° de horas/dia   Nível de fumaça 
início  término    que  estava exposto  (1) muita (2) pouca 
            (9) não lembra 
|__|__|   |__|__|    |__|__|    |__|__| 
|__|__|  |__|__|    |__|__|    |__|__| 
|__|__|  |__|__|    |__|__|    |__|__| 

 
 

HÁBITOS ALIMENTARES 
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Antes do(a) Sr(a) ficar doente, qual era a freqüência com que o(a) Sr(a) comia os seguintes alimentos 
e bebidas ?  
Alguns alimentos aparecem apenas na época de colheita e serão especificados. 
 
Unidade..........................Alimento Quantas vezes/semana?  
 ( - de 1 vez/sem = 98, não consome= 00) 
D1 1 copo Leite |__|__|  
D2 1 pote Iogurte |__|__|  
D3 
D4 

1 porção 
1 porção 

Manteiga 
Pão 

|__|__| 
|__|__| 

 
 

D5 1 porção Massa ou Arroz |__|__|  
D6 1 porção Cereal de milho (Sucrilhos e etc.) |__|__|  
D7 
D8 
D9 

1 porção 
1 porção 
1 porção 

Yucca 
Mandioca 
Carne 

|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 

 

 
D10 
D11 
D12 
D13 

 
1 porção 
1 porção 
1 porção 
1 porção 

 
Porco 
Galinha 
Outra carne (ovelha) 
Peixe 

|__|__ 
|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 

 

D14 1 porção Presunto ou salame ou salsicha |__|__|  
D15 1 Ovo |__|__|  
D16 1 porção Queijo |__|__|  
D17 1 média Batata |__|__|  
D18 1 porção Vegetais verdes não cozidos (saladas) |__|__|  
D19 1 porção Crucíferas (brócoli, repolho, etc)  |__|__|  
D20 1 média Cenoura  |__|__|  
D21 1 média Tomate (fresco da estação)  |__|__|  
D22 1 porção Grãos (ervilha, feijão, lentilha ) |__|__|  
D23 1 porção Em resumo, quantas vezes o(a) Sr(a) come  uma porção de 

qualquer tipo de vegetal (exceto batata) por semana ?  
|__|__|  

D24 1 copo Suco de frutas frescas |__|__|  
D25 1 média Maçã ou Pera |__|__|  
D26 1 média  Fruta cítrica (laranja, limão, lima) na época de colheita |__|__|  
D27 1 média Banana |__|__|  
D28 1 média Em resumo, quantas vezes você come 1 fruta de qualquer 

tipo , fresca, por semana ? 
|__|__|  

D29 1 fatia ou taça Bolo e sobremesa |__|__|  
 
 

 
 
 
Qual o tipo de gordura que o(a) Sr(a) usa predominantemente:  

(1) azeite de oliva (4) manteiga  (7) óleo de uva (10) óleo de soja 
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(2) azeite dendê (5) margarina  (8) óleo de milhol (11) outro óleo de semente 
(3) azeite de côco (6) não usa gordura (9) girassol  (12) banha de porco 

(13) outra gordura animal 
(99) não sabe 
 

D30  Para temperar os vegetais?.............................................................................. |__|  
D31 Para cozinhar?.......................................................................................... |__|  

D32 
 
 
 
 
 
 
D33 

Com que frequência o(a) Sr(a) come carne?   
Tipo de carne                                       Quantas vezes/semana 
                                       em anos recentes                    aos 30 anos 
Carne salgada                       |__|__|                                  |__|__| 
Carne seca                            |__|__|                                  |__|__|   
Outras carnes                        |__|__|                                  |__|__|  
  
Nos últimos dois anos, o(a) Sr(a) tem tomado vitaminas(remédios)? 
 (1) sim  (2) não (9) não sabe  
(SE “NÃO”, PULE PARA D36) 

 
 
 
 
 
 
 
 

|__| 

 

 
    D34  

 
 
 

 
Com que freqüência o(a) Sr(a) toma estas vitaminas? 
(1) Diariamente 
(2) Uma vez por semana 
(3) Uma vez por mês 
(4) Ocasionalmente 
(5) Nunca 

 
 

|__| 

 

 
D35 

 
Quando adulto (>=18 anos),  com que idade o(a) Sr(a) começou a tomar 
vitaminas ? 
___  ___ anos 

 
|__|__| 

 

 
 
 
D36 

 
 
 
Qual seu peso há dois anos?       ___ ___ ___ kg 

 
 
 

|__|__|__| 

 

D37 Qual era seu peso aos 30 anos?  ___ ___ ___ kg |__|__|__|  
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HÁBITOS DE BEBIDA 
 
E1 O(a) Sr.(a) já bebeu bebidas de álcool pelo menos 1 vez por mês? ......................................... |__| 

(1) sim, ainda bebe  (2)  nunca (3) só no passado 
 (SE “NUNCA”, PULE PARA E7)   

 
E2 Quando é que o(a) Sr(a) bebe (bebia)? .................................................................................... |__| 
 (1) nas refeições                     (2) entre as refeições              (3) ambos 

 
Descreva os períodos de sua vida durante os quais o(a) Sr.(a) tomou bebidas alcoólicas. Por 
favor, tente resumir as mudanças mais importantes em sua vida em relação à quantidade e tipo 
de bebida. Ignore quaisquer mudanças ocorridas durante curtos períodos de tempo  
( menos de 1 ano), ou bebidas consumidas ocasionalmente.  
 
Entrevistadores: Evitem sobrepor os anos de consumo de uma mesma bebida. Por exemplo, 
escreva 30-40 e 41-45, e não 30-40 e 40-45. Perguntar separadamente sobre cada bebida. 

Unidade (a)         Por (b) 
(1) Copo pequeno - 50ml       (1) Dia 
(2) Copo médio - 100 ml       (2) Semana             
(3) Copo grande - 250ml       (3) Mês 
(4) 1/2 ou pequena garrafa - 330 ml  
(5) Garrafa – 700-750 ml 
(6) Garrafa – 1 l 
  
E3 Cerveja Idade de 

início  
Idade que 
parou  

Unidade(a) Quantas unidades 
consome  

Por 
(b) 

 

  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
 
 
E4 

 
 
Vinho  

|__|__| 
 
Idade início
  

|__|__| 
 
Idade que 
parou 

|__| 
 
Unidade(a) 
 

|__|__| 
 
Quantas unidades 
Consome 

|__| 
 
Por 
(b) 

 
 

  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  

 
 

 
 
 

E5 Aperitivo 
(cachaça) 

Idade início Idade que 
parou 

Unidade(a) Quantas consome Por(b)  
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(>35o) 

  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
  |__|__| |__|__| |__| |__|__| |__|  
 
 
E6 

 
 
Licores 
(< 35°) 
 
 
 
 
 

|__|__| 
 
Idade início 
 
|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 

|__|__| 
 
Idade 
Parou 
|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 

|__| 
 
Unidade(a) 
 
|__| 
|__| 
|__| 
|__| 

|__|__| 
 
Quantas 
Consome 
|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 

|__| 
 
Por(b) 
 
|__| 
|__| 
|__| 
|__| 
 

 
 
 
 

 
  
 
CHIMARRÃO 
 
E7 O(a) Sr(a) tomava ou toma  chimarrão  habitualmente? .......................................................... |__| 

(1) sim, ainda  (2) nunca  (3) só no passado 
(SE “NUNCA”, PULE PARA A F1) 

 
Descreva os períodos de sua vida  durante os quais o(a) Sr(a) consumia mate. Por favor, tente 
resumir as mudanças mais importantes em sua vida em relação à quantidade. Ignore quaisquer 
mudanças ocorridas durante curtos períodos de tempo ( menos de 1 ano).  
Entrevistador: Evite sobrepor os anos. Por exemplo, escreva 30-40 e 41-45, e não 30-40 e 40-
45.  

E8 Idade de  
Início 

Idade que  
Parou 

Quantidade de água 
por dia (litros, 
mililitros)  

 |__|__| |__|__| |__|__|,|__|__| 
 |__|__| |__|__| |__|__|,|__|__| 
 |__|__| |__|__| |__|__|,|__|__| 
 |__|__| |__|__| |__|__|,|__|__| 
 |__|__| |__|__| |__|__|,|__|__| 
 |__|__| 

|__|__| 
|__|__| 
|__|__| 

|__|__|,|__|__| 
|__|__|,|__|__| 

 
E9 A que temperatura o(a) Sr(a) costuma ou costumava tomar o mate? ...................................... |__| 
 (1) frio (2) morno (3) quente (4) muito quente 
HÁBITOS SEXUAIS 
F1 O(a) Sr.(a) já esteve casado(a) ou vivendo junto com alguém? ............................................... |__| 

(1) sim       (2) não  
(SE “NÃO”, PULE PARA F7) 
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F2 O(a) Sr.(a) ainda é casado(a) ou vive como se fosse casado? .................................................. |__| 

(1) sim  (2) separado(a) ou divorciado(a) (3) viúvo(a) 
 

F3 Quantas vezes o(a) Sr.(a)  já esteve casado(a) ou vivendo como casado?  ......................... |__|__| 

F4 Quantos anos o(a)  Sr.(a) tinha pela primeira vez que casou ou viveu como casado? ........ |__|__| 

F5 Até que ano sua(eu) última(o) esposa(o) freqüentou a escola?__ __ano    __grau ........ |__|__|__| 

F6 Qual é ou foi o trabalho mais longo da(o) sua(eu) última(o) esposa(o)? ............................ |__|__| 

 Especificar: ____________________________________________________________ 
 
F7 No total, quantos filhos o(a) Sr.(a) teve?. ........................................................................... |__|__| 
F8 No total, quantos parceiros sexuais o(a) Sr.(a) já teve? ( regulares e casuais ).............. |__|__|__| 
F9 Se difícil de responder.............................................................................................................. |__| 
 (1) 2-5      (4) 21-50          
 (2) 6-10  (5) 51-100 

(3) 11-20  (6) mais de 100 
 

PERGUNTAR F10 E F11 SÓ PARA HOMENS 
F10 Destas parceiras, quantas eram prostitutas?  .................................................................. |__|__|__| 

F11 Se difícil de responder ............................................................................................................. |__| 
 (1) 2-5      (4) 21-50          
 (2) 6-10  (5) 51-100 

(3) 11-20  (6) mais de 100 

PERGUNTAR PARA TODOS 

F12 O(a) Sr.(a) já fez sexo oral? ( sua boca e os genitais do(a) parceiro(a) ) ................................. |__| 
(1) sim  (2) não 

 
F13 Com que freqüência? ............................................................................................................... |__| 
 (1) ocasionalmente (2) freqüentemente ( 3) quase sempre 
  

 
 
 
 
 
 
 

HISTÓRIA DE DOENÇAS 
 
G1 (a) Sr.(a) já teve verrugas na pele? ........................................................................................... |__| 

(1)sim  (2) não (9) não sei  (SE “NÃO”, PULE PARA G6) 
Se a resposta for “sim”, onde ?  (1) sim  (2) não  
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G2 Mãos  ........................................................................................................................................ |__| 
G3 Pés  ........................................................................................................................................... |__| 
G4 Cabeça e pescoço  .................................................................................................................... |__| 
G5 Outros lugares? (especifique) .................................................................................................. |__| 
 
 
G6 O(a) Sr.(a) já teve sapinho (Monília, Candida Albicans)?  ...................................................... |__| 
  (1)sim  (2) não (9) não sei (SE “NÃO”, PULE PARA G10)  

Se a resposta for “sim”, onde ?  (1) sim  (2) não 
G7 Genital (nas partes) . ................................................................................................................ |__| 
G8 Boca. ........................................................................................................................................ |__| 
G9 Outros lugares? (especifique)................................................................................................... |__| 
 
 
G10 O(a) Sr.(a) já teve lesões de cobreiro (herpes)?  ..................................................................... .|__| 
  (1)Sim  (2) não (9) não sei  (SE “NÃO”, PULE PARA G14)  

Se a resposta for “sim”, onde ?  (1) sim   (2) não 
G11 Lábio  ....................................................................................................................................... |__| 
G12 Genital  (nas partes). ................................................................................................................ |__| 
G13 Outros lugares? (especifique) .................................................................................................. |__| 
 
 
G14 O(a) Sr.(a) já teve alguma doença venérea (pegada, sexualmente transmissível)? .................. |__| 

(1)sim      (2) não    (9) não sei  (SE “NÃO”, PULE PARA G19)  
Se a resposta for “sim”, quais ?  (1) sim   (2) não  (9) não sei 

G15 Sífilis-cancro  ........................................................................................................................... |__| 
G16 Gonorréia-corrimento  .............................................................................................................. |__| 
G17 Condiloma-verrugas. ................................................................................................................ |__| 
G18 HIV-AIDS . .............................................................................................................................. |__| 
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O(a) Sr(a) já teve alguma das seguintes doenças: 

(1) sim (2) não   
 
G19 Laringite aguda obstrutiva (crupe)........................................................................................... |__| 
 
G20 Laringite crônica ...................................................................................................................... |__| 
 
G21 Pólipo de corda vocal ou de laringe......................................................................................... |__| 
 
G22 Nódulo de corda vocal ............................................................................................................. |__| 
 
G23 Edema ou estenose de laringe .................................................................................................. |__| 
 
G24 Abscesso ou granuloma de cordas vocais ................................................................................ |__| 
 
G25 Abscesso de retrofaringe ou parafaringe ................................................................................. |__|  

 
 

 

HISTÓRIA DE CÂNCER NA FAMÍLIA  

Eu agora vou perguntar sobre seus familiares em 1° grau e esposo(a) ou companheiro(a). 

H1 Quantos irmãos o(a) Sr(a) teve?......................................................................................... .|__|__| 

H2  Quantas irmãs o(a) Sr(a) teve ............................................................................................. .|__|__| 

H3  Quantas filhas o(a) Sr(a) teve? .......................................................................................... .|__|__| 

H4  Quantos filhos o(a) Sr(a) teve?  ......................................................................................... |__|__| 

H5  Quantas(os) companheiras(os) o(a) Sr(a) teve? ................................................................. .|__|__| 

 

Vamos falar sobre sua mãe/ pai/irmã/irmão/filha/filho/esposa(o) ou companheira(o) 

RESPONDER AS PRÓXIMAS PERGUNTAS NA PRÓXIMA PÁGINA! 

H6  Ele (ela) ainda vive? 

            Se sim, quantos anos ele(ela) tem? 

      Se não, quantos anos ele(ela) tinha quando faleceu? 

H7  Ele(ela) teve algum tumor maligno? 

 Se sim, qual?  

Com que idade ele(ela) estava? 



ID N° |__|__| |__| |__|__|__| 
 

 16 

  

 
Tipo de familiar: (um familiar por linha) 
(1) mãe (3) irmã (5) filha (7) companheiro(a) 
(2) pai  (4) irmão (6) filho (8) próprio(a) paciente  
 

 Tipo  de 
familiar 

Vivo =1 
Morto =2 

Idade morte 
Idade atual 
(se vivo) 

Tumor  (1) sim 
(2) não 
(9) IGN 

Tipo do tumor Idade ao 
diagn. 

|0_|_1| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|0_|_2| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|0_|_3| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|0_|_4| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|0_|_5| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|0_|_6| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|0_|_7| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|0_|_8| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|0_|_9| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_0| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_2| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_3| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_4| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_5| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_6| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_7| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_8| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|1_|_9| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_0| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_1| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_2| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_3| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_4| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_5| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_6| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_7| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 

|2_|_8| |__| |__| |__|__| _____________________ |__| CID/__/__/__/-/__/ |__|__| 
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SAÚDE DA BOCA 

 
I1  Com que freqüência o(a) Sr.(a) escova seus dentes? .............................................................. |__| 

(0) nunca   (5) 2 vezes ao dia 
(1) < uma vez por semana  (6) 3 vezes ao dia 
(2) 1-2 vezes por semana (7) > 3 vezes ao dia 
(3) um dia sim, outro não  (8) não se aplica (ir para I5) 
(4)  uma vez ao dia 

I2  O que o(a) Sr.(a) usa para limpar seus dentes?  ....................................................................... |__|  
(1) escova dental     
(2) dedo 
(3) palito 
(4) fio dental 
(5) outros__________________(especifique) 

I3  O que o(a) Sr.(a) usa junto com a escova dental?  ................................................................... |__| 
(1) nada 
(2) pasta dental 
(3) outros_________________(especifique) 

I4  Suas gengivas sangram quando o(a) Sr.(a) escova os dentes?  ................................................ |__| 
(1) não  (2) às vezes  (3) sempre ou  quase sempre    

I5  Com que freqüência o(a) Sr.(a) faz bochechos com antisépticos? .......................................... |__| 
  (0)  nunca    (5) 2 vezes ao dia 

(1) < uma vez por semana  (6) 3 vezes ao dia 
(2) 1-2 vezes por semana   (7) > 3 vezes ao dia 
(3) um dia sim, outro não    
(4) uma vez ao dia 

I6  O(A) Sr.(a) usa dentadura ?  .................................................................................................... |__| 
(1) sim  (2) não (SE NÃO, PULE PARA I9) 

I7  É uma dentadura total (superior ou inferior)? ........................................................................  |__| 
(1) sim  (2) não 

I8  Com que idade o(a) Sr.(a) começou a usar dentadura? ......................................................  |__|__| 

I9  Durante os últimos 20 anos, com que freqüência o(a) Sr(a) tem ido ao dentista?  .................. |__| 
(1) todo ano  (3) > cada 5 anos 
(2) a cada 2-5 anos  (4) nunca    

I10  Antes da doença atual, o(a) Sr(a) já fez alguma biópsia na sua boca ou laringe?  ................... |__| 
(1) sim  (2) não (SE NÃO, PULE PARA I13) 

I11  De que tipo? 

(1) Boca(oral)  (2) orofaringe   (3) hipofaringe  (3) laringe ..................................................... |__| 

I12 Com que idade? .................................................................................................................. |__|__| 

I13  O que mostrou? (1) normal  (2) anormal (3) câncer (4) não sabe ............................................ |__|  
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HISTÓRIA OCUPACIONAL 
 
Por favor relate todas trabalhos que o(a) Sr(a) já teve. Pense nas principais mudanças no seu trabalho, 
dentro da mesma companhia, como trabalhos separados. Ignore trabalhos que o(a) Sr(a) teve por 
menos de 12 meses. Inclua todos os períodos de desemprego se eles duraram pelo menos 12 meses. 
Inclua trabalhos informais. 
 
J1 TRABALHO N° 1     DO: ano 19     |__|__|     AO ano          |__|__| 
                                     DOS: idade    |__|__|      AOS  idade   |__|__|                           
 
Ocupação/ Cargo .............................................................................................................. |__|__|__|__|__| 
Companhia/ Nome do empregador...........................................................................................................  
Cidade: .....................................................................................................................................................  
Atividade/Produção  .............................................................................................................. |__|__|__|__| 
Se há um período sem ocupação antes do trabalho 2, anote a razão: 
 
.................................................................................................................................................................. 
 
J2 TRABALHO N° 2     DO: ano 19     |__|__|     AO ano          |__|__| 
                                     DOS: idade    |__|__|      AOS  idade   |__|__|                           
 
Ocupação/ Cargo .............................................................................................................. |__|__|__|__|__| 
Companhia/ Nome do empregador...........................................................................................................  
Cidade: .....................................................................................................................................................  
Atividade/Produção  .............................................................................................................. |__|__|__|__| 
Se há um período sem ocupação antes do trabalho 2, anote a razão: 
 
................................................................................................................................................................... 
 
J3 TRABALHO N° 3     DO: ano 19     |__|__|     AO ano          |__|__| 
                                     DOS: idade    |__|__|      AOS  idade   |__|__|                           
 
Ocupação/ Cargo .............................................................................................................. |__|__|__|__|__| 
Companhia/ Nome do empregador...........................................................................................................  
Cidade: .....................................................................................................................................................  
Atividade/Produção  .............................................................................................................. |__|__|__|__| 
Se há um período sem ocupação antes do trabalho 2, anote a razão: 
...................................................................................................................................................................
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Se houver mais que 3 trabalhos use mais folhas. 
 

O entrevistador deve checar se algum dos trabalhos acima relatados necessita o questionário  
especializado.  
Preencher o questionário ocupacional geral para cada um dos trabalhos listados acima. Preencher o 
questionário especializado sempre que necessário. 
 
 
LISTA DE TRABALHOS QUE REQUEREM QUESTIONÁRIO ESPECIALIZADO 
 
Trabalho Questionário especializado Número do trabalho 
Mecânica de motores de veículo    
Trabalho com madeira   
Pintura   
Soldador   
Químicos   
Curtume – couros     
Metalúrgico   
Isolamento térmico    
Agricultura   
Frigorífico   
Indústria têxtil   
 
 
Obrigado por ter respondido esse questionário. 
 
 
J4  Término da entrevista         |__|__|-|__|__| 

            hora   minuto 
 
J5  Qualidade da entrevista (a ser estabelecida pelo entrevistador)  ............................................. |__| 

(1) insatisfatória 
(2) questionável 
(3) digna de confiança 
(4) alta qualidade 

 
J6  Comentários 
...................................................................................................................................... 
...................................................................................................................................... 
...................................................................................................................................... 
....................................................................................................................................... 
....................................................................................................................................... 
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INSTRUÇÕES PARA COLETA DE CÉLULAS ESFOLIADAS DA BOCA 

1. Instruir o entrevistado a lavar a boca com água.  

2. Remover a dentadura, se for o caso.  

 3. Realizar o escovado com uma escova suave. 

 

Nos casos de CA de laringe e em todos controles :  5 a 10 escovadas suaves feitas em cada um dos 

seguintes locais: 

Mucosa do lado direito da boca (de cima para baixo). 

Mucosa do lado esquerdo da boca (de cima para baixo). 

Lado direito da língua. 

Lado dorsal da língua. 

Lado esquerdo da língua. 

Lado interno do lábio superior e inferior. 

 

Nos casos de CA de boca: após o escovado descrito acima, a lesão visível será escovada  com 5 a 10 
suaves escovadas tentando evitar as áreas necróticas.  
 
4. Imediatamente após o escovado, preparar um esfregaço em uma lâmina com o nome do 

paciente e o número do estudo. Fixar a lâmina imediatamente com 90% de álcool e 

posteriormente lavar com Papanicolau e cobrir com uma lamínula. Conforme o centro, poderá 

ser decidido ser feita a lâmina para todos os casos (laringe e boca) e controles.  

5. Depois de preparar a lâmina, introduzir a escova em um  tubo plástico de 50 ml contendo 20 ml  

de PBS (solução tampão de fosfato). Sacudir para que todas as células desprendam-se da 

escova. 

6. Pedir ao paciente para lavar a boca energicamente, incluindo a garganta, com gargarejos de 10 

ml de solução salina, que serão despejados no mesmo tubo cônico. 

7. Processar a amostra conforme protocolo. 
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EXAME REALIZADO PELO ENTREVISTADOR 
 
MEDIDAS ANTROPOMÉTRICAS  
 
K1  Peso (kg)  ...................................................................................................................... |__|__|__| 
K2  Altura (cm)  ................................................................................................................... |__|__|__| 
 

 
EXAME DA BOCA PARA TODOS OS CASOS E CONTROLES ( a ser realizado antes 
da coleta de células) 

 
K3  Exame: (1) aceito          (2) recusado ....................................................................................... |__| 
K4  Quem realizou o exame?  ......................................................................................................... |__| 

(1) entrevistador (2) outro, especifique_______________ 
K5  Data do exame oral (se diferente da entrevista)  .......................................... |__|__|-|__|__|-|__|__| 

                Dia      mês     ano 
K6  Higiene oral em geral ( tártaro, sangramento gengival, etc.)  .................................................. |__| 

(1) boa       (2) média       (3) pobre 
K7  Perda de dentes:  ...................................................................................................................... |__| 

(1) menos de 5  (2) 6-15 (3) 16 ou mais 

K8  Há alguma lesão visível  .......................................................................................................... |__| 
(1) não  (2) sim  (3) incerto 
Se sim, descreva...................................................................................................................... 

.................................................................................................................................................. 

.................................................................................................................................................. 
Se suspeitar de lesão tumoral, favor falar para o investigador principal    

COLETA DA AMOSTRA 

·  Células esfoliadas da boca são obtidas de acordo com as instruções da página anterior 

·  10ml de sangue serão colocados em tubo heparinizado para processamento posterior, conforme 

protocolo. 

K9  Células esfoliadas obtidas  ...................................................................................................... |__| 

(1) sim  (2) somente lavado bucal   (3)  não 

K10  Amostra sangüínea obtida:  ..................................................................................................... |__| 

 (1) sim   (2) não 

K11  Data da coleta de célula  ............................................................................. |__|__|-|__|__|-|__|__|  

K12 Data da coleta de sangue .............................................................................. |__|__|-|__|__|-|__|__| 
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SOMENTE PARA CASOS 
 
L1  Descrever o aspecto macroscópico do tumor (es)  ................................................................... |__| 

(1) Exofítico  (3) Verrucoso 
(2) Ulcerativo  (4) Outros 

 
L2  Topografia, de acordo com CID-1O, 1990 ................................................................  |__|__|-|__| 
 (preencher mais que um se o câncer ocupar 2 ou mais regiões)  ................................. |__|__|-|__| 
 ................................................................................................................................................. |__|__|-|__| 
 
L3  Morfologia, de acordo com CID-1O, 1990  ......................................................... |__|__|__|__|__| 
 

  
 
L4 Número das lâminas do diagnóstico histológico (do laboratório de patologia; não codificar) 

__ __ __ __ __ __ __ __ 
__ __ __ __ __ __ __ __  

 
 
L5  Data da cirurgia, se realizada.  .................................................................... |__|__|-|__|__|-|__|__| 

                    dia     mês      ano 
 
L6 Usando a tabela seguinte, classifique o tumor pelo estadiamento TNM 
 
CÂNCER  ORAL  
UICC    Extensão do tumor 
(1) TIS   Carcinoma in situ 
(2) T1    Tumor £ 2 cm 
(3) T2    Tumor >2 £ 4 cm 
(4) T3    Tumor > 4 cm 
(5) T4    Tumor invadindo estruturas adjacentes     |__| 

 
 (1) N0   Sem metástases em linfonodos 
(2) N1   Metástases em linfonodo ipsilateral £ 3 cm 
(3) N2   Metástases maiores ou em linfonodos bilaterais    |__|  

 
(1) M0   Sem metástases à distância 
(2) M1   Metástases à distância       |__| 
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CÂNCER  DE LARINGE   
UICC    Extensão do tumor 
(1) TIS   Carcinoma in situ 
GLOTE 
(2) T1a   Tumor limitado/móvel, uma corda 
(3) T1b   Tumor limitado/móvel, duas cordas 
(4) T2   Tumor extensivo à supra ou subglote, mobilidade diminuída 
(5) T3   Fixação das cordas 
(6) T4   Tumor invadindo estruturas adjacentes 
SUPRAGLOTE 
(7) T1    Tumor móvel/um sítio 
(8)T2    Tumor móvel/mais que um sítio/extensivo à glote 
(9) T3    Fixação das cordas 
(10)T4   Tumor invadindo estruturas adjacentes  
SUBGLOTE 
(11) T1   Tumor limitado à subglote/móvel 
(12) T2   Tumor extensivo à corda vocal/móvel 
(13) T3   Fixação das cordas 
(14) T4   Tumor invadindo estruturas adjacentes         |__|__| 

 (1) N0   Sem metástases 
 (2) N1   Metástases em linfonodo ipsilateral £ 3 cm  
 (3) N2 Metástases  únicas do mesmo lado 3-6 cm, ou múltiplas, contralateral, ou 

em linfonodos bilaterais <= 6 cm 
 (4) N3   > 6 cm                  |__| 

 (1) M0   Sem metástases à distância 
 (2) M1   Metástases à distância                |__| 
 
CÂNCER DE ESÔFAGO 

UICC    Extensão do tumor 
 (1) TIS   Carcinoma in situ 
 (2) T1   Tumor invadindo lâmina própria ou submucosa 
 (3) T2   Tumor  invadindo muscular 
 (4) T3   Tumor invadindo adventícia  
 (5) T4   Tumor invadindo estruturas adjacentes             |__| 

  (1) N0   Sem metástases em linfonodos 
  (2) N1   Metástases em linfonodos regionais             |__| 
_________________________________________________________________________________ 
  (1) M0   Sem metástases à distância 
  (2) M1   Metástases à distância                |__| 
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L7 Se o estadiamento formal não está disponível, qual é a extensão estimada do tumor?            |__| 
(1) Local  (2) Regional  (3) Disseminado 

 
L8  Há biópsias/tecidos disponíveis para este estudo?                |__| 
 (1) Sim, biópsias congeladas 
 (2) Sim, outras _____________(especifique) 
 (3) Não 
 
L9  Há  lâminas histológicas disponíveis para este estudo?                |__| 
 (1) Sim, punção biópsia  
 (2) Sim, biópsia cirúrgica  
 (3) Não 
 
L10  Fotocópia do laudo diagnóstico histológico ou citológico              |__|
 (1) Incluído  (2) Não incluído (3) Não disponível 
 


















































































































