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RESUMO

Devido ao envelhecimento populacional, ao aumento do numero de casos e sobrevida
de cancer no Brasil, espera-se que a demanda por servicos oncologicos aumente
progressivamente nas proximas décadas. Desta forma, é relevante investigar fatores
relacionados ao surgimento do cancer, como a idade para inicio dos sintomas e os elementos
que influenciam no acesso integral aos servigos oncologicos. O primeiro objetivo foi estimar a
prevaléncia e a média de idade de inicio dos sintomas do cancer colorretal no municipio de Sao
Paulo, Brasil, no periodo de 2010 a 2015. Primeiramente foi construido um modelo matematico
para estimar a média de idade dos sintomas de cancer colorretal e a prevaléncia. Com base neste
estudo, pode-se constatar que apesar do niUmero expressivo de pacientes idosos com cancer
colorretal, cerca de 15% dos pacientes tinham idade abaixo de 50 anos em 2010 a 2015 no
Estado de Sdo Paulo. Estimou-se que a idade de inicio dos sintomas do cancer colorretal foi em
média 59,95 anos para homens e 58,0 anos para mulheres. Um segundo objetivo consistiu em
analisar as disparidades regionais na ocupacdo de leitos para internacbes de pacientes com
cancer no Sistema Unico de Salde. Para isso, aplicou-se a um modelo por meio de Teoria de
Filas a fim de dimensionar a oferta e demanda por internacdes hospitalares, a probabilidade de
sobrecarga de leitos e 0 nUmero médio de pacientes em espera. Encontrou-se que os Estados da
regido Norte obtiveram as menores taxas de desempenho do modelo, ao passo que os Estados
das regides Sudeste e Sul apresentaram a maior taxa de internagdes. Em todos os tipos de leitos
analisados, o Estado de S&o Paulo apresentou sobrecarga acima de 95%. Por fim, o terceiro
objetivo desta tese aborda a acessibilidade geografica com a finalidade de investigar os fatores
associados a distancia para o tratamento de quimioterapia paliativo no Brasil em 2020. Foram
calculadas medidas descritivas da distancia de deslocamento em km e construido um modelo
linear generalizado com distribuicdo binomial negativa para analisar a associacdo entre a
distancia percorrida e variaveis sociodemogréaficas. A regido Norte apresentou a maior média
de distancia para o tratamento, totalizando 344,10 km, em contrapartida, os procedimentos
realizados na regido Sul apresentaram 74,25 km em média. Os resultados apresentados
fornecem contribuicGes importantes para a deteccao precoce de cancer e 0 acesso aos Servigcos
de salde para pacientes oncoldgicos como a sobrecarga de leitos e a distancia para o tratamento

de quimioterapia paliativa.

Palavras-chave: neoplasias; idade; acesso aos servicos de sadde; Sistema Unico de Saude;

acessibilidade; desigualdades em salde; modelo matematico; cuidados paliativos.



ABSTRACT

Due to an ageing population and an increase in the number of cancer cases and survival
rates in Brazil, the demand for cancer services is expected to rise steadily over the coming
decades. It is therefore important to investigate factors related to the onset of cancer, such as
the age of onset of symptoms and the elements that influence full access to cancer services.
The first objective was to estimate the prevalence and average age of onset of colorectal cancer
symptoms in the city of Sdo Paulo, Brazil, between 2010 and 2015. First, a mathematical
model was built to estimate the average age of colorectal cancer symptoms and prevalence.
Based on this study, despite the significant number of elderly patients with colorectal cancer,
around 15% of patients were under the age of 50 in 2010 to 2015 in the state of S&o Paulo. It
was estimated that the average age of onset of colorectal cancer symptoms was 59.95 years
for men and 58.0 years for women. A second objective was to analyze regional disparities in
the occupation of hospital beds for cancer patients in the Unified Health System. To do this,
a queueing theory model was applied to estimate the supply and demand for hospital
admissions, the probability of bed overload and the average number of patients waiting. It
was found that the states in the North had the lowest model performance rates, while the states
in the Southeast and South had the highest hospitalization rates. For all the types of beds
analyzed, the state of Sdo Paulo had an overload of more than 95%. Finally, the third objective
of this thesis addresses geographical accessibility to investigate the factors associated with
distance to palliative chemotherapy treatment in Brazil in 2020. Descriptive measures of
travel distance in km were calculated and a generalized linear model with negative binomial
distribution was constructed to analyze the association between distance travelled and
sociodemographic variables. The North region had the highest average distance to treatment,
totaling 344.10 km, while procedures carried out in the South had an average distance of 74.25
km. The results presented make important contributions to the early detection of cancer and
access to health services for cancer patients, such as the overload of beds and the distance to

palliative chemotherapy treatment.

Keywords: cancer; age; access to health services; accessibility; mathematical model;

palliative care.
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APRESENTACAO

Sou sanitarista de formagdo e a tematica sobre acesso aos servicos de salde esteve
presente durante toda a graduacdo. Ao ingressar no mestrado em Epidemiologia em Salde
Publica na Escola Nacional de Saude Publica (ENSP/FIOCRUZ) pesquisei sobre os fatores
associados ao tempo para o inicio do tratamento de cancer de colon e reto no Brasil. Neste
estudo conclui-se que o atraso para o inicio do tratamento ndo é homogéneo no territorio
brasileiro. Diante disso, tive a hipdtese de que a ocupacdo dos servigos poderia ser desigual no
Brasil, acarretando assim, as filas e o atraso para o tratamento.

Esta tese esta organizada no formato de coletanea composta por trés artigos. No primeiro
capitulo consta a Introducéo, que aborda a temética da tese. O segundo capitulo trata-se da
revisdo de literatura em relacdo ao conceito de acesso aos servicos de sadde, transicao
epidemioldgica e demografica, epidemiologia do cancer, tratamento oncoldgico e suas
principais modalidades, aspectos gerais sobre o0s tipos de canceres estudados e uma reviséo
acerca de modelos matematicos empregados nos estudos. No capitulo 3 encontra-se a
justificativa da tese. No capitulo 4 constam o objetivo geral e os objetivos especificos. O
capitulo 5 apresenta a metodologia utilizada em cada um dos artigos. O capitulo 6 consiste nos
artigos cientificos que compdem esta tese. Por fim, o capitulo 7 apresenta as consideracdes

finais com as conclusdes alcancadas pela tese e a articulacdo dos trés artigos elaborados.
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1. INTRODUCAO

O cancer constitui um conjunto de mais de 100 doencas. E caracterizado pelo
crescimento desordenado das células com capacidade de invadir tecidos adjacentes ou 6rgéos a
distancia. Com o envelhecimento, aumenta a suscetibilidade de transformacgdes malignas nas
células dos individuos e a maior exposi¢do aos fatores de risco. Além do envelhecimento
populacional, estudos encontraram aumento de casos em individuos mais jovens para
neoplasias de mama (Orlandini et al., 2021), colorretal (Silva et al.,2019, Moura et al., 2020) e
colo do Utero (Da Silva Viana, 2018) no Brasil. Desta forma, podera haver crescimento na
demanda por acesso desde o diagndstico até os cuidados paliativos, impactando assim, 0s
servigos de saude (Silva Junior, 2015).

Para prestar assisténcia a populacédo, o Ministério da Saude elaborou normas técnicas a
fim de regulamentar e estruturar a rede de atencdo oncoldgica. Desta forma, o tratamento do
cancer passou a ser realizado em Centros de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia
(Cacon) que tratam de todos os tipos de canceres e Unidades de Assisténcia de Alta
Complexidade em Oncologia (Unacon), que atendem os tipos de cancer mais prevalentes
(Brasil, 2019).

No Brasil, a assisténcia oncoldgica é um direito de cada cidaddo e deve ser ofertada de
forma universal e integral, possibilitando o acesso ao diagnostico, tratamento, cuidados
paliativos e reabilitacdo (Portaria n°741, de 2005). Mediante a esfor¢os para garantir o acesso
ao tratamento de cancer em tempo oportuno foi homologada a lei n° 12.732 em 2012, na qual é
estipulado o prazo de até 60 dias para o inicio do tratamento. Em 2019 foi sancionada a lei n°
13.869 que assegura aos pacientes com suspeita de cancer realizar exames para o diagnostico
no prazo maximo de 30 dias.

Segundo a portaria vigente, a distribuicdo do numero de hospitais habilitados para
tratamento oncolégico na Alta Complexidade é calculada para, no minimo, a cada 1.000 casos
novos de cancer estimados por ano, exceto o cancer de pele ndo melanoma. Nos estados onde
0 nimero estimado de cancer anual é inferior a 1.000 casos, deve-se levar em consideracdo
caracteristicas técnicas, de acesso e de possibilidade de cobertura macrorregional. E em estados
onde ha hospitais com capacidade de atender mais de 1.000 casos novos anuais estimados, deve
ser computado como multiplo em quantas vezes corresponda a sua capacidade de atender 1.000
casos novos (Brasil, 2019).

Diversos avangos tecnolégicos contribuiram para a melhoria do tratamento do cancer.

No entanto, com o progressivo envelhecimento populacional e o aumento da demanda por
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cuidados oncoldgicos, 0 acesso ao tratamento permanece como um entrave para 0s pacientes.
Além disso, ha escassez de estudos que avaliem se a oferta dos servi¢os sdo compativeis com a
demanda atual. Diante disso, 0 presente estudo teve como objetivos analisar o acesso ao
tratamento oncologico no Brasil a partir de modelos matematicos e estatisticos e estimar: a
idade média e prevaléncia do diagndstico de cancer; sobrecarga na assisténcia oncoldgica;
fatores relacionados ao deslocamento para tratamento paliativo.

Além dos casos de cancer em idosos, atualmente ha o aumento de incidéncia de cancer
em adultos, em especial, casos de cancer colorretal (Feletto et al., 2019, Ahnen et al., 2014).
Com curso longo de doenca, o cancer colorretal é passivel de deteccdo precoce a partir da
identificacdo de lesdes precursoras (Scandiuzzi etal., 2019). Desta forma, o conhecimento sobre
a idade de inicio dos sintomas pode colaborar com a prevencgéo e diagndstico precoce da doenga.

Com a perspectiva de aumento do nimero de cancer no Brasil para as préximas décadas,
é necessario conhecer a oferta e a demanda por servicos oncoldgicos. No Sistema Unico de
Saude, ha déficit de leitos hospitalares (AMIB, 2023). Em relagdo ao tratamento oncolégico, se
a oferta de leitos for menor do que a demanda pode acarretar atraso no tratamento.

As disparidades regionais de infraestrutura assistencial podem acarretar longas
distancias para o tratamento. Estudos anteriores encontraram que residentes da regido Norte
tinham grande deslocamento para buscar assisténcia oncologica. Estes estudos englobam: tipo
de céncer de mama (Oliveira et al., 2011; Saldanha et al., 2019) cancer do aparelho digestivo
(Carroll; Gomide, 2019) e para os tipos de tratamento quimioterapia, radioterapia e cirurgia
(Fonseca et al., 2022). O tratamento paliativo, por sua vez, ainda ndo foi estudado nesta
perspectiva no Brasil. No entanto, diz respeito a uma importante tematica, haja vista o papel do
tratamento paliativo nos casos de cancer avangado.

A presente tese tem como objeto a investigacdo de fatores relacionados a atencdo
oncol6gica como a acessibilidade geogréafica, a capacidade instalada de leitos e sua sobrecarga
e a média de idade para o inicio dos sintomas, que impacta diretamente no diagndstico precoce.
Através de trés artigos buscou-se avaliar a prevaléncia e idade média de inicio dos sintomas do
cancer colorretal no municipio de Sdo Paulo, Brasil, de 2010 a 2015; dimensionar a
probabilidade de sobrecarga de leitos hospitalares para cinco tipos de cancer no Brasil e analisar
os fatores associados a distancia para o tratamento de quimioterapia paliativa no Brasil em 2020.
Desta forma, espera-se contribuir para o debate de politicas publicas e estratégicas para a
organizacao da assisténcia e planejamento dos servigos envolvendo a atengdo oncoldgica no

Brasil.
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2. JUSTIFICATIVA

Com o processo de urbanizagéo e desenvolvimento houve aumento da expectativa de
vida. Como consequéncia, houve acréscimo no numero de doencas cronicas e na
demanda por diagnostico e tratamento. Em paises com economia emergente como 0
Brasil, esta transicdo se deu de forma rapida e sem estruturas que pudessem oferecer
melhorias na qualidade de vida da populacdo. Neste contexto, 0o acesso ao tratamento
oncoldgico constitui um importante objeto de analise.

O Sistema Unico de Salde abrange desde os meios de diagnostico até os cuidados
paliativos. No entanto, ha evidéncias que sugerem que 0 acesso ao tratamento oncologico se
mostra desigual no territorio brasileiro (Ferreira da silva et al., 2019, Aguiar et al., 2021,
Goldwasser, 2016). As regides Sudeste e Nordeste sdo polos de atracdo, ou seja, recebem
diversos pacientes de outras localidades do Brasil (Fonseca et al., 2022). No entanto, isto
pode acarretar filas nestas regides, aumento do tempo para o tratamento, e consequentemente
impacto na qualidade de vida dos pacientes. Diante disso, a tese busca analisar aspectos
relacionados ao acesso ao tratamento oncoldgico, como a idade, o deslocamento para o
tratamento e infraestrutura dos servicos de salde.

Na literatura atual, ha uma lacuna no conhecimento sobre a média de idade do inicio dos
sintomas de céancer colorretal. Este conhecimento pode contribuir para a pratica do
diagndstico precoce. Um segundo objetivo da tese apresenta uma abordagem metodoldgica
que permite analisar as disparidades e observar sobrecargas de leitos hospitalares. Por fim, o
terceiro objetivo da tese buscou avaliar a acessibilidade geografica de um tema pouco
investigado: o tratamento com quimioterapia paliativa a nivel populacional.

O primeiro artigo avaliou a idade de inicio do cancer de colorretal e a prevaléncia em Séo
Paulo. Trata-se de um modelo matematico elaborado por Ralph Brinks. O presente trabalho
incorporou a metodologia para o caso particular que é a oncologia. Para isso, optou-se por
investigar o cancer de colon e reto tendo em vista a incerteza presente na literatura sobre a
idade de inicio de rastreamento para este tipo de cancer. Foi escolhido o municipio de Sao
Paulo em razdo da existéncia de registros de base populacional que possibilita o céalculo de
incidéncia.

O segundo artigo teve como objetivo dimensionar a oferta e demanda por leitos clinicos,
cirargicos e UTI para tratamento oncolégico. Optou-se por analisar o territério brasileiro
segundo Unidade de Federacdo (UF) tendo em vista a possivel desigualdade para o acesso ao
tratamento oncologico. Este estudo se justifica diante da necessidade de compreender a
sobrecarga de leitos hospitalares no SUS para pacientes oncolégicos.
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Por fim, o terceiro artigo que comple esta tese teve a finalidade de analisar a
acessibilidade geografica para tratamento paliativo. E o primeiro estudo brasileiro que aborda
a trajetoria entre a residéncia e o hospital de pacientes em tratamento paliativo de
quimioterapia. Tal estudo apoiara a¢Oes estratégicas por melhorias de fluxos e regulacdo para
tratamento de quimioterapia paliativo de cancer.
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3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

A revisdo da literatura foi realizada entre janeiro a abril de 2021, e atualizada em
fevereiro de 2023. A revisdo se deu através das bases de dados: Pubmed, Scopus, Web of
Science, Lilacs, Scielo e Portal de Evidéncias da BVS (Biblioteca Virtual em Saude). Além
disso, foram selecionados artigos mencionados nas referéncias bibliograficas primarias. Para a
selecdo dos estudos foram utilizados DeCS (Descritores em Ciéncias da Satude DeCS) e MeSH
(Medical Subject Headings). Os termos utilizados foram: cancer, Health Services Accessibility,

Systems Theory e queuing theory.

Critérios de incluséo:
a) Estudos a respeito do acesso aos servicos de tratamento oncolégico no Brasil.
b) Trabalhos publicados a partir de 2007 até estudos mais recentes publicados em
bases indexadas.
c) Trabalhos redigidos nos idiomas: portugués, espanhol ou inglés.

d) O titulo e/ou resumo do artigo deveriam conter os descritores pesquisados.

Critérios de exclusdo: Foram excluidos do estudo os trabalhos em formato de cartas ao

editor, resenhas e resumos de anais de congresso.

Através da revisdo da literatura sobre o acesso aos servicos de salde na Atencao
Oncoldgica foi possivel encontrar alto percentual de pacientes que realizaram tratamento em
municipio distinto de sua residéncia e percorrem longas distancias para obter acesso ao
tratamento (Saldanha et al., 2019; Fonseca et al., 2021; Silva et al., 2019, Carroll; Gomide,
2018). Ha indicios de escassez de servicos de satde na Regido Norte, tendo em vista 0s estudos
que constataram o fluxo de saida maior nesta regido (Silva et al., 2019; Souza et al., 2020;
Grabois et al., 2013; Oliveira et al., 2011; Fonseca et al., 2021). Por sua vez, as regides Sudeste
e Nordeste foram apontadas como poélos de atracdo, em especial 0 municipio de Barretos em
Séo Paulo (Fonseca et al., 2021, Oliveira et al., 2011, de Souza et al., 2020) (Quadro 1).



Quadro 1: Principais resultados sobre acesso ao tratamento oncoldgico na Revisao de literatura

Autor/Ano/ Sujeitos da Desenho de Desfecho Andlise estatistica Principais resultados
Pais pesquisa estudo
Fonseca et al., | Pacientes com Estudo Deslocamento entre Anélise de redes Entre 49,2 a 60,7% dos pacientes se deslocam para
2021 cancer para retrospectivo municipio de residéncia | sociais outros municipios para o tratamento e isto ndo se
tratamentos transversal e municipio de modificou com os anos estudados.
cirurgicos, tratamento (fluxos e Pacientes residentes nas regides norte e centro-oeste do
radioterdpicos e distancia percorrida) percorrem as maiores distancias (média ponderada de
quimioterapicos no 296 a 870 km).
SUS entre (2009— As regides Sudeste e Nordeste foram os maiores p6los
2010 e 2017-2018) de atracdo, em especial Barretos em Séo Paulo.
Saldanha et Mulheres com Estudo Deslocamento entre Anédlise de redes de Em 51,3% dos casos o tratamento ocorreu fora do
al., 2019 cancer de mama ecoldgico municipio de residéncia | relacionamentos em municipio de residéncia. O tempo mediano de
Brasil com tratamento no e municipio de sistemas de salde deslocamento entre municipio de residéncia e o local
SUS atendimento de tratamento: 3 horas. Em 75% dos deslocamentos
para quimioterapia percorreram: 324km , 287km para
tratamento por radioterapia e 282km para internacoes.
Oliveira et al., | Mulheres com Estudo Deslocamento entre Analise de rede através | Aproximadamente 40% total dos atendimentos se
2011 Brasil cancer de mama ecolégico municipio de residéncia | do método de fluxo concentrou em 7 capitais.Ha vazios sanitarios,
com tratamento no e municipio de dominante. principalmente no Norte do pais. Indicagdo de escassez
SUS atendimento de oferta. Quando ha recursos, percebe-se concentracdo
espacial dos atendimentos em SP e RJ.
Silva et al., Mulheres com Estudo Deslocamento entre Andlise de rede através | Em 49,2% dos procedimentos ocorreram em municipio
2019 Brasil cancer de mama ecoldgico local de residénciae o | do método de fluxo distinto da residéncia da paciente. Distancia mediana
com tratamento no local de atendimento de | dominante. entre local de residéncia e instituicdo do SUS foi de
SUS pacientes com cancer 103,9 km (DP = 291,0).Cerca de 68% dos municipios
de mama no Brasil do Norte e Nordeste ndo havia unidades de referéncia
para quimioterapia do cancer de mama.
Carroll; Pacientes do SUS | Estudo Deslocamento entre Andlise de Redes Exceto Itaperuna e Campos, as demais microrregides
Gomide, 2018 | residentes do ecolégico local de residéncia e o Sociais (ARS) com Alta Complexidade em Oncologia apresentaram
Brasil Estado do Rio de local de internagéo alto percentual de pacientes internados fora do
Janeiro com cancer domicilio de residéncia apds a regulacéo (2015).
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gastrico (C15-C26)

Embora a microrregido de Lagos tenha UNACON
ainda permanece com pacientes internados no RJ.

Vigilia, 2007, | Médicos e Pesquisa Avaliac6es dos Andlises de regressao Principais barreiras da qualidade dos cuidados
América enfermeiros que transversal provedores sobre a linear paliativos: Falta de acesso e acessibilidade
Latina, tratam pacientes qualidade dos cuidados Cuidados paliativos ndo séo prioridade na formulacdo
inclusive, com céncer na da politica de sadde e na educagdo em salde.
Brasil América Latina.
de Souza et Internaces por Estudo Deslocamento dos Andlise de rede através | Entre 2004 a 2014 houve melhora no acesso, no
al., 2020, cancer de mama ecolégico usuarios entre local de | do método de fluxo entanto, os pacientes ainda percorrem longas
Brasil C50 em 2004 e residéncia e local de dominante. distancias. A maior distancia percorrida se manteve na
2014. internacdo regido Norte, e Sao Paulo continuou a ser um pélo de
atracdo de internacdes.
Grabois et al., | Criangas e Estudo Deslocamento entre Andlise de rede através | Mediana da distancia em km: 222 para QT, 236 para
2013 Brasil adolescentes com | ecoldgico regionais de salde e do método de fluxo RT e 215 para internacd0.68% das internagdes
neoplasia maligna local de assisténcia dominante proposto ocorreram na mesma regiao de sadde de residéncia do
(C00 a C97) no por Nystuen & Dacey | paciente. Para a regido Norte, cerca de 58% dos
SUS residentes percorreram mais de 1.000 km para realizar
tratamento com QT ou RT.
Caleffi etal., | Mulheres Coorte Sobrevida global, Regressdo de Cox e Na coorte de estudo, as mulheres receberam tratamento
2020, Brasil acompanhadas a0 | retrospectiva desde o diagnostico até | curvas de Kaplan- oportuno e adequado, e concluiram que a sobrevida
longo de 20 anos 0 6bito Meyer. encontrada foi compativel aos de paises de alta renda.
em um centro
privado de
exceléncia no
tratamento do
cancer de mama do
Rio Grande do Sul.
Gomes Pacientes com Estudo Infraestrutura estimada | Modelo de mistura Para o Estado de S&o Paulo, estimou-se 147 salas de
Junior; cancer no SUS transversal por modalidade cirurgia, 2.653 leitos cirargicos, 297 poltronas de
Almeida registrados com terapéutica quimioterapia e 102 equipamentos de terapia por
2009, tratamento radiacéo.
Brasil cirdrgico,

guimioterapia e

19



radioterapia

Alves et al.,
2022, Brasil

Mulheres
brasileiras
diagnosticadas
com cancer de
mama em 2019

Estudo
transversal

Falta de acesso ao
tratamento

Regressdo logistica
multivariada

Raca/cor da pele ndo brancas (OR 1,1; IC 95% 1,0-1,2);
escolaridade em nivel superior (OR 1,3; IC 95% 1,1-
1,6),com estagio Il (OR 1,1; IC 95% 1,0-1,2) e estagio
IV (OR 1,2; 1C 95% 1,11, 3) e residir na regido Sul teve
efeito protetor (OR 0,7; IC 95% 0,6-0,9).

Fonte: Préprio autor, 2023.
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3.1 ACESSO AOS SERVICOS DE SAUDE

A definicdo de acesso aos servicos de salde e a sua mensuracdo € uma temaética
importante para o setor saude, pois propicia a elaboracdo de planos e metas visando atingir a
equidade em saude (Sanchez; Ciconelli, 2012). No entanto, ndo ha plena concordancia sobre o
conceito de acesso na literatura. Esta nomenclatura sofreu modificagdes ao longo do tempo e
varia entre autores e contexto (Travassos, 2004). Em 1973, Donabedian definiu o termo
acessibilidade, Frenk (1992) em concordancia com o termo formulou um fluxo de eventos entre
as necessidades de saude e a obtencdo de cuidados. Andersen e Newman em 1973 construiu um
modelo comportamental sobre o acesso aos servigos de salde. Aday e Andersen (1974)
elaboraram indicadores de processos e de resultados para mensurar as dimensdes do acesso.
Mclintyre e Mooney (2007) e Thiede e Mclintyre (2008) relatam trés fatores que determinam o

acesso: a disponibilidade, a acessibilidade e a aceitabilidade (Quadro 2).

Quadro 2: Autores e principais contribuicdes tedricas sobre os termos Acessibilidade e
Acesso.

Termo Autores Contribuic0es tedricas
Acessibilidade | Donabedian (1973) Pioneiro da nomenclatura "acessibilidade"

Frenk (1992) Fluxo esquematico sobre acessibilidade e
acrescentou os conceitos de resisténcia e poder de
utilizacao.

Acesso Andersen e Newman (1973) | Modelo comportamental

Aday e Andersen (1974) Indicadores de processos e de resultados

Mclintyre e Mooney (2007) | Trés fatores que determinam o0 acesso: a

e Thiede e Mclintyre (2008) | disponibilidade, a acessibilidade e a
aceitabilidade.

Fonte: Autoria propria

Segundo Donabedian (1973) o termo “acessibilidade” demonstra a capacidade de

facilitar ou limitar o uso dos servicos de saude. Portanto, a acessibilidade ndo diz respeito
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apenas a disponibilidade e ao uso dos recursos em determinado tempo e lugar. O autor descreve
a acessibilidade composta por duas dimensdes: a socio-organizacional e a geogréfica. Os
atributos sdcio-organizacionais incluem a condigdo social, cultural, educacional ou econdmica
do individuo que podem influenciar o uso dos servicos de saude. A acessibilidade geografica,
por outro lado, refere-se a influéncia do tempo e espaco entre 0 usuario e os servicos de salde,
como por exemplo a distancia geografica, tempo de locomogdo e o custo da viagem.

Frenk (1992) compartilha da proposta de definicdo de Donabedian considerando a
acessibilidade como o grau de ajustamento entre as caracteristicas da populacao e 0s recursos
de satde. O autor construiu um fluxo esquematico tedrico que abrange desde a percepc¢éo da
necessidade de cuidados médicos até 0 momento do uso dos servicos de satde, bem como a sua
continuidade. Neste fluxo, Frenk (1992) ilustrou dominios para o conceito de acessibilidade, os
quais sdo: Dominio amplo, o fluxo entre o desejo de obter cuidado até a continuidade do
cuidado; Dominio intermediario, fluxo entre a procura por cuidado até a continuidade do
cuidado; e Dominio restrito, que diz respeito a procura por cuidado até o inicio do cuidado
(Figura 1).

Figura 1: Fluxo de eventos entre necessidades de salde e a obtencéo de cuidados de salde

Necessidade Desejo de obter
de cuidados cuidado
de saude |

— | Procura por atendimento == Inicio do atendimento —# | Continuidade
do cuidado

Dominio restrito

‘ Dominio intermediario |

Dominio amplo |

Fonte: Adaptado de Frenk, 1992

A disponibilidade de recursos de salde ndo garante o seu uso, pois ha um conjunto de
obstaculos que impedem a busca e a obtencdo de cuidados em saude (Frenk,1992). Esses

obstaculos sdo denominados pelo autor como resisténcia e classificados como:

Obstaculos ecoldgicos: Oriundos da localiza¢do dos servigos de saude, a distancia e tempo de
viagem;

Obstaculos financeiros: Referente ao precos cobrados pelo servico;
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Obstaculos organizacionais: Obstaculos que surgem decorrentes dos modos de organizagdo dos

recursos de saude (Frenk,1992).

Diante disso, Frenk (1992) formulou o conceito de “effective availability”, em
portugués "disponibilidade efetiva" de recursos, o qual consiste na disponibilidade levando em
consideracdo a resisténcia dos recursos ao processo de busca e obtencéo de servicos. Por sua
vez, a capacidade da populagdo de superar tais obstaculos foi denominada “utilization power”,
em portugués, poder de utilizacdo. Nesta perspectiva, a acessibilidade é conceituada como a
relacdo entre o conjunto de obstaculos para obtencdo de cuidados de saude e a capacidade da
populacdo para ultrapassar esses obstaculos.

Andersen e Newman (1973) optam pelo termo acesso aos servigos de salde. Tais autores
elaboraram um modelo comportamental que explica a utilizacdo dos servigos de salde através
de fatores contextuais externos e caracteristicas do sistema de salde, 0s quais sdo mediados por
fatores individuais, tais como: 1) Fatores predisponentes: Sao fatores que afetam a tendéncia do
individuo buscar algum servico de salde, como por exemplo: fatores demograficos, sociais e a
crenca individual relativa ao processo saude/doenca.

2) Capacitantes: Meios pelos quais os individuos obtém um servico de salde.
3) Necessidades de saude: Condicdo de salde através da percepcdo propria de saide ou
diagnosticada.

Em 1995, Andersen desdobrou o conceito de acesso em:

1) Acesso potencial: Refere-se aos recursos facilitadores que fornecem os meios para uso dos
servigos de saude. Tais como fatores individuais, comunitarios ou contextuais.

2) Acesso realizado: Representa a utilizacdo dos servigos de salde.

3) Acesso efetivo: Ocorre quando a utilizagdo de servicos de satude melhora o estado de satde
ou a satisfagdo do consumidor.

4) Acesso eficiente: Compreende a relagdo entre o nivel de estado de saude ou satisfacéo e o

volume de servicos prestados.

Em 1974, Aday e Andersen definiram que 0 acesso e a satisfacdo dos servicos de saide
podem ser afetados por fatores individuais e fatores préprios do sistema de salde (Aday;
Andersen, 1974). Estes fatores podem ser decorrentes das caracteristicas da populacéo,
disponibilidade organizacional e geografica dos servicos de salde e a politica do sistema de
salde (Andersen, 1973; Sanchez; Ciconelli, 2012). Os autores Aday; Andersen (1974)

formularam indicadores de processos e de resultados para mensurar as dimensdes do acesso.
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Os indicadores de processos demonstram as caracteristicas do sistema e da populacéo
em risco que afetam a entrada no sistema e o grau de satisfacdo dos pacientes. Como exemplo

deste tipo de indicador estdo as medidas de volume e distribuicao:

Numero de médicos, de leitos hospitalares e de ambulancias por unidade de populagédo
e por unidade de area geografica; as variaveis que afetam a entrada inicial no sistema
como o tempo de espera médio para o agendamento de consultas e tempo médio de
espera para atendimento e tempo médio de resposta para chamada de emergéncia até
a chegada da ambulancia; Dados sobre o tipo de assisténcia, tipo de provedor, método
de triagem do paciente e horas disponiveis provedor ou instalagdo esta disponivel para
servigos permitiria medidas das varidveis da estrutura da organizacdo (Aday;
Andersen, 1974, p. 217).

Os indicadores de resultados sdo medidas objetivas e subjetivas que expressam a

utilizacdo e a satisfacéo dos pacientes. Aday; Andersen (1974) cita como exemplos:
O tipo de servico utilizado (hospitalar, médico, odontolégico, emergencial,
atendimento domiciliar), o local em que o atendimento foi prestado (residéncia,
consultério, clinica, hospital), a finalidade do cuidado (preventivo, curativo,
estabilizador) e o intervalo de tempo envolvido (porcentagem da populacdo em risco
que visitou e ndo visitou um médico em um dado intervalo de tempo, nimero médio
de visitas a um médico em um determinado intervalo de tempo) e continuidade
mensurada pelo nimero de diferentes profissionais de salide contatados determinado
episddio de doenca. Quanto as medidas de satisfacdo do paciente, consta a
porcentagem da populacdo do estudo que estava satisfeita ou insatisfeita com o
tratamento e a porcentagem da populacdo que ndo foi atendida, apesar de ter a
necessidade, assim como o seu motivo (Aday; Andersen,1974, p. 217).

Uma estrutura tedrica que contém as dimensdes do conceito de acesso possibilita a
comunicacdo entre pesquisadores em saude publica e formuladores de politicas, permitindo
assim, comparacOes de niveis de acesso entre diferentes contextos (Thiede; Mclntyre,2008).
Para Mclntyre; Mooney (2007) e Thiede; Mclntyre (2008) esta estrutura é composta pelas
dimensGes: disponibilidade, acessibilidade e aceitabilidade.

A disponibilidade dos cuidados de saude se refere a existéncia do servigo ao alcance da
populacdo, como por exemplo a distancia dos servicos de saude. Acessibilidade refere-se a
capacidade do individuo de pagar pelos custos diretos e indiretos dos servigos prestados. Ja a
aceitabilidade diz respeito a fatores subjetivos, sociais e culturais que impactam na avaliacdo
sobre os servicos de salde. Nesta perspectiva, a informagdo € um elemento importante que
perpassa as trés dimensdes. A informacédo possibilita que os individuos tenham a capacidade de
escolher usar ou ndo um determinado servigo de salde, a qual pode ser calcada através da
educacdo em saude (Thiede; Mclintyre, 2008). De acordo com Travassos; Castro (2012) tais
dimensbes formam barreiras de acesso, denominadas como barreiras geograficas,barreiras

financeiras, barreiras organizacionais e barreiras de informacéo.
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Diante do exposto, percebe-se que o conceito de acesso apresenta multiplas dimensoes.
O presente estudo foi embasado na definicdo de acesso como expressdo dos fatores que
interferem no uso dos servicos de salde, assim como na percep¢do da busca por cuidados em
salde. Portanto, leva-se em consideracdo nao apenas a disponibilidade de recursos para
tratamento oncoldgico, mas tambeém as dimensdes geogréafica, financeira, e organizacional que

interferem no uso dos servigos de salde.

Assisténcia oncologica no Sistema unico de Saude

O primeiro marco regulatorio a respeito da atencdo oncolégica em alta complexidade
ocorreu em 1993 através das Portarias da Secretaria de Assisténcia a Saude n° 170 e n®. 171, as
quais formularam normas para o credenciamento de hospitais que realizam procedimentos de
alta complexidade em cancer. Em 1998 foi publicada a portaria GM/MS n° 3.535 que
estabeleceu o atendimento integral e hierarquizado aos pacientes com cancer e os critérios para
o0 cadastramento dos Centros de Alta Complexidade em Oncologia (Cacons) (Teixeira et al.,
2012).

Em 2005 foi instituida a Politica Nacional de Atencdo Oncoldgica através da Portaria
n°. 2.439. Esta Politica Nacional estruturou a prevencéo e o controle na rede de atencao a satde
das pessoas com doengas cronicas no Sistema Unico de Sadde, incluindo os casos de cancer.
Desta forma, foi definido critérios e diretrizes para a linha de cuidado em todos os niveis de
atencdo e estabelecido as Redes Estaduais ou Regionais de Atencdo Oncoldgica (Brasil, 2013).

A portaria n°. 741 de 2005 atualizou os critérios para as Unidades de Assisténcia de Alta
Complexidade em Oncologia (UNACON) e os Centros de Assisténcia de Alta Complexidade
em Oncologia (CACON). Os hospitais classificados como UNACON tem capacidade técnica
para atender os casos com diagnéstico para o tratamento dos tipos de canceres mais prevalentes
no Brasil. Os hospitais classificados como CACON atendem todos os tipos de canceres (Brasil,
2005).

Atraveés desta normativa, foi instituido que o paciente com suspeita de cancer atendido
na Atencdo priméria é encaminhado para aten¢do secundaria para avaliacdo do especialista
através do Sistema de Regulacdo (Sisreg). Apos a realizacdo do exame histopatoldgico e do
encaminhamento médico, ocorre a solicitacdo de atendimento nas especialidades oncoldgicas
através do Sistema Estadual de Regulacdo (SER) (CREMERJ, 2018).

A portaria n° 140, de 27 de fevereiro de 2014 redefiniu os critérios e pardmetros

organizacionais presentes na portaria de 2005. Esta portaria inseriu parametros para o
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planejamento de servigos oncologicos no Brasil baseados no volume populacional de uma
regido de salde. A partir da Portaria n® 1399, de 17 de Dezembro de 2019 este pardmetro passou
a considerar a incidéncia de cancer (Brasil, 2019).

Outro marco importante na atencdo oncologica foi a formulacdo da Lei Federal n°
12.732 no Brasil, a qual visa garantir que todo paciente com neoplasia maligna tem direito de
iniciar o tratamento no Sistema Unico de Satide (SUS) em até 60 dias. Em 2019 foi sancionada
a lei 13.896, a qual assegura que 0s exames no SUS para diagnostico de cancer sejam realizados
até 30 dias (Brasil, 2019).

3.2 TRANSICAO EPIDEMIOLOGICA E DEMOGRAFICA

Com o processo de urbanizacdo, aumento da expectativa de vida e melhorias no
diagnostico houve o aumento na prevaléncia de doengas crbnicas ndo transmissiveis
(Schramm et al., 2004). Em 1930, a mortalidade por doencas infecciosas e parasitarias
representavam 45,7% do total de débitos no Brasil. Em 2014, cerca de 70% das causas de
morte foram decorrentes de doencas cronicas ndo transmissiveis, sendo o cancer a segunda
principal causa de morte no Brasil (PNS, 2014). A presente fase de transicdo
epidemioldgica brasileira é marcada pela concomitancia de doencas transmissiveis e doencas
crbnicas nao transmissiveis, o ressurgimento de doencas e 0 aparecimento de novos agravos
a salde.

Este perfil epidemioldgico é caracteristico da transicdo demografica no Brasil. Em
1970, os idosos com idade acima de 60 anos representavam apenas 5% da populacédo
(IBGE,2010). Entretanto, com a queda da natalidade, o pais experimentou réapido
aumento de idosos na populagdo, representando 10,53% em 2018 (PNAD, 2018). Com
perspectiva de aumento, estima-se que o nimero de idosos ultrapasse o quantitativo de
criancas em 2050 (Oliveira,2019). Diferentemente dos paises desenvolvidos, no Brasil o
crescimento do envelhecimento populacional ocorre antes de o pais experimentar melhorias
das condicBes de vida (Oliveira,2019). Essas mudancas demogréaficas e epidemioldgicas
implicam em desafios para a assisténcia no Sistema Unico de Saude.

Neste cenario, as neoplasias correspondem a 19,3 milhdes de casos, e sdo responsaveis
por 9,9 milhdes de mortes no mundo (GLOBOCAN, 2020). A distribuicdo mundial
dos principais tipos de cancer segue o padrao de transicdo demografica e epidemiolégica. Em
regides com elevado Indice de Desenvolvimento Humano (IDH) nota-se o declinio dos tipos
de cancer associados a infecgOes e 0 aumento dos canceres relacionados ao envelhecimento e
estilos de vida (Bray et al., 2018).
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No Brasil, a transi¢do epidemioldgica é vista pelo aumento da prevaléncia de canceres
associados ao melhor nivel socioecondmico, tais como: cancer de mama, prostata, colon e
reto — mama, prostata, célon e reto, simultaneamente, com a presenca de taxas de incidéncia
elevadas de tumores associados a pobreza, como cancer do colo do Utero, pénis, estbmago e
cavidade oral (INCA, 2006, p. 11). Essa diferenca é expressa na distribuicdo dos diferentes
tipos de cancer no Brasil e de acordo com diferentes niveis de transicdo epidemiologica por
regides.

3.3 EPIDEMIOLOGIA DO CANCER

Mundialmente, estima-se que em 2020 ocorreram 19,3 milhdes de casos de cancer.
Dentre eles, 11,7% dos casos foram de cancer de mama feminina,11,4% de cancer de pulmao,
10,0% de cancer colorretal, 7,3% de cancer de prostata e 5,6% de cancer de estbmago. Quanto
a mortalidade, o cancer de pulmao foi a principal causa de morte por cancer em 2020,
totalizando em 1,8 milhdes de mortes (18%). Em seguida, o cancer colorretal representou 9,4%
das mortes, cancer de figado (8,3%), cancer de estbmago (7,7%) e cancer de mama feminino
(6,9%) (GLOBOCAN, 2020).

No Brasil, estima-se que ocorrerdo 483.590 mil novos casos de cancer. Os tipos de cancer
mais incidentes sdo: cancer de pele ndo melanoma, cancer de mama, préstata, colon e reto,
pulmao e estbmago. Em homens, sdo estimados 71.730 casos novos de cancer de prostata,
21.970 casos de cancer de colon e reto e 18.020 casos de cancer de pulmao. Em mulheres, o
cancer de mama é o mais incidente (73.610 casos), com excecdo dos tumores de pele ndo
melanoma. Além destes, sdo estimados 23.660 casos de cancer de cdlon e reto, 17.010 novos
casos de cancer de colo do utero (INCA, 2022).

As regides brasileiras apresentam predominio de tipos de canceres diferentes. Nas
regides Sudeste e Sul predominam os tipos de cancer relacionados ao desenvolvimento
socioecondmico. Os tipos de cancer mais incidentes nestas regifes sdo canceres de prostata,
mama feminina,de pulméo e de intestino. Ja as regiGes Norte e Nordeste sdo caracterizadas
pela alta incidéncia de tipos de cancer relacionados a infeccdo pelo papilomavirus humano
(HPV), como o cancer do colo do Utero e Helicobacter Pylori, como o cancer de estdmago,
apesar da presenca do cancer de préstata e mama feminino (INCA, 2020).

O rastreamento de cancer é desigualmente distribuido no Brasil. A razdo entre
mamagrafo/100 mil mulheres é o dobro na regido Sul quando comparada a regido Norte
(Tomazelli; Silva, 2017). Nas regides Norte, Nordeste e Centro-Oeste, 0 nUmero estimado de
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mulheres para realizarem o teste de Papanicolaou é inferior ao recomendado pelas diretrizes
internacionais (Costa et al., 2018).

Quanto a mortalidade, o cancer de mama é a principal causa de Obito por cancer
em mulheres, seguidos pelo cancer de pulméo, colon e reto, colo uterino e estbmago. Nos
homens, as principais causas de 6bito por cancer sdo: cancer de proéstata, cancer de pulméo,
estdmago, colon e reto, e eséfago (Guerra et al., 2017).

3.4 TRATAMENTO ONCOLOGICO

O tratamento do cancer tem como finalidade a cura, prolongamento da vida e a
melhora da qualidade de vida (INCA,2020,p. 57). O termo cura empregado na Oncologia
remete a intencdo curativa do tratamento com foco em aumento da sobrevida e auséncia de
evidéncias da doenga. Todavia, 0 cancer se trata de uma doenca crénica que carece de
acompanhamento posteriormente ao tratamento principal.

As principais modalidades de tratamento sdo: cirurgia, radioterapia, quimioterapia,
terapia combinada e imunoterapia (Markham et al., 2020). O tratamento do cancer pode ser
realizado por meio de uma ou mais modalidades terapéuticas combinadas (INCA, 2022).

Tratamentos adjuvantes e neoadjuvante:

Neoadjuvante: Trata-se do tratamento que ocorre antes de um tratamento definitivo
como a cirurgia. Esse tipo de tratamento tem como objetivo diminuir as chances de recidiva
e/ou aumentar o sucesso do tratamento curativo realizado posteriormente (Bezerra et al,2019).

Adjuvante: Chama-se de tratamento adjuvante quando é realizado ap6s um tratamento
considerado definitivo, como ap6s uma cirurgia. Este tipo de tratamento tem como finalidade
destruir focos microscdpicos de células neoplasicas que possam ter permanecido no
organismo (Bezerra et al,2019).

3.5 PRINCIPAIS MODALIDADES DE TRATAMENTO ONCOLOGICO

3.5.1 Cirurgia

A resseccdo tumoral por meio da cirurgia foi o primeiro modo de tratamento da doenga.
Desde o Egito Antigo ha evidéncias por meio de papiros da realizacdo de cirurgia
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para retirada de tumores de mama. No entanto, o primeiro procedimento cirdrgico adequado
foi realizado por Leonidas de Alexandria em | dC. A técnica utilizada ficou conhecida como
incisdo gradual dos tecidos mamarios saudaveis adjacentes ao tumor. Este procedimento é
considerado o primeiro principio da cirurgia oncoldgica, pois percebeu-se que é necessario
retirar uma margem de tecido saudavel ao redor do tecido com cancer (Wyld et al, 2015).

A partir da formulagdo da anestesia em 1846 e da assepsia em 1876, a pratica da
cirurgia se tornou comumente utilizada. Além disso, outra descoberta importante foi a
radiografia e a tomografia computadorizada, pois possibilitou compreender melhor a extenséo
do tumor (Wyld et al, 2015).

Tipos de cirurgias: Segundo Bezerra et al (2019), os principais tipos de cirurgias
oncoldgicas sdo:

Diagnostica:

Em alguns casos, a cirurgia € utilizada como meio de diagnéstico e forma de estadiar a
doenca, quando os demais métodos menos invasivos ndo foram suficientes.

Curativa: A cirurgia curativa é a remocdo total do tumor e pode ser realizada quando o
mesmo esta localizado em apenas um 0rgao.

Paliativa: A cirurgia paliativa tem como objetivo controlar sintomas e melhorar a
qualidade de vida.

Profilatica: A cirurgia profilatica é indicada para pacientes com mutagdes hereditérias,
em razdo do alto risco de desenvolvimento de cancer.

3.5.2 Quimioterapia

Durante a Segunda Guerra Mundial foi descoberto o efeito do gas mostarda em
células com alta taxa de multiplicacdo. Embora ndo tenha sido usado no campo de batalha,
havia este composto quimico no porto de Bari, Italia, controlado pelas forcas aliadas. Em
dezembro de 1943 houve um ataque neste porto e cerca de 15 navios foram afundados e outros
8 navios foram danificados, entre eles, 0 navio SS John Harvey que transportava bombas de
mostarda de nitrogénio. O gas toxico foi liberado na atmosfera e na 4gua, ocasionando a morte
de todos a bordo e contaminou cerca de mil homens e mulheres (Kohn,2022). Posteriormente,
Alfred Gilman e Louis Goodman, farmacologistas da Universidade de Yale, realizaram
autopsia de soldados que foram expostos ao gas mostarda e experimentos em camundongos
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portadores de um tumor linféide transplantado e observaram regresséo do tumor. Desta forma,
surgiram os primeiros medicamentos quimioterapicos para o cancer (Ribeiro, 2021).

O termo quimioterapia foi empregado pelo quimico Paul Ehrlich ao investigar o uso de
produtos quimicos para o tratamento de doencas infecciosas. Tem como objetivo inibir a
proliferacdo celular e a multiplicacdo do tumor,evitando assim, a invasdo e metastase. Desta
forma, a quimioterapia pode ser administrada como tratamento neoadjuvante, adjuvante,
combinada e metastatica (Amjad; Chidharla; Kasi, 2022).

A quimioterapia é um tratamento sistémico aplicado em intervalos. Isso se deve porque
a quimioterapia é baseada no conceito de cinética celular, sendo assim, é levado em
consideracdo o ciclo de vida celular, o tempo do ciclo celular, a fracdo de crescimento e do
tamanho da massa tumoral (INCA,2008).

Quimioterapia Curativa:
Este tipo de quimioterapia visa obter a remissdo completa e prevenir a recorréncia do cancer.
Como por exemplo a quimioterapia adjuvante apés cirurgia para cancer de mama localizado,

cancer colorretal ou cancer de pulmdo (Neugut; Prigerson, 2017).

Quimioterapia paliativa:

O termo quimioterapia paliativa foi empregado em 1950 com o enfoque na reducéo de
dor e dos sintomas (Neugut; Prigerson, 2017). Com 0s avan¢os no tratamento, a quimioterapia,
atualmente pode controlar os sintomas, melhorar ou manter a qualidade de vida e, em alguns
casos aumentar a sobrevida (Roeland; Leblanc, 2016).

Na literatura, ¢ empregado o termo ‘“quimioterapia de fim de vida” quando a
quimioterapia € administrada préximo ao 6bito. Nestes casos ndo ha comprovacdo de melhora
na qualidade vida e nem na longevidade, podendo acarretar piora na sobrevida ou nos sintomas
(Roeland; Leblanc, 2016).

3.5.3 Radioterapia

A radioterapia € um tratamento local ou regional que se concentra na area do
tecido acometido com a neoplasia (Bezerra et al., 2019). E empregado doses de radiacio
ionizante para a area especifica a fim de danificar o DNA alvo, resultando em morte celular.
A finalidade da radioterapia pode ser a cura da doenga, controle ou palia¢do, proporcionando
a preservacdo de orgaos, qualidade de vida, aumento na sobrevida e alivio dos sintomas. A
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radioterapia pode ser usada como unico tratamento ou como um tratamento neoadjuvante e
adjuvante em combinagdo com outras modalidades de tratamento (EDCAN, 2023).
Descobertas do final do século XIX contribuiram para a implementacéo da radioterapia,
como a descoberta dos Raios X por Rdntgen em 1895, a radioatividade natural por Becquerel
em 1898 e o isolamento do radio por Marie Curie em 1902. O conhecimento acumulado com
tais descobertas foi aplicado rapidamente na terapéutica do cancer a partir de 1896 (Thariat et
al., 2012). Apesar de haver eficécia, a radioterapia era ministrada em dose eritema,ou seja,
em alta dose até provocar aparéncia de vermelhiddo na pele. Ao decorrer dos anos,diversos
avancos foram realizados, e atualmente, utiliza-se calculos de dimensdes para a dose a

fim de garantir a eficiéncia e eficacia da dose para o tipo especifico de tumor (INCA,2008).

3.6 TIPOS DE CANCER

Nesta sessdo serdo apresentados os tipos de cancer analisados nesta tese. Este conjunto
de cénceres sdo os mais incidentes no Brasil atualmente (INCA, 2022).

Cancer de mama

O céancer de mama é um conjunto heterogéneo de canceres que atingem a mama. O tipo
histolégico mais comum é o carcinoma de células epiteliais, sendo 80 a 90% dos casos 0 tipo
carcinoma ductal infiltrante. Por ser tratar variados tipos de cancer, apresentam manifestacdes
clinicas distintas de acordo com aspectos morfolégicos e genéticos, e consequentemente,
opcdes de tratamentos e respostas terapéuticas diferentes (INCA, 2021).

Um estudo de revisdao com meta-analise encontrou que mulheres que fazem uso de
anticoncepcionais orais, terapia de reposi¢cdo hormonal e tém diabetes mellitus tém de 10% a
23% maior risco quando comparadas as demais mulheres. 1sso se deve ao mecanismo de
diferenciacdo e proliferacdo de células epiteliais da mama mediadas por fatores hormonais.
Além disso, os fatores reprodutivos também contribuem para o surgimento de cancer de mama
(Mao et al., 2023). Outros fatores de risco para o surgimento de cancer em mulheres conhecidos
na literatura sdo: idade acima de 50 anos, mutacGes genéticas nos genes BRCAL e BRC2,
historia familiar de cancer de ovério na familia, obesidade, menopausa tardia, sedentarismo e
exposicoes frequentes a radiacdes ionizantes (INCA, 2019).

Existem duas modalidades de tratamento: tratamento local que consistem em cirurgia
e radioterapia, e o0 tratamento sistémico que pode ser quimioterapia, hormonioterapia e terapia
bioldgica. Para a escolha do tratamento mais adequado considera o estadiamento da doenca,
caracteristicas biologicas do tumor, idade, status menopausal, comorbidades e preferéncias.
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Quando diagnosticado precocemente, o cancer de mama tem grande possibilidade de cura. Em
contrapartida, quando diagnosticado com estadiamento avancado, o tratamento tem como
finalidade aumentar a sobrevida e melhorar a qualidade de vida (INCA, 2016).

Cancer de prostata
O cancer de prostata € diagnosticado atraves do PSA (Antigeno Prostatico Especifico)

e do toque retal. O PSA é uma glicoproteina expressa pelo tecido da prostata, considerada
elevada quando PSA> 4 ng / mL. No entanto, alguns casos ndo apresentam PSA elevado, sendo
assim, quando ha suspeita do cancer é realizado uma bidpsia do tecido (Rawla, 2019). Ap6s
esta investigacdo € emitida a Escala Gleason, que confere o padrédo histolégico em uma escala
de 1 a5 (Litwin & Tan, 2017).

A idade € o principal fator de risco para o cancer de préstata. Estima-se que apenas 1%
dos casos sdo diagnosticados em homens abaixo dos 50 anos (INCA, 2015). Outros fatores que
contribuem para o surgimento deste tipo de cancer sdo: historia familiar de cancer, etnia/cor da
pele, obesidade e consumo elevado de carne vermelha (INCA, 2015). A historia familiar de
cancer de prostata esta presente em aproximadamente 25% dos casos diagnosticados e a
incidéncia de cancer de prostata é 1,6 vezes mais incidente em homens negros do que em
homens brancos (INCA ,2015).

A tomada de decisdo para o tipo de tratamento é baseado no estadiamento da doenca, o
nivel do PSA (Antigeno Prostatico Especifico) pré-tratamento e o escore de Gleason, o qual
demonstra a aparéncia microscépica coletada na bidpsia. As principais modalidades
terapéuticas incluem prostatectomia radical, hormonoterapia, radioterapia, braquiterapia e em
alguns casos especiais a observacgéo vigilante (Tucci et al., 2018; INCA, 2016; Morbeck et al,
2019).

Cancer do colo do Utero

O papilomavirus humano (HPV) é associado ao cancer de colo do Utero, sendo 0s
gendtipos HPV 16 e 18 responsaveis por 70 a 75% dos casos e 40 a 60% por lesdes precursoras.
Apenas 5% dos casos ndo estdo associados a infec¢do pelo HPV. Diante disso, a classificagdo
dos Tumores Genitais Femininos (5° edic¢do) foi atualizada subdividindo os tipos de canceres
associados ao HPV e independentes do HPV (Fernandes et al, 2022).

As oncoproteinas E6 e E7 produzidas pelo HPV desregulam proteinas supressoras de
tumores no ciclo celular, a p53 e pRb (retinoblastoma protein) (Lian et al, 2019). A proteina
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E6 se associa a proteina p53 atraves da proteina E6-AP, assim, interfere no mecanismo de
apoptose e reparo do DNA. A proteina E6 também pode gerar a inativacdo da proteina p53
através do sequestro da mesma no citoplasma, anulando as suas propriedades de induzir a
apoptose e bloquear o ciclo celular. Além disso, a oncoproteina E6 é responsavel pela
imortalizacdo celular ativando a telomerase da célula hospedeira. A oncoproteina E7 se liga a
proteina do retinoblastoma (pRB) em seu sitio de ligacdo de fatores de transcrigdo, permitindo
a estimulacéo da proliferagéo celular (Souza, 2015) (Figura 1).

Figura 2:Papel das oncoproteinas E6 e E7 do HPV durante a transformacéo celular maligna.
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Fonte: Hoppe-Seyler et al, 2018

Alem da exposi¢do ao HPV, outros fatores de risco sdo conhecidos na literatura. Um
estudo de meta-analise encontrou que fumantes tém 2,03 (IC: 1,49-2,57) mais risco de ter
cancer de colo do Utero quando comparadas as que nao fumam (Sugawara et al., 2019). Fatores
como maior nimero de partos e 0 uso de anticoncepcionais orais por um longo prazo e
infeccdes sexualmente transmissiveis (HIV e Chlamydia trachomatis) também estdo associado
ao surgimento do cancer de colo do Utero, assim como tabagismo (Sung et al, 2021).

Em casos de cancer de colo do Utero com estadio inicial, geralmente é recomendado a
cirurgia como conizacdo cervical, histerectomia total simples ou histerectomia radical com base
na extensdo da disseminacdo do tumor (Lian et al., 2019). Em casos localmente avancados €
necessario a quimiorradiacdo, sendo a quimioterapia administrada simultaneamente com a
radioterapia. Em relacdo a quimioterapia para o cancer do colo do utero, prefere-se os
medicamentos que contém platina, como a cisplatina e a carboplatina. Nos casos de recidiva ou
metastase apds o tratamento quimioterapico, estratégias de tratamento com terapia-alvo e

imunoterapia séo utilizadas (NCCN, 2022).
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Céncer de pulmao

Cancer de pulmao é um termo utilizado para se referir a neoplasias que se originam nas
vias aéreas ou no parénquima pulmonar. S&o classificados em carcinomas de células nédo
pequenas e carcinomas de pequenas células, sendo o primeiro tipo responsavel por 80% dos
casos de cancer de pulmdo. Devido a diversidade de neoplasias ndo pequenas células, a
Organizagdo Mundial da Saude subdividiu este tipo de cancer em: adenocarcinoma, carcinoma
de células escamosas e carcinoma de células grandes (Zheng, 2016).

O tabagismo é o principal fator de risco para o cancer de pulmao. Individuos tabagistas
tém cerca de 20 a 30 vezes mais risco de desenvolver cancer de pulméo do que as pessoas que
ndo fumam. Outros fatores de risco s&o descritos na literatura, tais como: exposicdo a
carcindgenos ocupacionais e ambientais, repetidas infec¢cbes pulmonares, histéria de
tuberculose, deficiéncia e excesso de vitamina A (INCA, 2015; CDC, 2016).

O tratamento para o cancer de pulméo depende de uma gama de fatores, como o tipo e
estadiamento do céancer. Como opcOes de tratamento tem-se: cirurgia, radioterapia,
quimioterapia e terapia-alvo (Lemjabbar-Alaoui et al., 2015). O carcinoma de células ndo
pequenas com estadiamento inicial é tratado com cirurgia ou radioterapia, € em estadios
avangados ocorre a quimioterapia. Em sua maioria, o carcinoma de pulmao de células pequenas
tem comportamento agressivo com apresentacdo em estadiamento avancado, nestes casos, séo

tratados de forma ndo cirurgica (Zheng, 2016).

Cancer de colon e reto

O céncer de colon e reto se inicia, na maioria dos casos,como um pdlipo (ACS, 2017).
Um polipo é o crescimento anormal das células com possibilidade de evoluir para cancer no
intestino. Os pdlipos adenomatosos de origem epitelial correspondem a 95% dos casos de

cancer de colon e reto (Thrumurthy, 2016). A figura 2 abaixo demonstra este processo.
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Figura 3: Progressdo do cancer de colon e reto
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Os principais fatores de risco para o cancer de célon e reto envolvem o estilo de vida,
como a falta de atividade fisica regular; dieta pobre em frutas, legumes e fibras, mas rica em
gordura; excesso de peso e obesidade; consumo de alcool e tabaco (CDC, 2016). O consumo
de carne vermelha e alimentos processados também foram associados ao surgimento de cancer
de cdlon e reto através de revisdes com meta-analise (Ekmekcioglu, 2016 ; Godos, 2016; Li et
al., 2016).

A idade é um importante fator de risco para o cancer colorretal. Apesar da
predominancia de casos em idosos, ha progressivo aumento na taxa de incidéncia entre pessoas
com idade abaixo de 50 anos (Campos, et al, 2017). Abaixo desta faixa etaria estudos
encontraram maior agressividade do céncer e a confirmacdo diagndstica ocorre mais
tardiamente (Régo et al., 2012; Drumond et al., 2013).

A modalidade de tratamento segue o critério de tamanho, localizacdo e extensdo do
tumor. O tratamento pode incluir: cirurgia (curativa ou paliativa), quimioterapia, e radioterapia,
que podem ser usadas isoladas ou associadas. A cirurgia ocorre na fase inicial do tratamento,
realizando a retirada da parte do intestino afetada e os ganglios linfaticos (INCA, 2021).

3.7 MODELAGEM MATEMATICA

O termo Modelagem se origina do latim modellus e descreve uma maneira humana de
lidar com a realidade. Os modelos matematicos transformam objetos do mundo real em objetos
matematicos (Schichl, 2004). De acordo com Biembengut e Hein (2003) os modelos
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matematicos correspondem a um conjunto de simbolos e relacdes matematicas com o objetivo
de traduzir um problema de situagdo real.

Desde a Idade da Pedra se utiliza representagdes abstratas do mundo real, no entanto, a
expressao modelagem matematica foi empregada no periodo do Renascimento, tendo
como marco a criacdo do meétodo cientifico por Galileu (Schichl, 2004; Biembengut e
Hein,2003). Seu uso foi expandido no inicio do século XX com o desenvolvimento de
algoritmos na linguagem computacional (Schichl, 2004). A partir da década de 1940 a
ideia de modelo matematico passou a ser utilizada amplamente na engenharia, fisica,
estatistica e economia (Lima filho, 2008).

No campo da salude, os modelos matematicos sdo U(teis na pesquisa
epidemioldgica, planejamento e avaliacdo de medidas preventivas, anélise de custo-beneficio,
diagndstico de pacientes e na maximizacao da eficacia de recursos. S&o aplicados para analises
descritivas, assim como em modelos preditivos e de simulagdo (Srivastava, 1981).

De acordo com Bassanezi (2002), a construcdo de modelos matematicos € composta
pelas seguintes etapas:

1. Experimentacdo: Etapa de processamento dos dados.

2. Abstracdo: Elaboracdo de modelos matematicos. Nesta fase ocorre a selecdo
das variaveis, a problematizacdo, formulacdo de hipdteses, e simplificacdo de problemas
complexos.

3. Resolucdo: Manipulacdo do modelo matematico. Busca solucionar o problema
construido matematicamente.

4. Validacdo: Nesta etapa, as solucdes e previsdes dos modelos matematicos sdo
comparados com dados empiricos. A partir deste processo, 0s modelos matemaéticos e
suas hipéteses sdo testados.

5. Modificacdo: Modificacbes sdo necessarias quando ocorre erro na formulacao
do problema original.

3.8 MODELOS MATEMATICOS EM EPIDEMIOLOGIA

O primeiro modelo epidemioldgico foi construido em 1760 por Daniel Bernoulli
em a respeito da inoculagdo contra variola (Dietz; Heesterbeek, 2002). No século XVIII,
a variola era uma doenca endémica e apresentava alta letalidade. Neste periodo, a vacinagdo
comuma cepa leve era uma alternativa investigada, pois o individuo poderia produzir
imunidade contra a variola, porém havia o risco de infeccdo e morte (Brauner,2017). Diante
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disso, Bernoulli elaborou um modelo matematico a fim de avaliar o ganho na expectativa de
vida ao nascer utilizando a inoculacdo da variola (Dietz; Heesterbeek, 2002).

Em 1906, Hamer prop6s um modelo matemético que explicava a propagacdo do
sarampo na populacdo. Inspirado no principio de A¢bes das Massas da Cinética Quimica,
Hamer elaborou um modelo epidémico deterministico. Este modelo é baseado no numero de
suscetiveis, nimero de infectados e a taxa de contatos entre estes individuos. Tal formulacéo
constituiu-se a base para modelos compartimentais na Epidemiologia (Ayres, 2002).

Outra contribuicdo relevante para a Epidemiologia Matemaética foram os estudos de
Ross no inicio do século XX. Em 1902, Ronald Ross estabeleceu a relagdo do mosquito
Anopheles na propagacdo da malaria. Esta descoberta se deu ao observar a presenca do parasita
da maléria no trato intestinal de mosquitos do género Anopheles (Nye; Gibson, 1997).

Em 1911, Ross desenvolveu um modelo compartimental aplicado a propagacéao
da maléria através de equacGes diferenciais (Ross,1911). Com este modelo, foi constatado
que a reducéo da populacdo de mosquitos abaixo de um limiar era suficiente para evitar a
disseminacdo da doenca (Olaniyi; Obabiyi,2013). Este trabalho introduziu o conceito de
numero basico de reproducéo (R0) (Brauner, 2017).

Com base na Teoria de Limiar Epidémico elaborada por Ross, Kernack e McKendrick
formularam o modelo compartimental SIR em 1927. Este modelo classifica a populagdo em
trés classes: Suscetiveis(S), Infectados (I) e Removidos (R). Suscetiveis compdem a parcela da
populacdo que ainda ndo foi infectada; Infectados s@o os individuos que contrairam o
agente infeccioso e sdo capazes de transmitir a doenca, e Removidos representam 0s
individuos que adquiriram imunidade e os 6bitos (Figura 4).

O modelo SIR considera que, em um intervalo de tempo, a probabilidade de uma
infeccdo é proporcional ao nimero de pessoas suscetiveis e infectadas na populagédo (Kernack;
Mckendrick, 1927; Bacaer, 2011). Entre as classes do modelo compartimental SIR existem
taxas de transicdo que sdo expressas matematicamente como derivadas em relagdo ao
tempo presente nos compartimentos (Brauner, 2017). Tais taxas de transicdo sdo representadas
a sequir:

Figura 4: Esquematizacao do modelo SIR

Fonte: Proprio autor, 2023.
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. das
Taxa de mudanca de suscetiveis: PT
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A proporgéo de pessoas nos compartimentos variam em funcdo da forga de infecgdo ()
e da taxa de recuperacao (r). A prevaléncia da doenca aumenta se a taxa de infecgdo () é
maior que a taxa de recuperacdo (r). Isso é expressado matematicamente de forma discreta ou
continua conforme as equacdes abaixo: (Codeco; Coelho, 2012).

(D) I(t+ 1) = I1(t) + (W) — £L(t)
(2) 5 = IO = 71()

3.9 MODELO MATEMATICO COMPARTIMENTAL COM ENFASE EM DOENCAS
CRONICAS

Os modelos matematicos sdo utilizados amplamente nos estudos de doencas infecto-
parasitarias. No entanto, tais modelos sdo aplicaveis em doencas cronicas considerando
suas particularidades. Brinks elaborou um modelo matematico de compartimentos baseado
nos parametros epidemiologicos de incidéncia, prevaléncia e mortalidade. Como
demonstracéo, utilizou dados de pacientes com deméncia na Alemanha em 2002 (Brinks,
2011; Brinks et al.,2013; Brinks; Landwehr; Waldeyer, 2013). Neste modelo, é possivel
calcular a duragdo media e a média de idade de inicio de uma doenca cronica.

Conforme demonstrado na figura 5, ha trés compartimentos: Saudaveis (S), pessoas
suscetiveis a doenga em questdo, Doentes (D), pessoas acometidas com a doenca e Obito (O).
A transicdo entre os compartimentos sdo taxas que dependem do tempo calendério (t), idade
(1) e no caso de mortalidade especifica pela doenga (m:), a duragdo da doenca (d). No modelo,
| representa a taxa de Incidéncia da doenga e m, € a taxa de mortalidade geral de ndo doentes
pela doenca investigada (Brinks, 2011).
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Figura 5: Modelo Incidéncia- Prevaléncia-Mortalidade.

Saudavel Ith | Doente |M:(LLd) Obito
S D O
Ma(t.i)

Fonte: Prdprio autor, 2023 adaptado de Brinks (2011)

A transicdo de individuos saudaveis e doentes em relacdo a idade é expressa através
de equacoes diferenciais ordinarias (EDOs), como € demonstrado abaixo:

Taxa de mudanca de individuos saudaveis:

ds

q =—l.s —my.S
Taxa de mudanga de casos:

dc

E =].s— mj. C

No modelo matematico de compartimento para doencas cronicas, a idade representa o
papel de progressdo conforme o tempo (Brinks, 2011, p. 3). A mudanca na prevaléncia (p)
segundo idade e as taxas de incidéncia, taxa de mortalidade em individuos doentes e néao

doentes sdo derivadas por equac@es diferenciais ordinarias do tipo Riccati. Desta forma,

% = I(1 — p) — p(m; — m), equivalente a % = (1-p)[1—p(my—my)].

3.10 TEORIA DE FILAS

A teoria de filas € um método matematico que analisa a formacéo de filas de espera.
Este método realiza a modelagem matematica da construgdo de filas e o tempo de espera
previsto (Berry,2006). Tais filas se ddo em razdo da capacidade limitada dos servidores de
atender os clientes em um sistema. Os clientes e o0s servidores podem ser de diversas naturezas,
de acordo com o problema de estudo, como por exemplo, a fila de imagens radioldgicas para
leitura diagndstica e 0s pacientes a espera de um leito de internacdo (Green,2006).
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Este método foi desenvolvido pelo matematico Agner Erlang em 1909 ao determinar o
namero de linhas disponiveis para realizar uma ligagdo telefonica (Green,2006). Erlang
demonstrou que o numero de ligagdes telefébnicas em um intervalo de tempo segue a
distribuicdo de probabilidade de Poisson, assumindo que as chamadas telefonicas sdo eventos
ao acaso. E constatou que o tempo de espera segue distribuicdo exponencial
(Brockmeyer,1948).

Desde a sua criacdo, a Teoria de Filas tem sido aplicada em diversas areas, tais como o
setor bancario (Xiao; Zhang, 2010), transporte (Babicheva, 2015) e organizacional (Komashie
et al., 2015). Na éarea da saude, o0 modelo de filas pode ser empregado para prever niveis de
congestionamento, determinar a capacidade necesséaria para atingir o nivel desejado de
desempenho, identificar os niveis de pessoal, equipamento e leitos, bem como na tomada de
decisdes sobre alocacdo de recursos e desenho de novos servigos (Green,2006).

Através da Teoria de Filas, Cho et al (2017) avaliaram o tempo de espera de pacientes
para o atendimento ambulatorial, calculando a taxa de chegada dos pacientes e a taxa de
servico. Xavier et al (2018) utilizaram a metodologia para determinar o nimero de pacientes e
0 tempo de espera para servicos de pronto-socorro hospitalar, assim, propuseram cenarios para
reduzir a fila e o tempo de espera. A Teoria de Filas é também aplicada em andlises sobre
numero de leitos necessarios para evitar filas (Goldwasser et al., 2016). Além disso, é uma
ferramenta Util para estimar insumos em situagdes de crises emergéncias como a pandemia de
Covid-19 (Zimmerman, 2021).

Componentes do Modelo de Filas:

Populagéo: Os clientes fazem parte de uma populacdo maior, quando elegiveis compdem a
fila. A populacdo ou fonte de entrada pode ser finita ou infinita. Populacéo infinita é quando a
probabilidade de um cliente compor a fila ndo € influenciada pelo nimero de clientes que se
encontram na fila, por sua vez, quando a populacdo é finita ocorre o processo inverso.

Fila: E composta pelos clientes a espera do atendimento. Quanto ao nimero de filas,podem ser
classificadas como fila simples ou Unica quando ha uma Unica fila para o atendimento, mesmo
em situa¢Ges com mais de um servidor, e fila multipla quando ha uma fila para cada servidor.

Distribuicdo das chegadas: As filas podem ocorrer de forma que cada cliente chegue
individualmente ou em grupo. E o processo de chegada pode ser analisado considerando o
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tempo entre as chegadas ou 0 nimero de chegadas por unidade de tempo. Este processo pode
ser deterministico, se os intervalos forem fixos no tempo, ou estocasticos, se os clientes chegam
de forma aleatéria. Em Teoria de Filas, a distribuicdo de probabilidade mais utilizada para
modelagem da taxa de chegada é a distribuicdo de Poisson. Desta forma, supde que a
probabilidade de n clientes chegarem ao sistema em um dado periodo de tempo t, segue a
distribuicdo de probabilidade de Poisson com media de chegadas () conforme a equacéo (X)
(Shastrakar & Pokley,2018).

e—ir( /“) n
P (1) =——""r
n! ,onde A = taxa média de chegadaen=0, 1, 2...

Ao se considerar que a distribuicdo de Poisson é compativel com o sistema de filas
analisada, sera importante considerar trés caracteristicas fundamentais:

1. A chegada dos clientes € unitaria, ou seja, chega um cliente por vez na fila.

2. A probabilidade de chegada de um cliente é independente do tempo do préximo
cliente chegar a fila.

3. A probabilidade de chegada em determinado momento € independente do tempo.

Taxa de chegada (1): Consiste na taxa média de chegadas em um periodo de tempo (Ameh;
Sabo; Oyefabi , 2013).

Distribuicdo do tempo de servico: Assim como a distribuicdo das chegadas, o tempo de
servi¢o pode ser analisado como um modelo deterministico ou estocéstico. As distribuicdes
aleatorias mais usadas sdo a Exponencial e a Erlang.

Taxa de servigo (n): Representa 0 nimero médio de servigos prestados em um periodo de
tempo (Ameh; Sabo; Oyefabi , 2013).

Numero de servidores: Consiste no nimero de prestadores de servigo. Também sdo descritos
como canais de atendimento. O nimero de servidores podem assumir trés formas:

Servidor Unico: Quando um cliente é atendido por vez.

Servidor multiplo: Quando h& mais de um servidor para atender uma fila Unica.
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Servidor Infinito: Ndo tem fila de espera, pois cada cliente é atendido no momento da
chegada.

Capacidade de servico: Corresponde ao niimero maximo de clientes que o sistema suporta. E
contabilizado o nimero de clientes que estdo no atendimento e os clientes que aguardam pelo
servico. A capacidade de servi¢o pode ser infinita ou finita. Quando a capacidade é finita e o
sistema se encontra completo, ndo ha inclusdo de novos clientes sem que algum cliente saia do
sistema anteriormente.

Disciplina de servico: E a regra que determina a ordem em que os clientes na fila sdo atendidos
(Green,2006).

Os principais tipos sao:

First come first served (FCFS), também conhecido como FIFO (First In First Out): Neste

tipo de disciplina, o primeiro a chegar € o primeiro a ser servido.

Last come first served (LIFO) ou LCFS (Last Come First Serve): O tltimo a chegar é servido
primeiro.

PRI (priority service): Este tipo de regra considera a prioridade no atendimento por uma dada
caracteristica. E utilizada em internages hospitalares e cirurgias (Ameh; Sabo; Oyefabi ,
2013).

Notacdo de Kendall - Lee

Em 1953, David George Kendall formulou a primeira notagdo matemaética de um
sistema de fila com o objetivo de resumir suas principais caracteristicas. Posteriormente, A. M
Lee adicionou outros trés componentes, formando assim, a notacdo de Kendall-Lee (a/b/c/):
(d/eff), onde (Arenales et al., 2007; Chwif; Medina, 2015), :

a: Corresponde a distribuicdo de probabilidade do processo de chegada.
b: Representa a distribuicdo de probabilidade do processo de atendimento ao servico.
Os elementos a e b podem ser:

M (Markoviana): O intervalo de tempo entre o processo de chegadas e de servico séo
variaveis aleatorias com distribuicdo exponencial.



43

D (Deterministico): O intervalo de tempo entre as chegadas e 0 servico é um processo
deterministico.

Ek (Erlang): O intervalo de tempo entre as chegadas e o servico sdo variaveis aleatdrias
continua com distribuicdo de Erlang de ordem k.

G (Genérica): O intervalo de tempo entre as chegadas e 0 servico segue uma
distribuicéo genérica.

c: NUmero de servidores ou canais de servico em paralelo.
d: Disciplina de atendimento da fila.
e: Numero maximo de clientes no sistema de fila.

f : Tamanho da populagao
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4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Analisar os aspectos relacionados a idade, deslocamento para o tratamento e
infraestrutura dos servigos de satde dos tipos de cancer mais incidentes no Brasil.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Identificar a meédia de idade para inicio dos sintomas e a prevaléncia por faixa etaria de inicio

do céancer colorretal no municipio de Sdo Paulo (2010 a 2015).

2. Analisar a sobrecarga de internacdes em leitos clinicos, cirdrgicos e em UTI no Sistema
Unico de Saude de pacientes com cancer (mama, prostata, colorretal, colo do Utero e pulmé&o)
em 2018 a 2021 nas Unidades Federativas do Brasil.

3. Analisar os fatores associados entre a distancia até o centro de tratamento de pacientes com
cancer de mama, colorretal e prostata avancado em uso de quimioterapia paliativa no Brasil
em 2020.
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5. MATERIAIS E METODOS

Esse estudo foi desenvolvido em formato de 3 artigos cientificos, a saber, o artigo 1,
cujo objetivo € estimar a prevaléncia e a média de idade inicio dos sintomas do cancer colorretal
no municipio de Sdo Paulo, Brasil, no periodo de 2010 a 2015; o artigo 2 teve como objetivo
dimensionar a probabilidade de sobrecarga de leitos pablicos, em especial, leitos cirargicos
para cinco tipos de cancer no Brasil, e 0 artigo 3 abordou os fatores associados a distancia para
o0 tratamento de quimioterapia paliativa no Brasil em 2020. Nesta sessdo serdo descritos 0s
métodos utilizados nos manuscritos a seguir.

Artigo 1: Estimating the age at onset of symptoms and the prevalence of colorectal cancer
in S&o Paulo, Brazil, with a mathematical model

Populagéo do estudo
Pacientes com diagnostico de cancer de colon e reto (CID: C18-C20) no municipio de
Sé&o Paulo em 2010 a 2015.

Delineamento do estudo
Trata-se de estudo com delineamento hibrido com dados secundarios de 2010 a 2015

analisados de forma transversal e um componente de modelagem com agregacao de dados.

Fonte de dados

O banco de dados foi construido a partir dos casos cadastrados no Registro de Cancer de
Base Populacional (RCBP) do municipio de S&o Paulo, devido a disponibilidade dos dados
neste municipio. Estes dados foram extraidos através da solicitacdo de download da base ndo
identificada disponivel em  https://www.inca.gov.br/BasePoplIncidencias. Dados sobre
mortalidade foram extraidos do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM) gerenciado
pelo Ministério da Saude
(http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/deftohtm.exe?sim/cnv/obt10uf.def). Os dados populacionais
foram extraido através do SIDRA - Sistema IBGE de Recuperacdo Automatica do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica - IBGE (https://sidra.ibge.gov.br/tabela/1552#notas-
tabela). Além disso, o parametro de sobrevivéncia por faixa etéria foi utilizado segundo os
resultados do estudo de Gasparini; da Silva; Motta, 2017 intitulado “Fatores prognosticos
associados a sobrevivéncia em cinco anos de pacientes com adenocarcinoma de c6lon de um

hospital de referéncia em Oncologia no Rio de Janeiro” presente na tese Cancer colorretal: o
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efeito idade-periodo-coorte na tendéncia da mortalidade e os fatores prognosticos associados

a sobrevivéncia” (Quadro 3).

Variaveis utilizadas

Quadro 3: Fonte de dados e classificacdo das variaveis utilizadas

Sistema

Variaveis

Categorias

Registro de Cancer de Base
Populacional (RCBP)

Cdodigo da doenca

C180, C181, C182, C183
C184, C185, C186, C187
C188, C189, C19,C20

Data de diagnostico

Extraido o caracteres
referente ao ano

sobre Mortalidade (SIM)

Sexo Masculino e feminino

Idade Categorizada em:
20 a 29,30 a 39,40 a 49,
50 a59,60a69,70a 79, 80
ou mais

Cidade Séo Paulo

Sistema de Informacgdes
Idade Sem categorizar

NuUmero de 6bitos

SIDRA - Sistema IBGE de
Recuperagdo Automatica

Ndmero populacional

AnNo 2010 a 2015
Sexo Masculino e feminino
Faixa etaria 5a9anos, 10 a 14 anos, 15

a19 anos, 20 a 29 anos, 30 a
39 anos, 40 a 49 anos, 50 a
59 anos, 60 a 69 anos, 70 a
79 anos, 80 anos e mais
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Estudo de Gasparini B., da | Probabilidade de 20 a 49
Silva, C.M.F.P. Motta, so,br_eV|venC|a por faixa 50a79 _

etaria 80 e mais
M.V, 2017

Fonte: Préprio autor, 2023

Analise dos dados

Primeiramente, foi formulado um banco de dados com nimero de habitantes, faixa
etaria, sexo, ano, numero de casos, numero de 6bitos por cancer colorretal, 6bitos por demais
caucas e razao entre Obito por cancer colorretal e demais causas. Foram calculadas frequéncias
absoluta e relativa, além de medidas de incidéncia e mortalidade segundo os pontos de idade:
30 anos, 40 anos, 50 anos, 60 anos, 70 anos e 80 anos.

Foi construido um modelo de compartimento baseado em equagbes diferenciais
ordinarias (EDOs). E um modelo formulado para uso em doencas crénicas por Brinks (2011).
O presente trabalho demonstrou a aplicacdo deste modelo para a oncologia com o exemplo
do céancer colorretal. Através deste modelo, foram calculadas médias e desvio padrao da idade
de inicio dos sintomas, a idade no diagnostico e a diferenca entre estas medidas. Esse modelo
é baseado na incidéncia, prevaléncia e mortalidade. Portanto, contém trés estados: Sem a
doenca, com cancer colorretal e 6bito. Os compartimentos, bem como o fluxo entre eles, estéo
ilustrados na Figura 6 onde i representa a taxa de incidéncia, t (tempo calendario), a (idade),
d (duracdo da doenca), C (casos), mo e m1 sdo as taxas de mortalidade de individuos ndo
doentes e doentes, respectivamente. A Figura 6 mostra esquematicamente o0 modelo de

Incidéncia-Prevaléncia-Mortalidade.

Figura 6: Modelo de Incidéncia-Prevaléncia-Mortalidade para doencgas cronicas

ml( t,a.d)

Healthy (H) i(t,a) j\(.‘ascs of colorectal
cancer (C)

Death (D)

¥

mU( r,a)

Fonte: Préprio autor, 2023 adaptado de Brinks (2013).
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Artigo 2: Disparidades regionais na ocupacao de leitos para internac6es de pacientes com

cancer no Sistema Unico de Saude

Delineamento do estudo
O artigo 2 consistiu em um estudo epidemioldgico transversal com dados referente ao
ano de 2018 a 2021.

Populagdo da pesquisa

Foram selecionados pacientes diagnosticados com neoplasia da mama (C50), colo do
Gtero (C53), prostata (C61), pulmao (C34) e célon e reto (C18-C20), segundo a CID 10. Foram
considerados os pacientes que tiveram data da internacao e saida entre 1 de janeiro de 2018 a
31 de dezembro de 2021.

Fonte de dados

Para o modelo de filas de leitos hospitalares, os dados foram extraidos do Sistema de
Informacgdes Hospitalares (SIH). O instrumento de registro deste sistema é a Autorizacdo de
Internacdo Hospitalar (AIH), um instrumento administrativo para o ressarcimento das despesas
de internagdes no SUS (Cerqueira et al., 2001). Os dados foram obtidos de forma automatizada

através do pacote microdatasus presente no R.

Analise de dados

A analise descritiva dos dados foi composta de frequéncia absoluta e relativa das
variaveis: sexo, faixa etaria, raca/cor da pele, regido, ano e especialidade. Para a elaboracdo do
modelo, foi calculado o tempo medio de permanéncia hospitalar, em razdo do estudo se tratar
de internacfes em leitos hospitalares. Primeiramente foi construido um banco de dados cujo
cada entrada € uma internagdo individual. O célculo do tempo médio de permanéncia hospitalar

segue formula abaixo:

2 n°de pacientes — dia no periodo

Tempo médio de permanéncia (TMP) = T n° de saidas no periodo

Foi utilizado o modelo de filas, considerando a chegada dos usuérios a fila como a data

da internacdo. Pressupde que o0 processo de entrada segue distribuicdo de probabilidade de
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Poisson, pois a chegada dos clientes é unitaria e a probabilidade de chegada de um paciente é
independente do tempo de chegada do préximo. Para o tempo de servico foi considerada a
distribuicdo Exponencial. As medidas analisadas foram: taxa média de entrada para internagao
(A), taxa média de internacdo (), probabilidade de sobrecarga (p) e 0 numero medio de

pacientes na fila (Lq).

Quadro 4: Medidas de desempenho de filas com modelo M/M/1

Parametro Nomenclatura Unidade de medida
Taxa média de entrada para A Pacientes internados/dia
internacao
Taxa média de internacéo M Pacientes internados/dia
Probabilidade de sobrecarga P(n>0)=p-= (’&) %
Numero médio de pacientes Lq = A2 _ _

w(n—A) Pacientes/dia

Fonte: Préprio autor, 2023 baseado em Fogliatti; Mattos (2007).

Variaveis utilizadas

Quadro 5: Fonte de dados e classificacdo das variaveis utilizadas

Variaveis Descricdo Categorias
N_AIH NUmero da AlH por paciente
DIAG_PRINC Codigo do diagnostico principal C50,C53,C61,C34,C18,C19,C20
(CID10)
ESPEC Especificacdo do leito Cirurgico,Clinicos e Outros
DT_INTER Data de internacéo
DT_SAIDA Data de saida
DIAS_PERM Dias de permanéncia
PROC_REA Procedimento realizado segundo
SIGTAP
(http://sigtap.datasus.gov.br/tabela
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-unificada/app/sec/inicio.jsp)
CEP CEP
MUNIC_RES Municipio de residéncia do
paciente
MUNIC_MOV Municipio do estabelecimento
CNES Numero do Cadastro Nacional de
Estabelecimentos de Salde
RACA COR Raca/cor da pele Amarela,Branca,Indigena,Parda,
Preta
IDADE Idade Até 18, 19.a 39, 40 a 59, 60 a 69,
70a 79, 80 a 89, 90 ou mais
SEXO Sexo Feminino, masculino
Regido* Regido Centro-
Oeste,Nordeste,Norte,Sudeste,Sul

* Varidvel gerada a partir da manipulagdo dos dados

Fonte: Informe Técnico do Sistema de Informag6es Ambulatoriais 2011
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Artigo 3: Fatores associados a distancia para o tratamento de quimioterapia paliativa no
Brasil em 2020

Delineamento do estudo

Trata-se de um estudo ecoldgico cuja unidade geografica de analise € o municipio.

Populagédo da pesquisa

Pacientes diagnosticados segundo a CID 10 com os tipos de cancer: mama (C50),
prostata (C61) e célon e reto (C18-C20). Foram incluidos na pesquisa, apenas pacientes cujo
tratamento ocorreu fora do municipio de residéncia e cédigo da AIH correspondendo a
procedimentos de quimioterapia paliativa.

Fonte de dados
Os dados foram extraidos do Sistema de Informac¢des Ambulatoriais do SUS (SIA-SUS)

de maneira automatizada atraves do pacote microdatasus presente no R.

Anélise de dados

Os codigos do municipio de residéncia e municipio do hospital foram geocodificados
através da malha municipal do IBGE (Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica). Para o
calculo da distancia percorrida e tempos de viagem foi utilizado o pacote osrm da Linguagem
R, este pacote apresenta uma interface entre 0 R e a APl OSRM (Open Source Routing
Machine). Para tal considerou-se como origem as coordenadas geograficas do municipio de
residéncia do paciente e destino as coordenadas geograficas do municipio de tratamento. As
medidas calculadas foram baseadas no melhor trajeto via carro. Para a analise foram calculadas
medidas descritivas e associagdo das variaveis explicativas através do modelo Binomial

Negativa.

Variéaveis utilizadas

Quadro 6: Fonte de dados e classificacdo das variaveis utilizadas

Variaveis Descricdo Categorias

AP_CIDPRI AP_CIDPRI C50,C61,C18,C19,C20
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AP_TPAPAC Indica se a APAC é 1 — inicial, 2 —
continuidade, 3 — Unica
AQ_DTINTR Data de inicio do tratamento
solicitado
AP_SEXO Sexo Feminino, masculino
AP_RACACOR Raca/cor da pele 01 = Branca, 02 = Preta, 03 =
Parda,04 = Amarela, 05 =
Indigena, 99 = Sem informacao
AP_PRIPAL AP_PRIPAL
AP_NUIDADE Idade Categorizada em:"Até 18","19 a
39", "40 a 59", "60 a 69", "70 a
89", "90 ou mais"
AP_CODUNI Codigo do CNES do
Estabelecimento de Salde
AP_UFMUN Unidade da Federacdo +
Municipio do Estabelecimento
AP_MUNPCN UF + Municipio de Residéncia do
paciente
AQ_ESTADI Estadio — UICC (0;1;2;3;4)
AQ DTIDEN Data da identificacdo patologica

do caso

Fonte: Informe Técnico do Sistema de InformagGes Ambulatoriais 2011
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6. RESULTADOS

6.1 ARTIGO 1. ESTIMATING THE AGE AT ONSET OF SYMPTOMS AND THE
PREVALENCE OF COLORECTAL CANCER IN SAO PAULO, BRAZIL, WITH A
MATHEMATICAL MODEL

Este subcapitulo apresenta a versdo do manuscrito “Estimating the age at onset of
symptoms and the prevalence of colorectal cancer in Sdo Paulo, Brazil, with a mathematical
model” de autoria de Mariana Araujo Neves Lima e Daniel Antunes Maciel Villela estd em

submissao.
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Estimating the age at onset of symptoms and the prevalence of colorectal cancer in Sao
Paulo, Brazil, with a mathematical model

Highlights

1. Compartment models can help study chronic diseases.

2. There was a difference between the age of symptoms onset and the age of diagnosis.

3. We found approximately 15% of patients to be under 50 years old.

4. The mean age of symptom onset was 59.9 (SD=11.7) for men and 58 (SD=12.5) for

women.

Abstract

Background:

Colorectal cancer has a high incidence and mortality in Brazil. Previous studies have shown an
increase in the number of cases in younger patients. This study aimed at estimating the
prevalence and average age of onset of colorectal cancer symptoms in the municipality of S&o
Paulo, Brazil, from 2010 to 2015.

Methods: This is a retrospective and observational study. We select patients diagnosed with
rectal and colon cancer (ICD: C18-C20) in the municipality of S&o Paulo from 2010 to 2015
registered in the Population-Based Cancer Registry. An exploratory analysis provided
epidemiological profiles, including mortality and incidence over the years. The study used an
age-based mathematical model for population assessment of chronic diseases based on
Incidence-Prevalence-Mortality. Age of symptoms onset and prevalence estimation are

obtained by solving differential equations from this model.

Results: We investigated 22,371 new cases of colon and rectal cancer registered in the city of
S&o Paulo. Patients aged under 50 years accounted for 15% of all patients. The mean age of
symptom onset of colorectal cancer was estimated at 59.9 years of age (st. dev. = 11.7 years)
for men and 58.0 years (st. dev. = 12.5 years) for women, whereas the mean age of diagnosis
reported in the registry was 64.2 and 64.6 years for men and women, respectively. Prevalence
is higher for men than women after 60 years old.

Conclusion: The difference between the age of symptoms onset and the mean age of diagnosis
demonstrates the importance of early detection of colorectal cancer. The knowledge of the
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prevalence and age of onset of colorectal cancer symptoms might advance plan health measures

for early detection of disease.

Keywords:

Colorectal Neoplasms, Incidence, Prevalence, Mortality, Compartment model, Age of onset

1. Introduction

Colorectal cancer is worldwide the third most common type of cancer and the second
leading cause of death from cancer. In 2020, there were an estimated 1.9 million cases and
935,000 deaths (Sung et al, 2021). In Brazil, estimates for each year of the three-year period
from 2023 to 2025 show 21,970 cases of colorectal cancer in men and 23,660 in women,
corresponding to 20.78 new cases for every 100,000 and 21.41 for every 100,000 women
(INCA, 2022). In addition, Brazil shows a trend of increasing mortality rate from colorectal
cancer (Gasparini et al, 2017; Pelegrini et al, 2023).

Colorectal cancer is a long-course disease, as the progression of precursor lesions
develops in about 7 to 10 years (dos Santos et al, 2022). Thus, detection and removal of
precursor lesions is possible through screening. This strategy may reduce the incidence of and
mortality from colorectal cancer (Guimarées et al, 2021). International guidelines recommend
screening as a measure to reduce colorectal cancer incidence and mortality (US Preventive
Services Task Force, 2021). In Brazil, fecal occult blood tests, colonoscopy or sigmoidoscopy
are recommended for people aged 50 to 75 years to detect cancer early (INCA, 2021). Despite
the high frequency of cases with advanced diagnosis, Brazil does not have organized
population-based screening due to financial and organizational limitations (Guimarées et al,
2021).

Investigating the age of onset of symptoms is helpful in understanding the best time to
use screening. Studies on temporal trends show that in the mid-2000s, there was a decrease in
the number of cases in older patients and increased cases in cases in patients under 50 years of
age (Feletto et al, 2019, Ahnen et al, 2014). However, the incidence of cases of colorectal cancer
is higher in individuals over the age of 50 years. For colon cancer, the median age at diagnosis
is 67 for men and 71 for women; for rectal cancer, the median age is lower, 62 years for men
and 63 for women (American Cancer Society, 2020).

Early detection of colorectal cancer in younger individuals poses several challenges.

Early symptoms of colorectal cancer are difficult to detect because they are vague and
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nonspecific (Vega, Valentin and Cubiella, 2015). In younger individuals, not they commonly
investigated initial symptoms (Campos, 2017).

Compartmental models are pioneers in the study of infectious diseases (Kermack and
McKendrick, 1927). However, the models can be used in studies on chronic diseases, thus
estimating the average age of onset of symptoms of chronic disease (Brinks et al, 2013,Brinks,
Landwehr and Waldeyer,2013). In the modeling of chronic diseases, the model is based on the
parameters of Incidence, Prevalence, and Mortality, and the transitions between the
compartments correspond to Structural Equations models (Brinks et al, 2013,Brinks,Landwehr
and Waldeyer, 2013).

Estimating the prevalence and onset of disease symptoms is relevant for planning public
health measures and allocating health services. With the increase in chronic diseases, there was
an increase in medical expenses, medicines, and equipment for diagnosis and treatment. In
Brazil, among the factors associated with the high cost of cancer care are the treatment of
colorectal cancer, younger age groups, and advanced tumor staging 111 and IV (Lana et al, 2020).

Studies with mathematical modeling can contribute to the gap in knowledge about age
for screening based on findings about the mean age of onset of symptoms. The present study
provides a mathematical model applied to colorectal cancer, which may be useful in other public
health problems. Thus, the study’s objective is to analyze indicators of mean age and prevalence

by age group of onset of colorectal cancer in the city of Sdo Paulo.

2. Material and methods

2.1 Population data

A total of 22,371 anonymized records from patients diagnosed with colorectal cancer
(ICD: C18-C20) in the municipality of Sdo Paulo from 2010 to 2015 were selected from the
Population-Based Cancer Registry. Data on population by age group were taken from the
Brazilian Institute of Geography and Statistics. Death registration data were taken from the
Mortality Information System - SIM. We calculated the relative mortality from data from the
Sao Paulo mortality table.

Inclusion criteria for deaths were those death records due to malignant neoplasm of the
colon, rectum and anus by age group and sex in the municipality of Sdo Paulo. For the
construction of the mathematical model, patients aged between 30 and 80 years were included
in the analysis, considering the low proportion of individuals aged below 30 years, and most
public data contain information stratified up to age 80.
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2.2 Study Design

This is a retrospective, observational study with secondary data from 2010 to 2015.

2.3 Incidence and mortality rates

An exploratory analysis was done with population-based data from the cancer registry
to obtain mean age of diagnosis, proportion of tumor locations, and frequencies by age and
gender. Incidence and mortality rates were calculated from the population-based registry with

cross-sectional data over years 2010-2015.

2.4 Estimation of age of symptoms onset and prevalence

The method to estimate age of symptoms onset and prevalence consists of an IPM
compartments model (Incidence-Prevalence-Mortality), adapted from a similar model used for
analyzing prevalence and onset of dementia (Brinks & Landwehr, 2015; Brinks et al, 2013;
Brinks & Landwehr, 2014),type 1 diabetes (Brinks, 2018), type 2 diabetes (Brinks et al, 2019)
and chronic kidney failure (Brinks et al, 2012). In this model, there are three states: Healthy
about an investigated disease (H), case of colorectal cancer (C), and death (D). The intensity of
the transition between compartments is rates, such as which: i (incidence rate of colorectal
cancer), m; (case mortality rate of colorectal cancer) and mortality among non-diseased
individuals (mo). The general mortality is denoted by (m). These rates are influenced by calendar
time t, age (a), and disease duration (d), according to the compartment (Figure 1). The (Equation

1) describes how prevalence (p) changes according to age.

. 3 m (t,a,d)
Healthy (H) i(1,a) |Cases of colorectal " ! Death (D)
cancer (C)
’ f
|
m U( I,a)
Figure 1: Incidence-Prevalence-Mortality Model for chronic diseases - adapted from Brinks

(2013)

dp

10 = i(1 —p)—plm; —m) (1)
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For the construction of the IPM model, we assume that:
1. The population is closed; that is, there is no migration.
2. The disease is contracted after birth.

The transitions to the model compartments are ordinary differential equations. The rate
of change for the healthy individual’s compartment corresponds to the exit of healthy
individuals by becoming cases (i) according to age and due to mortality among non-diseased
individuals (mo) according to age (Equation 2). Healthy individuals who became cases are
inserted in compartment C and leave this compartment, which died from the disease (Equation
3).

Rate of change of healthy individuals:

dh B

da

—(i(a) + mo(a)).h (2)

Rate of change of cases:

dc ,
== i(a).h —mi(a).c (3)

Equation 4 represents the change in prevalence. By deduction, equation 1 is equivalent.
The change in prevalence by age consists of the product of incidence (i) and non-ill individuals
(1-p) and the difference of the product of prevalence (p) between general mortality and mortality
and specific mortality from colorectal cancer. When the dp/da ratio is less than zero, prevalence
decreases with age, and when this ratio is greater than zero, the prevalence increases (Equation
1).

j—(‘tj = (1 = p)[1 = p(my — my)] (4)
Alternatively, we use equation 5 with information on relative mortality (R(a) = m./m). This
feature is essential in studies in which there is no information on the population’s mortality
without the investigated disease (mo). A log-linear model was used to calculate the overall

mortality.

dp )
— = 4(1l —p) —mp
da ( P) ! ('m

L) (5)

1
After adjusting the equation with incidence and mortality, the average age of symptoms
onset is obtained by weighting new cases over age, as shown in the Equation 6. In this equation,

N(a)= H(i) + C(i) is the total number of people in the aged population (a),
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Z:iux (”‘(/1 ”‘)11(1" ”‘) (
S i(ta)H(ta) (6)

a=(g

I(t) =

where as and af are the initial and final ages to be analyzed.
2.5 Parameters and calculations

We calculated the incidence and mortality of colorectal cancer according to year
stratified by sex. The mathematical model considered the average incidence rate and mortality
rate in the period from 2010 to 2015. The initial age being 30 years old (as = 30) and the final
age is 80 years old (af = 80). For the calculation of relative mortality, we used survival
information by age group as found in the literature Gasparini et al (2017) and the life table of
the municipality of Sdo Paulo.The mean values and standard deviations were used to obtain
95% confidence intervals respectively for incidence and mortality. A procedure to sample N
values each of incidence and mortality rates within the 95% confidence intervals permits N
simulations using the equation of the system. We carried out N=1000 samples per age group
for both mortality and incidence in order to obtain prevalence.

The Ordinary Differential Equations were solved analytically as well as by the classical
4th Order Runge-Kutta integration method. Analyzes are performed with the Software R,
including the deSolve package. Analytical solution of the differential equation returns an
exponential function:
mi—m-+i i

a) = poe P
p( ) Po my, — m—+1

2.6 Data Statement

Data in this study were obtained from the following links:

Population-based cancer registry data were extracted from the site:
https://www.inca.gov.br/BasePoplncidencias/Home.action.

Data for the calculation of general and relative mortality were extracted from the sites,
respectively:
http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/deftohtm.exe?sim/cnv/obt10uf.def
https://www.prefeitura.sp.gov.br/cidade/secretarias/saude/epidemiologia_e_informacao/morta
lidade/index.php?p=189242
Data on the population quantity were taken from demographic census:
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https://sidra.ibge.gov.br/tabela/1552#notas-tabela

3. Results

Cases of colorectal cancer in the study population were about 53.2% in women and
46.8% in men. The majority were cases of colon cancer (61.5%). In the study, about 15% of the
population was under 50 years of age. The mean age was 64.37 with a standard deviation of
14.08 years. When stratified by sex, observed a similar distribution for age groups. However,
there was a higher percentage of cases in men aged 60 to 69 years (28.1%) compared to women
(23.2), in contrast, the greater proportion of cases in women occurred in 70 to 79 years. The
highest proportion of cases occurred in 2013 (18.9) (Table 1).

Incidence and mortality are higher in women aged 30 and 40 years than in men, reaching
an average incidence of 22.78/100000 and an average mortality of 6.42/100000 for women aged
40 years. In contrast, in the other age groups, the largest number of cases and deaths in men
predominated. There was an increase in incidence and mortality according to age. This pattern
was similar in all years analyzed (Tables 2 and 3). We highlight the last year of the study, 2015,
which showed the highest mortality in individuals aged 30 years for both sexes.

Table 4 shows the mean age of symptom onset and the mean age of diagnosis. On
average, males had symptom onset at 59.77 with a standard deviation of 11.75 and females at
59.31 with a standard deviation of 12.61. It was noted that the data showed great variability,
with values ranging from 48.02 to 71.52 for men and 46.7 to 71.92 for women. The difference
between diagnosis and symptom onset is approximately 4.40 years for men and 5.24 years for
women.

After 50 years of age, the prevalence increased for both men and women, evaluated at
0.50% (CI: 0.47% - 0.54%) in men and 0.54% (CI: 0.51% - 0.56%) in women. From the age of
60 onwards, there was a greater increase in the average cases in men than in women. In
individuals over 70 years of age, the difference in prevalence between the sexes was greater,
around 3.28% (CI: 3.08% - 3.49%) in men and 2.58% (CI: 2.31% - 2.82%) in women. The
highest prevalence occurred in the age group of 80 years or more for men (5.80%; CI: 5.42% -
6.18%) and women (4.40%; CI: 3.89% - 4.91% ) (Figure 2).

4. Discussion
The estimation about onset of symptoms on average 5.24 years before diagnosis for
women and 4.40 years for men highlights the need for early diagnosis and screening of cases.

Detection of colorectal cancer can occur before the onset of symptoms by screening measures
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through colonoscopy and flexible sigmoidoscopy when detecting and removing intestinal
polyps. Other tests include guaiac-based fecal occult blood test (gFOBT) or fecal
immunochemical tests (FIT) (US Preventive Services Task Force, 2021). In Brazil, there is still
no organized population-based screening. Currently, a pilot study with organized colorectal
cancer screening has been developed in Sdo Paulo (Guimaraes et al, 2021).

Latin America still faces difficulties for organized screening such as: insufficient of
financial resources, poor health systems, shortage of human resources and infrastructure and
low awareness of colorectal cancer (PAHO, 2016). The incidence of colorectal cancer has
increased in developing countries due to lifestyle changes related to poorer dietary patterns,
sedentary lifestyles, and obesity. In addition to the increase in cases, high mortality rates in
these countries are associated with a lack of public health measures such as screening and access
to timely treatment. In contrast, developed countries have experienced declines in incidence and
mortality rates due mainly to population-based screening (Wong et al, 2021).

The time interval for diagnosis consists of the time between the first symptoms until
seeking a consultation with the general practitioner, added to the interval between the
consultation, referral, and investigations for the diagnosis (Hansen et al, 2011). In patients with
colorectal cancer, the time between symptom perception and patient presentation can belong.
Early symptoms are low risks, such as constipation, diarrhea, abdominal pain, and weight loss
(Hamilton et al,2009). Consequently, there is an increased risk of delayed diagnosis and
emergency presentation (Cleary et al, 2007). In young individuals, studies have shown that the
diagnosis is later (Gabriel et al, 2018) and with more advanced staging (Silva et al, 2020).

The increase in the number of cancer cases among young people has been an ongoing
trend. In this study, 15% of cases was under 50 years of age. Age, period, and cohort studies
have shown a difference in the rise in cases in young people according to the period and birth
cohort (Chong et al, 2015, Siegal et al, 2017). In the United States, SEER incidence data have
shown that the incidence among individuals aged 20 to 39 years began to increase in the mid-
1980s and the mid-1990s among individuals aged 40 to 54 years. The incidence in older
individuals increased during the 1970s until the mid-1980s but decreased from the 1990s
onwards (Siegal et al, 2017). Projections for 2030 estimate that there will be an increase in
incidence rates in the age group below 50 years, corresponding to 90.0% for colon and 124.2%
for rectal cancers in patients 20 to 34 years, and 27.7% and 46.0%, respectively, for patients 35
to 49 years (Bailey et al, 2015).

Incidence, prevalence, and mortality measures were higher in males and increased with

age. This result is consistent with results from previous studies (Vardanjani et al, 2018, Brenner,
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Altenhofen and Hoffmeister,2010). The difference between the sexes may be exposed to risk
factors related to diet and lifestyle, such as red meat consumption, physical inactivity, and
smoking. These characteristics act differently according to the location of cancer (Murphy et
al,2011). The higher mortality values for males may be due to men having less awareness of
the signs and symptoms of cancer and less recognition of changes in bowel habits (Kazemi et
al, 2023), thus increasing the chance of detecting the disease at an advanced stage and increasing
mortality.

The study found a slight difference in the age of onset of colorectal cancer symptoms,
being lower for women. Historically, women seek more health care than men, and self-
perception about health care is greater (Levorato et al, 2014). Thus, this is a hypothesis due to
the slightly lower age difference for women. This difference was similar to the (Chong et al,
2015) study on mean age at diagnosis. This study found a mean age of 57.8 with standard
deviation of 14.4 for rectal cancer in women and 60.3 with standard deviation of 14.1 for men
(Chong et al, 2015). In contrast, the mean age at diagnosis onset was higher in studies conducted
in the United Kingdom. The younger mean age in Brazil reflects the findings of Moura et al
(2020) and Silva et al (2019).

This study illustrates the application of a compartmental model to chronic diseases. This
methodology is feasible to estimate the average age of onset of colorectal cancer symptoms and
the prevalence by age. This methodology can be used in a retrospective and cross-sectional
study, thus optimizing the follow-up time in more prolonged and more costly studies. Another
advantage of the Differential Equation approach is the possibility of using the relative mortality
(Brinks and Landwehr, 2015). In Epidemiology, it is common to obtain data on general
mortality through official life tables and vital statistics. However, information on the mortality
rate of non-diseased people is challenging to access. In addition, this approach allows
simulating epidemiological scenarios and estimates at regional and national levels (Brinks and
Landwehr, 2015).

The approach used has some limitations. First, the model assumes that the population is
closed; it does not consider populations with migration. Despite the municipality of S&o Paulo
having diverse population groups, the size of the Brazilian population is expressive. Second,
for the formulation of the model, the set of irreversible diseases was considered a chronic
disease. Thus, in the compartment model, sick individuals do not return to a healthy state.
However, cancer patients may experience remission from the disease. In addition, another
limitation of the study concerns the age range threshold for analysis. Since the model results in

an exponential function for the prevalence, chances of overestimation for high ages increase.
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Age limits from 30 to 80 years were considered for the construction of the mathematical model.

However, a low number of cases is expected in the age groups that were not analyzed.

5. Conclusions

Statistics on the onset of symptoms and prevalence are helpful for more effective
planning of cancer control. Whereas the onset of symptoms can be difficult for individuals to
perceive, compartmental modeling for chronic diseases can be useful for estimating
epidemiological indicators. Based on the population’s incidence, prevalence, and age
distribution, the method applied can predict the average age of colorectal cancer diagnosis. The

estimated years before symptom onset may contribute to early cancer detection.
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Table 1: Distribution of colorectal cancer cases by tumor location, age group and year
stratified by sex in the municipality of Sdo Paulo (2010-2015)

Females Males Total
n (%) n (%) n (%)

Tumor location
Colon (C18) 7575 (63.6) 6181 (58.9) 13756 (61.5)
Rectosigmoid junction (C19) 1539 (12.9) 1419 (13.6) 2958 (13.2)
Rectum (C20) 2788 (23.4) 2869 (27.4) 5657 (25.3)
Age group
20 - 29 years 128 (1.1) 118 (1.2) 246 (1.2)
30 - 39 years 465 (4.2) 344 (3.5) 809 (3.9)
40 - 49 years 1163 (10.4) 885 (9.0) 2048 (9.8)
50 - 59 years 2250 (20.2) 2033 (20.7) 4283 (20.4)
60 - 69 years 2587 (23.2) 2763 (28.1) 5350 (25.5)
70 - 79 years 2717 (24.4) 2452 (25.0) 5169 (24.6)
80 years and over 1846 (16.5) 1222 (12.4) 3068 (14.6)
Year
2010 1994 (16.8) 1785 (17.1) 3779 (16.9)
2011 1967 (16.5) 1836 (17.5) 3803 (17.0)
2012 1912 (16.1) 1740 (16.6) 3652 (16.3)
2013 2404 (20.2) 1828 (17.5) 4232 (18.9)
2014 1797 (15.1) 1677 (16.0) 3474 (15.5)
2015 1828 (15.4) 1603 (15.3) 3431 (15.3)
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Table 2: Incidence of colorectal cancer in municipality of Sdo Paulo (2010- 2015)

30 years 40 years 50 years 60 years 70 years 80 years
2010 males 5.84 20.84 59.18 144.54 269.37 325.76
females 6.85 24.11 54.07 104.85 189.23 220.76
2011  males  6.20 18.50 65.14 142.23 261.97 325.80
females 8.05 25.46 55.69 99.55 150.49 204.01
2012 males 6.34 18.76 58.59 147.27 230.85 274.63
females 7.94 23.71 56.34 94.18 157.45 192.32
2013 males 5.45 20.14 59.49 128.35 298.53 314.38
females 6.29 24.78 52.07 103.32 286.76 275.69
2014 males 6.62 18.40 51.95 125.84 234.75 249.06
females 8.23 18.91 49.69 87.51 153.61 170.60
2015 males 5.16 15.69 46.73 108.42 190.94 212.81
females 7.97 19.74 49.71 74.60 116.97 175.54

males  5.94 (0.56) 18.72 (1.78) 56.85(6.49) 132.78 (14.82) 247.74 (37.23) 283.74 (46.45)

Mean
females 7-96 (0.79) 22.78(2.76) 53.30(2.52) 94.00 (11.44) 175.75 (59.03)  206.49 (59.03)

Incidence per 100,000 persons



Table 3: Mortality of colorectal cancer in municipality of Sdo Paulo (2010- 2015)
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30 years 40 years 50 years 60 years 70 years 80 years

2010 males 1.17 6.29 21.26 54.57 144.89 234.92

females 1.71 6.72 17.23 39.35 81.87 175.40

2011 males  1.37 5.95 19.35 60.60 138.62 260.34

females 1.99 7.14 18.27 38.00 85.99 150.85

2012 males 1.14 7.15 20.09 53.79 110.81 227.92

females 1.37 5.66 19.02 39.98 83.45 179.32

2013 males 1.75 5.03 19.50 56.48 147.48 207.79

females 1.64 6.78 19.63 41.92 82.37 160.71

2014 males  1.83 4.48 22.33 61.85 134.64 213.12

females 2.10 5.69 19.71 38.20 90.90 151.23

2015 males  3.04 6.13 16.69 52.43 129.13 231.16

females 2.56 6.54 16.48 39.81 68.32 144.49
Mean males 1.72(0.71) 5.84(0.95) 19.87(1.93) 56.62(3.82) 134.26(13.29) 229.21 (18.57)
females 1.9(0.42) 6.42(0.61) 18.39(1.32) 39.54(1.42) 82.15(7.54) 160.33 (14.22)

Mortality per 100,000 persons

Table 4: Age at onset of symptoms and age of diagnosis of colorectal cancer in municipality of S&o Paulo (2010-

2015)

Age of onset Ageof diagnosis Age difference
Sex Mean SD Mean SD Mean SD
Males 59,77 11,75 64,17 14,57 4,40 2,82
Females 59,31 1261 64,55 13,49 5,24 0,88

SD = standard deviation
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6.2 ARTIGO 2: DISPARIDADES REGIONAIS NA OCUPACAO DE LEITOS PARA
INTERNACOES DE PACIENTES COM CANCER NO SISTEMA UNICO DE SAUDE

Este subcapitulo apresenta a versao do manuscrito “Disparidades regionais na ocupagao
de leitos para internagdes de pacientes com cancer no Sistema Unico de Saude” de autoria de

Mariana Araujo Neves Lima e Daniel Antunes Maciel Villela estad em submiss&o.
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Disparidades regionais na ocupacao de leitos para internagdes de pacientes com cancer
no sistema Unico de saude

RESUMO

O acesso universal e integral dos servigcos de salde sdo garantidos através do Sistema
Unico de Saude, porém a oferta desigual nas regides do Brasil demonstra dificuldade de acesso
a servigos de alta complexidade. Este estudo busca analisar a sobrecarga de internag6es segundo
leitos clinicos, cirargicos e UTI no Sistema Unico de Salde entre pacientes com cancer de
mama, préstata, colon e reto, pulméo e colo do Gtero em 2018 a 2021 nas Unidades Federativas
do Brasil.

Realizou-se um estudo seccional com dados do Sistema de Informacdo Hospitalar
(SIH). Foi empregado o modelo de Teoria de filas para dimensionar a oferta e demanda por
internacdes hospitalares. As medidas de desempenho do sistema foram: Taxa média de entrada
para internacdo (A), Taxa media de internacao (1), Probabilidade de sobrecarga (p) e Numero
médio de pacientes em fila (Lq).

Pode-se observar que hd maior taxa de internacdes nos Estados das regifes Sudeste e
Sul, ao passo que os Estados da regido Norte obtiveram as menores taxas de desempenho do
modelo. Sdo Paulo mostrou sobrecarga acima de 95% em todos os tipos de leitos analisados.
Houve sobrecarga de leitos em hospitais de referéncia no tratamento oncol6gico no Estado de
Séo Paulo, Bahia e Pernambuco. O nimero médio de pacientes em fila foi maior entre pacientes
com cancer colorretal.

Os resultados encontrados indicam a sobrecarga de leitos entre pacientes oncoldgicos e
dificuldades regionais de acesso aos servigos de oncologia. Este estudo pode contribuir para
tomada de decisédo de gestores publicos a fim de que haja melhorias no acesso oportuno de leitos

e gestdo de fluxos de pacientes para internacéo.

Palavras-chaves: Acesso aos Servicos de Saude; Equidade no Acesso; Neoplasias; Pesquisa
Operacional, Teoria de filas
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ABSTRACT

The universal and integral access to health services are guaranteed through the Unified
Health System, but the unequal offer in the regions of Brazil demonstrates difficulty in access
to high complexity services. This study seeks to analyze the overload of hospitalizations
according to clinical, surgical, and ICU beds in the Unified Health System among patients with
breast, prostate, colon and rectum, lung, and cervical cancer in 2018 to 2021 in the Federative
Units of Brazil.

A sectional study was conducted with data from the Hospital Information System (SIH).
The Queue Theory model was employed to size the supply and demand for hospital admissions.
The system performance measures were: average admission rate (A), average hospitalization
rate (i), probability of overload (p) and average number of patients in queue (Lq).

It can be observed that there is a higher rate of hospitalizations in the states in the
Southeast and South regions, while the states in the North region obtained the lowest model
performance rates. Sao Paulo showed overload above 95% in all types of beds analyzed. There
was an overload of beds in oncologic treatment reference hospitals in Sdo Paulo, Bahia and
Pernambuco States. The average number of patients in line was higher among patients with
colorectal cancer.

The results found indicate an overload of beds among oncology patients and regional
difficulties of access to oncology services. This study may contribute to the decision making of
public managers in order to improve the timely access to beds and management of patient flows

for hospitalization.

Key words: Access to Health Services; Equity of Access; Neoplasms; Operations Research,
Queue Theory
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Introducéo

No Brasil, a incidéncia de cancer apresenta tendéncia de aumento no Brasil, devido ao
crescimento demogréafico, envelhecimento populacional e desenvolvimento socioeconémico.
Estima-se que em 2023 ocorrerdo mais de 700 mil novos casos de cancer®. Dentre eles, os mais
incidentes sdo: cancer de mama (73.610 casos), cancer de prostata (71.730 casos), cancer de
colon e reto (45.630), cancer de pulméo (32.560), estdmago (21.480) e cancer do colo do utero
(17.010)%. O sistema de saude brasileiro tem o desafio de garantir o acesso integral ao tratamento
oncolégico em um pais de grande extensdo territorial?.

A universalizacdo dos servicos de saude e acesso equanime em internacdes de alta
complexidade tem se mostrado deficiente no Sistema Unico de Salde3. As regides Sudeste e
Nordeste sdo polos de atracdo por atendimento oncoldgico, podendo acarretar filas nestas
regibes, e vazios sanitarios, sobretudo na regido Norte 2-%. Pesquisas anteriores buscaram
identificar o fluxo origem/destino das internagdes de pacientes com cancer de mamaz2-°, cancer
do aparelho digestivo® e para os tipos de tratamento quimioterapia, radioterapia e cirurgia®. Tais
estudos constataram as desigualdades regionais de acesso aos servicos de saude.

No Brasil, ha déficit de leitos hospitalares, em especial no Sistema Unico de Satde. Em
2017, paises da Organizacdo para a Cooperacdo e Desenvolvimento Econémico (OCDE)
tinham em média 4,7 leitos hospitalares por 1000 pessoas, ao passo que no Brasil esta média
era de 2,3 leitos por 1000 habitantes’. Em relacdo aos leitos de UTI, em 2020, o Brasil dispunha
de 2,2 leitos de UTI para cada 10 mil habitantes, porém o Sistema Unico de Salde apresentava
de 1,4 leitos para cada 10 mil habitantes, contra 4,9 da rede privada®.

A disponibilidade de leitos para tratamento oncolégico é um importante recurso, pois
usualmente os pacientes tém necessidade de leitos cirdrgicos para realizacdo de cirurgia curativa
ou paliativa, leitos clinicos para internacfes, tratamento de intercorréncias e complicaces, e
leitos de Unidade de Terapia Intensiva (UTI). Em casos de insuficiéncia de leitos pode haver
suspensdo de cirurgias eletivas, uso inapropriado dos leitos e falha no fluxo de transferéncias
entre as unidades assistenciais®. Desta forma, pode acarretar demora para o inicio do tratamento.

No cenario atual, estudos que avaliem a sobrecarga de leitos hospitalares e
desigualdades regionais de acesso entre pacientes oncologicos se fazem necessarios, pois ha
tendéncia de aumento de tecnologias, mas ainda ha escassez de recursos. Para tanto, €
necessario compreender a distribui¢do dos recursos e a probabilidade de ocupacéo dos mesmos.
Diante disso, o0 presente trabalho tem como objetivo dimensionar a probabilidade de sobrecarga

de leitos publicos, em especial, leitos cirurgicos para cinco tipos de cancer no Brasil.



76

O presente estudo quantificou a oferta e demanda por leitos, a probabilidade de
sobrecarga do sistema e 0 numero médio de pacientes em espera por tratamento. Utilizou-se o
modelo de Teorias de filas que possibilita analisar a relacdo entre o fluxo de entrada de demanda
no sistema hospitalar e o tempo para diagndstico e inicio de tratamento para dimensionar a
oferta necessaria para que 0s pacientes sejam atendidos em tempo habil'®. Desta forma, a
avaliacdo da sobrecarga dos sistemas pode auxiliar gestores de salde a tomadas de decisdes
relacionadas ao planejamento da capacidade ideal, melhorias nos fluxos de atendimento para

pacientes com cancer e na alocacdo de recursost,

Meétodos

Desenho de estudo
Trata-se de um estudo seccional com dados sobre internac6es hospitalares de pacientes

com cancer de mama (CID -10: C50), cancer do colo do utero (CID -10: C53), cancer de prostata
(CID -10: C61), cancer dos bronquios e dos pulmdes (CID -10: C34) e cancer colorretal (CID
-10: C18 a C20). Foram selecionados os registros com data de internagdo e data de saida entre
01/01/2018 e 31/12/2021.

Fonte de dados

Foram coletados dados referentes a 898.724 internag¢fes em leitos clinicos, cirdrgicos e
em Unidade de Terapia Intensiva (UTI) atraves do Sistema de Informacdo Hospitalar (SIH-
RD/SUS). Este Sistema foi criado com o objetivo de administrar o repasse de recursos
financeiros hospitalares!2. Sendo assim, ao coletar dados de internac¢des hospitalares no periodo
de anélise, 0 mesmo paciente pode ter sido submetido a vérias internagdes. Desta forma, cada
internacdo em leito hospitalar foi decorrente de uma fila para tal. Para a extragdo dos dados de

forma automatica, utilizou-se o pacote microdatasus presente na plataforma R23,

Andlise de dados
Para a andlise utilizou-se a Teoria de filas, onde as Unidades Federativas foram
analisadas como unidades de entrada de pacientes com sintomas e com capacidade de
atendimento para diagnostico e tratamento. Os componentes principais do modelo de filas
incluem: taxa meédia de chegada (A), Taxa média de servi¢o (p), nimero de servidores,
capacidade de servico e a disciplina da fila, ou seja, a ordem de chegada dos pacientes.
Primeiramente, realizou-se andlise descritiva dos dados com frequéncia absoluta e

relativa das varidveis: sexo, faixa etaria, raca/cor da pele, regido, ano e especialidade.
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Convencionou-se aqui a taxa média de chegada como taxa média de entrada para internacéo e
taxa de servico como taxa média de internagdo. A taxa média de entrada para internagdo ()
corresponde ao ritmo médio de pacientes que chegam para ser atendido em leito hospitalar por
dia. Esta variavel representa a demanda por internacdo hospitalar. A taxa média de internagdo
(n) consiste no nimero de internagdes por unidade de tempo, que € a varidvel representativa da
oferta de servigos no sistema.

Por se tratar de interna¢des em leitos hospitalares, primeiramente foi calculado o tempo
médio de permanéncia hospitalar (Tabela 1S). Neste indicador o numerador é o somatério do
numero de pacientes-dia no periodo de estudo e o denominador € o niumero de saidas no periodo.
Para realizar o calculo de pacientes-dia construiu-se um banco de dados no qual cada entrada é
uma internacéo individual.

A modelagem da taxa média de entrada para internacao se deu através do processo de
Poisson com distribuicdo exponencial, uma vez que se assume uma distribuicdo discreta de
eventos com um grande nimero de pacientes com entradas independentes. Neste caso, 0s
eventos sdo 0s novos registros hospitalares por unidade de tempo (dia). Este pressuposto foi
avaliado de forma grafica.

Optou-se por utilizar o modelo M/M/1 dado que os intervalos entre as chegadas e as
taxas médias de internacdo seguem distribuicdo exponencial independente e identicamente
distribuida. Neste modelo, M significa Markoviano e 1 simboliza que a fila tem apenas um
Unico servidor atendendo os pacientes por ordem de chegada. Este modelo é caracterizado pela
disciplina FIFO, do inglés first in, first out "primeiro a chegar, primeiro a sair". No presente
estudo, a fila é decorrente de um Unico servidor de leitos e 0 atendimento se da por ordem de
chegada, pois o paciente é encaminhado para a Unidade de tratamento em questéo por meio do
encaminhamento no SUS.

A partir dos parametros de taxa média de entrada para internacdo (1) e taxa média de
internacdo (), pode-se calcular a probabilidade de sobrecarga (p) e o niumero médio de

pacientes na fila (Lq). A probabilidade de sobrecarga é dado pelo indice de congestionamento

(p) atraves da equacdo P(n > 0) =p = (ﬁ) quando a taxa média de entrada para internacao (1) é

maior do que a taxa de saida (i) aumenta a probabilidade de formar filas. O nUmero médio de

pacientes na fila (Lqg) representa a média de pacientes na fila aguardando um leito hospitalar

dado pela equacgéo: Lg = u(u’;) 10,
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Resultados

No periodo estudado, foram contabilizadas 898.724 AlHs (AutorizacGes de Internagao
Hospitalar) para pacientes com cancer de mama (N=271.861), colo do Gtero (N=90.039),
colorretal (N=314.537), prostata (N=125.519) e pulmao (N=96.768) (Tabela 1). Dentre estas,
187.482 (20,86%) foram decorrentes de tratamento clinico de paciente internado por
complicacdo aguda ou cronica, 126.067 (14,03%) para tratamento de intercorréncias e
complicagdes, 124.881 (13,90%) para procedimentos cirurgicos sequenciais em Oncologia
praticados sob 0 mesmo ato anestésico e 115.204 (12,82%) para quimioterapia de administracdo
continua.

A populagdo de estudo é composta majoritariamente por individuos do sexo feminino
(62,0%) e com idade entre 40 a 69 (66,0%). Em casos de cancer do colo do Utero a faixa etaria
com maior proporc¢éo foi entre 40 a 59 anos (48,0%). Aproximadamente 51% das internacdes
de mulheres com cancer de mama tinham idade entre 40 a 59 anos, j& para o cancer de prostata,
84,0% dos casos tinham idade entre 60 a 89 anos. Esta faixa etaria também foi predominante
em casos de cancer de pulmao (68,0%). Em internacdes de cancer colorretal predominou a faixa
etaria de 40 a 59 (37,0%) (Tabela 1).

Para o cancer colorretal ndo houve diferenca percentual entre 0s sexos e para 0 cancer
de pulméo o sexo masculino representou 54,0% dos casos. A maioria dos pacientes foram
registrados com a raga/cor branca (52,0%) ou parda (40,0%). A regido Sudeste apresentou 47%
das internacdes. Em 2019, observou-se 0 maior quantitativo de internagdes (239.360
internacdes). As internacbes em leito clinico foram mais frequentes em pacientes com cancer
colorretal (60,0%) e pulméo (75,0%), ja para cancer de mama (65,0%) e proéstata (57%) foram
mais recorrentes em leitos cirurgicos (Tabela 1).

Em relacdo as medidas de desempenho, pode-se notar que a regido Sudeste obteve alto
processamento de cirurgias, tendo em vista a taxa média de internacdo elevada em Sao Paulo,
Minas Gerais e Rio de Janeiro, porém a probabilidade de sobrecarga € igualmente elevada,
sendo 99% em S&o Paulo e 97% em Minas Gerais e Rio de Janeiro. Aproximadamente 383
pessoas esperam na fila por um leito cirdrgico a cada dia no Estado de Sdo Paulo e 525 pacientes
sdo atendidos em leitos cirdrgicos no Estado (Tabela 2).

E possivel observar que chegam em média 473,06 pacientes para serem internados em
leitos clinicos por dia no Estado de Sao Paulo. Apesar da alta taxa média de internacdo, estima-
se que 437,08 pacientes aguardam para serem atendidos por dia no Estado, totalizando em 99%

a probabilidade de encontrar o sistema sobrecarregado. Dentre os Estados com mais de 95% de
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probabilidade de sobrecarga para leitos clinicos, encontram-se 6 Estados das regides Sudeste e
Sul, e 2 Estados da regido Nordeste, os quais sao Bahia e Pernambuco (Tabela 2).

Foram analisados 75.807 leitos em UTI. Em comparagdo aos demais tipos de leito
analisados, leitos em Unidade de Terapia Intensiva encontravam-se menos sobrecarregados e
assim, com menor nimero de pacientes na fila. Apesar disso, Sdo Paulo apresentou 95% de
probabilidade de leitos em UTI ocupados. As regides Norte e Nordeste apresentaram baixa taxa
de chegada para leitos em UTI (Tabela 2).

As Figuras 1 e 2 mostram gque houve maior taxa media de entrada e elevada taxa média
de internacdo em leitos cirdrgicos para os tipos de cancer de mama e colorretal. O Estado de
S&o Paulo obteve as maiores taxas para todos os tipos de cancer analisados. Pacientes com
cancer de colon e reto tiveram maior probabilidade de encontrar o sistema sobrecarregado, pois
nos Estados Rio de Janeiro, Minas Gerais e Rio Grande do Sul estimou-se 99% de probabilidade
de sobrecarga para leitos cirurgicos entre pacientes diagnosticados com cancer de célon e reto.
Pacientes com cancer de mama também tiveram alta probabilidade de encontrar sistema cheio
para leitos cirargicos, principalmente nos Estados de S&o Paulo (99%), Rio de Janeiro (97%) e
Minas Gerais (97%) (Figura 3). Os procedimentos cirdrgicos apresentaram alta probabilidade

de ocupacdo de leitos e numero elevado de pacientes em fila (Tabela 2S, Figura 1S).

Discussao

O estudo constatou disparidades regionais na oferta de leitos oncolégicos no Brasil.
Pode-se observar que os Estados das regides Sudeste e Sul apresentaram as maiores taxas
médias de internacdo (p1), em contraste, Estados da regido Norte obtiveram as menores taxas
nas trés modalidades de leito. O Estado de S&o Paulo mostrou-se mais sobrecarregado em todos
os tipos de leitos analisados. Roraima obteve as menores taxas de internacdo e de servico, ja o
Para teve o melhor desempenho da regido.

Em relacdo ao tipo de céncer, pacientes diagnosticados com céncer de célon e reto
tiveram maior probabilidade de encontrar leitos cirdrgicos, clinicos e UTI sobrecarregados.
Vale destacar que cerca de 654 pacientes com cancer de cdlon e reto foram estimados em fila
para leitos cirurgicos. Dentre os procedimentos analisados, as cirurgias colectomia parcial e
retossigmoidectomia abdominal obtiveram 99% de probabilidade de sobrecarga de leitos.

O Sistema Unico de Satde é composto por uma rede regionalizada e hierarquizada que
busca ofertar o atendimento integral de forma universal a populagao brasileira'®. A estruturagao

em Redes de Atencdo a Saude engloba desde a promocao da salde, prevencdo e rastreamento
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do céncer até os cuidados paliativos. A rede hospitalar de assisténcia oncologica é composta
por Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (UNACON) e os Centros de
Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (CACON)™.

Em 2019, os critérios e parametros para a habilitacdo de estabelecimentos de salde na
alta complexidade em oncologia no ambito do SUS foram redefinidos conforme a Portaria
GM/MS n° 1399. A partir desta portaria foi estabelecido a presenca de um hospital habilitado a
cada 1.000 casos novos anuais de cancer estimados. Esta portaria prevé também a priorizacdo
de novas solicitacdes de habilitacdo em regides caracterizadas como vazios assistenciais'.

Os parametros para estimativa do numero de leitos foram atualizados em 2015 pelo
Ministério da Saude através do documento Critérios e Parametros para o Planejamento e
Programacdo de Acdes e Servicos de Saude no &mbito do Sistema Unico de Saude. Tal
documento propds uma metodologia para a determinacdo da quantidade de leitos gerais
considerando quatro componentes: 0 ndmero de internacdes anuais esperadas por tipo de
especialidade, tempo médio de permanéncia em cada tipo de leito, taxa de ocupacao esperada e
fator de ajuste para incorporacdo de internagdes de nao residentes's. Um estudo comparativo
sobre os parametros de oferta entre as portarias de 2002 e 2015 constatou que a distribui¢do da
oferta de leitos gerais e de UTI pelo territério nacional ndo € a ideal para atender toda a
populagdo de maneira equitativa'’.

O déficit de leitos hospitalares no Brasil também foi observado no estudo de Finkelstein
e Honorato Borges Junior (2020)'8. Este estudo encontrou que o Brasil tem em média 2,3 leitos
para cada 1.000 habitantes. Além disso, este estudo mostrou profundas diferencas entre o
quantitativo de leitos do sistema de satde publico e privado nas regides, uma vez que estimou-
se cerca de 1,6 leitos SUS/mil habitantes na regido Norte e 5,0 e 5,2 leitos privados/mil
habitantes para regido Norte e Centro-oeste, respectivamente.

Disparidades regionais na acessibilidade ao tratamento do cancer no Brasil foram
encontradas nos estudos de Fonseca et al (2022)*, Saldanha et al (2019)°, da Silva et al (2019)"°
¢ Oliveira et al (2011)°. A regido Norte foi considerada a regido mais critica pelo estudo
realizado por da Silva et al (2019)", pois dispde apenas de 12 estabelecimentos credenciados
para tratamento oncoldgico, incluindo 11 servicos de céncer de alta complexidade. Em
consequéncia, pacientes das regides Norte e Centro-oeste apresentaram maior deslocamento
para unidade de tratamento, contudo, as regides Sudeste e Nordeste sdo pélos de atracdo, sendo
Barretos o principal pdlo de atracdo no Brasil *-°. Tais estudos corroboram com os achados do

presente estudo.
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A formacéo de filas ocorre se a demanda de pacientes ultrapassa a capacidade do sistema
de fornecer servigos em certo tempo®. Consequentemente, atrasos na oferta de leitos podem
acarretar cancelamento de cirurgias eletivas, atraso em procedimentos clinicos e em
emergéncia, alocacdo de leitos inapropriados, sem considerar sexo e tipo do leito?. Desta forma,
os déficits de leitos podem afetar a sobrevida do paciente, a qualidade de vida e a mortalidade
relacionada ao cancer.

Uma revisdo sisteméatica com meta-analise investigou o impacto do atraso do tratamento
para a mortalidade de 7 tipos de cancer, incluindo cancer de mama, célon, reto, pulméo, colo
do atero, bexiga e cabeca e pescogo. A cada atraso de quatro semanas para a realizacao de
cirurgia encontrou-se 6 a 8% maior chance de morte. Sendo este prazo progressivo ao passar
das semanas. Para o cancer de mama, por exemplo, o atraso de oito semanas para cirurgia
aumenta o risco de morte em 17%, ja atrasos de 12 semanas, aumentaria o risco em 26% 2.

Um estudo estimou que 0 nimero de casos de cancer com indicacao cirdrgica aumentara
52% entre 2018 a 2040, totalizando em 5 milhdes de procedimentos, mundialmente. Em paises
de renda média-alta e média-baixa, ocorrerd 0 maior nimero absoluto de incremento de casos
de cancer com tratamento cirdrgico?. Com o aumento da demanda por cirurgia de cancer, faz-
se necessario 0 planejamento adequado de forca de trabalho e insumos para a prestacdo de
Servigos cirurgicos.

O modelo de Teoria de filas permitiu estimar a situacdo da fila para leitos cirdrgicos,
clinicos e de UTI entre pacientes oncoldgicos no periodo estudado apresentando a oferta e
demanda por internacGes hospitalares, a probabilidade de sobrecarga e nimero médio de
pacientes por tipo de cancer, Estados, principais procedimentos e estabelecimentos. Assim,
pode auxiliar gestores a avaliarem o planejamento e tracar estratégias para otimizar o
atendimento, em especial nas unidades com maior sobrecarga.

O modelo de Fila M/M/1 utilizado foi compativel com as necessidades do estudo, pois
este modelo é composto de uma fila atendida por apenas um servidor por ordem de chegada.
Apesar de haver varias unidades de servico, a regulacdo de leitos pelo SUS forma uma fila
Unica, sendo, portanto, considerado apenas um servidor. Além disso, para as cirurgias eletivas
oncoldgicas, a fila de leitos cirdrgicos é atendida por ordem de chegada ao hospital, segundo a
marcacao da cirurgia, e esta se da por apenas um servidor.

No entanto, este trabalho apresenta limitacGes. A base de dados do SIH néo abrange
pacientes da rede de saude suplementar, sendo assim, ndo foi possivel diferenciar a

probabilidade de sobrecarga entre leitos SUS e particulares. Somado a isso, 0 SIH ndo apresenta
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procedimentos segundo a gravidade clinica, nem consta variaveis clinicas como o estadiamento
do céncer, fatores estes podem influenciar a entrada e saida do sistema de filat2.

Uma limitacdo dos dados utilizados diz respeito ao possivel viés de acesso ao
diagnostico. O Estado de Sdo Paulo apresentou as maiores taxas de entrada e de internacdes,
mas tem populacdo numerosa e alto nimero de diagndsticos, consequentemente, aumenta a taxa
média de entrada para internacfes. Entretanto, em Estados com limitacfes para realizar o
diagndstico podem ter mais casos do que realmente sdo reportados, mas a medida de entrada
para internacdo sera menor. Em relacdo ao modelo M/M/1 escolhido, tem como limitacdo a
falta de incorporacdo de variaveis demograficas como o tamanho ou a distancia média para o
centro hospitalar que podem impactar na busca até a Unidade de referéncia e consequentemente,
a fila por leitos hospitalares.

Conclui-se que ha evidéncias de desigualdades regionais no acesso a internacdes
clinicas, cirargicas e em leitos de UTI no Brasil. O estudo observou déficit de leitos entre
pacientes oncoldgicos na regido Norte e alta probabilidade de sobrecarga nas regides Sudeste e
Nordeste do pais. Além disso, o estudo mostrou que principalmente os pacientes com cancer de

célon e reto tem alta probabilidade de enfrentar filas para internacéo.
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Tabela 1:Variaveis sociodemogréficas e especialidade do leito segundo tipo de cancer (2018-

2021)
variwis | T oo org CONGErodorrtal Camsrdemama  CSECE SO
Ehaae N =90.039 B e N = 125519 N =96.768

Sexo
Feminino 557.054 (62%) 90.021 (100%) 153.633 (49%) 268.988 (99%) NA 44.412 (46%)
Masculino 341.670 (38%) NA 160.904 (51%) 2.873 (1.0%) 125519 (100%)  52.356 (54%)
Faixa etaria
Até 18 4532 (0,5%) 105 (0,1%) 2.830 (0,9%) 796 (0,3%) 170 (0,1%) 631 (0,7%)
19239 82.091 (9,1%) 26.235 (29%) 21.185 (6,7%) 31.365 (12%) 177 (0,1%) 3.129 (3,2%)
40a59 342.546 (38%) 43.001 (48%) 116.281 (37%) 137.641 (51%) 18.525 (15%) 27.098 (28%)
60 a 69 251.755 (28%) 12.536 (14%) 94.500 (30%) 60.843 (22%) 48.416 (39%) 35.460 (37%)
70a79 161.479 (18%) 6.251 (6,9%) 60.379 (19%) 30.463 (11%) 41.165 (33%) 23.221(24%)
80289 51.012(5,7%) 1.738(1,9%) 17.889(5,7%) 9.631(3,5%) 15.058 (12%) 6.696 (6,9%)
90 ou mais 5.309(0,6%) 173(0,20%) 1.473(0,5%) 1.122 (0,4%) 2.008 (1,6%) 533 (0,6%)
Raga/cor
Amarela 12.068 (1,5%) 1.498 (1,9%) 4.065 (1,4%) 3.442 (1,4%) 1.674 (1,6%) 1.389 (1,7%)
Branca 414577 (52%) 33.133 (43%) 170.413 (61%) 118.966 (49%) 46.104 (43%) 45.961 (56%)
Indigena 343 (<0,1%) 135 (0,2%) 85 (<0,1%) 61 (<0,1%) 28 (<0.1%) 34 (<0,1%)
Parda 314.118 (40%) 38.413 (49%) 93.565 (33%) 103.272 (42%) 49.053 (46%) 29.815 (36%)
Preta 50.203 (6,3%) 4.775 (6,1%) 12.705 (4,5%) 17.385 (7,2%)  10.705 (10,0%)  4.633 (5,7%)
Regido
Centro-Oeste 51.712 (5,8%) 6.393 (7,1%) 17.670 (5,6%) 14.945 (5,5%) 7.050 (5,6%) 5.654 (5,8%)
Nordeste 177.630 (20%) 23.409 (26%) 44.137 (14%) 60.970 (22%) 30.947 (25%) 18.167 (19%)
Norte 28.846 (3,2%) 7.048 (7,8%) 6.265 (2,0%) 8.773 (3,2%) 3.597 (2,9%) 3.163 (3,3%)
Sudeste 425812 (47%)  35.850 (40%) 144.538 (46%) 136.769 (50%)  64.889 (52%) 43.766 (45%)
sul 214.724 (24%) 17.339 (19%) 101.927 (32%) 50.404 (19%) 19.036 (15%) 26.018 (27%)
Ano do tratamento
2018 222.479 (25%) 21.876 (24%) 76.289 (24%) 67.994 (25%) 32.394 (26%) 23.926 (25%)
2019 239.360 (27%) 23.948 (27%) 81.506 (26%) 73.093 (27%) 34.714 (28%) 26.099 (27%)
2020 221.196 (25%) 22.438 (25%) 78.813 (25%) 65.884 (24%) 29.582 (24%) 24.479 (25%)
2021 215.689 (24%) 21.777 (24%) 77.929 (25%) 64.890 (24%) 28.829 (23%) 22.264 (23%)
Especialidades
Cirtrgico 426.081 (47%)  39.088 (43%) 118.919 (38%) 175.940 (65%)  71.630 (57%) 20.504 (21%)
Clinicos 449465 (50%)  47.310 (53%) 189.781 (60%) 89.771 (33%) 50.167 (40%) 72.436 (75%)
Outros 23.178 (2.6%) 3.641 (4.0%) 5.837 (1.9%) 6.150 (2.3%) 3.722 (3,0%) 3.828 (4.0%)

NA: N&o se aplica
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Tabela 2:Medidas de desempenho de filas para internagdes em leito clinico, cirargico e UTI

(2018-2021)

UF Leito clinico Leito cirdrgico Leito UTI
A n P Lq A n p Lq A n p Lq

SP 47306 47824 99% 437,08 517,81 525 99% 383,45 (104,29 109,98 95% 93,89
MG 269,05 274,2 98% 234,14 | 261,17 269,93 97% 15493 | 54,22 60,59 89% 40,22
RS 194,98 199,62 98% 191,02 | 158,60 16587 96% 13129 | 22,80 28,28 84% 20,32
PR 286,83 2946 97% 155,34 (163,94 173,06 95% 91,97 | 34,86 43,41 80% 17,73
RJ 1538 158,06 97% 17154 (164,12 169,86 97% 14937 | 33,23 37,66 88% 38,03
SC 118,97 12438 95% 91,93 | 91,70 100,31 93% 58,08 | 14,47 20,88 74% 8,84
PE 116,37 1218 95% 98,58 | 92,43 100,04 92% 52,46 | 1587 2163 73% 10,52
BA 79,00 82,88 95% 96,64 | 11594 12400 93% 65,69 | 17,18 2255 76% 13,02
ES 75,27 81,20 92% 53,28 | 55,95 64,83 87% 28,73 | 12,27 19,33 66% 6,10
MA 36,57 40,89 90% 40,02 | 39,19 46,61 85% 23,15 | 12,15 17,52 71% 8,48
CE 3230 36,17 90% 40,34 | 72,39 79,79 91% 43,76 | 10,47 16,37 69% 8,32
DF 31,74 3550 89% 37,16 | 28,44 34,64 83% 1955 645 10,53 64% 5,34
PA 21,11 2428 87% 29,49 | 2356 27,64 85% 23,08 | 8,53 12,14 71% 9,18
RN 43,90 50,06 86% 25,99 | 39,03 48,36 82% 17,90 | 9,53 17,33  56% 3,68
AL 36,57 42,09 86% 26,13 | 2193 30,34 74% 9,95 6,93 1324 52% 2,92
GO 35,45 4160 85% 2441 | 7239 79,79 91% 43,76 | 9,12 16,76  61% 4,29
PB 24,07 29,17 82% 19,28 | 32,07 3954 81% 16,64 | 8,79 14,97  60% 4,86
MS 30,61 37,17 81% 1761 | 2280 30,17 78% 1293 | 6,78 13,7 51% 2,64
Pl 17,92 22,10 81% 16,76 | 27,0 35,02 78% 13,03 | 6,88 1291 54% 3,64
SE 9,28 1151 81% 16,9 | 12,75 19,89 69% 7,02 5,81 9,56 63% 5,51
MT 2523 31,13 80% 1546 | 2353 30,89 78% 12,73 | 8,04 1466 58% 3,66
AM 11,25 14,92 78% 12,66 | 17,82 23,65 77% 11,70 | 6,32 11,1 59% 4,14
RO 18,28 24,26 75% 1152 | 1437 2197 68% 6,59 7,21 1459  51% 2,69
TO 14,75 19,59 75% 1155 | 10,22 15,74 69% 7,40 5,48 10,44  53% 3,19
AP 6,54 9,18 2% 9,05 6,36 12,02 60% 3,99 5,05 8,48 60% 5,19
AC 6,87 10,70 65% 5,96 6,22 11,28 58% 4,57 5,43 9,6 57% 4,03
RR 7,50 12,02 64% 543 6,40 16,44 43% 1,58 508 10,32 50% 2,66

Notas:

Taxa média de entrada para internacao - A
Taxa média de internagdo - p

Probabilidade de sistema sobrecarregado - p

Namero médio de pacientes na fila - Lq
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Figura 1: Taxa média de chegada para leitos cirargicos segundo Unidade da Federacdo e
diagndstico (2018-2021)
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Tabela 1S: Tempo médio de permanéncia (em dias) em leito hospitalar por cancer de mama,
prostata, colorretal, colo do Utero e pulméo no Brasil (2018-2021)

Variaveis Leitos em clinica médica Leitos cirurgicos Leitos UTI
Regido
Norte 8,81 6,44 11,97
Sudeste 6,60 5,15 10,53
Nordeste 7,34 4,38 9,73
Centro-Oeste 6,31 4,75 10,67
Sul 5,27 4,98 9,97
Diagnostico
Cancer de pulmao 8,28 7,18 10,09
Cancer de colo do Utero 8,18 453 12,01
Cancer colorretal 477 8,25 10,96
Cancer de prostata 7,36 4,52 8,30
Cancer de mama 6,93 2,76 8,94
Especialidade
Clinicos 6,42 - 12,21
Cirdrgico - 4,96 9,74
Ano
2018 6,73 5,16 10,85
2019 6,65 5,09 10,58
2020 6,24 4,88 10,13
2021 6,01 4,69 9,72
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Figura 1S: Namero médio de pacientes na fila por leito cirtrgico segundo diagndstico (2018-
2021)

Tabela 2S: Medidas de desempenho de filas para internagfes em leito cirdrgico segundo
procedimento (2018-2021)

. Taxamédiade Taxamédiade Probabilidadede NuUmero médio de
Procedimento

chegada ()) servigo () sistema cheio pacientes na fila

Procedimentos sequenciais 597,45 599,10 100% 362,28
Colectomia parcial 70,93 71,68 99% 93,66
Retossigmoidectomia 65,06 65,78 99% 88,57
abdominal

Tratamento com cirurgias 63,40 64,22 99% 76,93
maltiplas

Prostatovesiculectomia 93,50 94,99 98% 61,61

radical
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Materiais Adicionais

A figura 2S informa o nimero médio de internagdes em leitos clinicos por dia segundo
diagnostico e Unidade da Federacdo. O Estado de Sdo Paulo tem a maior taxa média de chegada
para todos os tipos de cancer analisados, exceto para cancer de colon e reto, o qual a maior taxa
média de chegada foi no Parana. Notou-se que a taxa média de chegada e a taxa
média de servigo sdo similares, representando possivel sobrecarga do sistema (Figuras 2S e 3S).

Pacientes com cancer colorretal tiveram probabilidade acima de 90% de encontrar leitos
clinicos ocupados em 12 Estados, totalizando em 99% de probabilidade em S&o Paulo, Minas
Gerais e Parand. Em contrapartida, pacientes diagnosticados com cancer de prdstata tiveram
baixa probabilidade de encontrar sistema ocioso em 10 Estados (Figura 4S). Em razéo da alta
probabilidade de sobrecarga em leitos clinicos para pacientes com cancer colorretal, encontrou-
se em média 602,64 pacientes na fila (Figura 5S).

A tabela 3S mostra os principais procedimentos com alta taxa de ocupacdo em leitos
clinicos entre os pacientes oncoldgicos. Devido a necessidade de tratamento clinico por
complicacdo, progressdo da doenca, tratamento de intercorréncias e internacdo para
quimioterapia continua, a taxa média de chegada ¢ alta para estes procedimentos. Assim, notou-
se que ha 100% de probabilidade de acarretar filas para tais procedimentos, sendo estimado um
quantitativo de 1212,61 pacientes em fila por dia a espera de leitos clinicos para tratamento

clinico por complicacao ou progressdo da doenca.
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Figura 2S: Taxa média de chegada para internagdes clinicas oncologicas segundo Unidade da

Federacéo e diagnostico (2018-2021)
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Tabela 3S: Medidas de desempenho de filas para internagbes em leito clinicos segundo
procedimento (2018-2021)

Procedimento

Taxa médiade Taxa médiade

Probabilidade de Numero médio de

chegada (1) servico (p) sistema ocupado  pacientes na fila
Tratamento clinico por 895,98 896,71 100% 1212,61
complicagéo ou progressdo
da doenga
Tratamento de 597,19 598,63 100% 413,12
intercorréncias
Internacéo para 550,26 552,46 100% 249,87
quimioterapia continua
Tratamento de outras 13,18 13,79 96% 20,89
doencas bacterianas
Atividades assistenciais a 5,77 6,08 95% 17,79

salide em domicilio
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Leitos cirargicos

A figura 6S demonstra que 0 maior numero de pacientes em fila para leitos cirdrgicos
ocorreu entre pacientes diagnosticados com cancer de colon e reto (654,52). Procedimentos
cirargicos apresentaram alta probabilidade de ocupacdo de leitos. Os procedimentos sequenciais
sdo atos cirurgicos com vinculo de continuidade devidos a mesma neoplasia e praticados sob o
mesmo ato anestésico. Estimou-se que 326,28 pacientes por dia aguardam na fila para este tipo
de procedimento. Além disso, pode-se notar que leitos cirurgicos para cirurgias de cancer de

colon e reto apresentaram 99% de probabilidade de sobrecarga (Tabela 4S).

Cancer de pulmao Cancer de colo do utero Cancer de prostata Cancer de mama Cancer de colon e reto
Diagnostico

Figura 6S: Namero médio de pacientes na fila por leito cirurgico segundo diagndstico (2018-
2021)
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Tabela 4S: Medidas de desempenho de filas para interna¢fes em leito cirtrgico segundo

procedimento (2018-2021)

Taxa média de

Taxamédiade Probabilidade de NuUmero médio de

Procedimento chegada (1) servico (p) sistema cheio pacientes na fila
Procedimentos sequenciais 597,45 599,10 100% 362,28
Colectomia parcial 70,93 71,68 99% 93,66
Retossigmoidectomia 65,06 65,78 99% 88,57
abdominal
Tratamento com cirurgias 63,40 64,22 99% 76,93
multiplas
Prostatovesiculectomia 93,50 94,99 98% 61,61

radical
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Leitos UTI

Em comparagdo aos demais tipos de leito analisados, leitos em Unidade de Terapia
Intensiva encontravam-se menos sobrecarregados e assim, com menor nimero de pacientes na
fila. Apesar disso, Sdo Paulo apresentou 95% de probabilidade de leitos em UTI ocupados
(Figura 9S). As regides Norte e Nordeste apresentaram baixa taxa de chegada para leitos em
UTI (Figura 7S).

Constatou-se que a maior probabilidade de encontrar leitos de UTI ocupados se deu
entre pacientes com cancer de célon e reto nos Estados de Sdo Paulo (98%), Minas Gerais
(96%), Rio de Janeiro (96%). Além disso, encontrou-se alta probabilidade de ocupacdo de leitos
em UT] para pacientes com cancer de pulméo, tais como nos Estados S&o Paulo (94%) e Minas
Gerais (90%) (Figura 9S).

De forma similar aos demais tipos de leitos, pacientes com cancer de co6lon e reto
correspondem ao maior numero de pacientes em fila para leitos de UTI (169,89), no entanto,
observou-se quantitativo menor do que nos leitos cirdrgicos e clinicos devido a menor
probabilidade de sistema ocupado (Figura 10S).

Os procedimentos com maior probabilidade de ocupacdo de leitos em UTI foram:
Tratamento clinico por complicacdo ou progressdo da doenca (99%) e Procedimentos
sequenciais (99%) (Tabela 5S).
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Figura 7S: Taxa média de chegada para internacdo em leito UTI segundo Unidade da
Federacdo e diagndstico (2018-2021)
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Figura 8S: Taxa média de servico para internacdo em leito UTI segundo Unidade da
Federacdo e diagnostico (2018-2021)
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Figura 9S: Probabilidade de sistema ocupado para leitos em UTI segundo Unidade da Federacgéo
e diagnostico (2018-2021)
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Nuamero médio de pacientes na fila
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Cancer de mama Cancer de colo do Utero Cancer de prostata Cancer de pulmaoc Cancer de cdlon e reto
Diagnéstico

Figura 10S: Numero médio de pacientes na fila por leito UTI segundo diagnéstico (2018-
2021)

Tabela 5S: Medidas de desempenho de filas para internaces em leito de UTI segundo
procedimento (2018-2021)

. Taxamédiade Taxamédiade Probabilidadede NuUmero médio de
Procedimento

chegada (1) servigo () sistema ocupado  pacientes na fila

Tratamento clinico por 54,93 55,41 99% 113,94
complicagéo ou progressdo

da doenga

Procedimentos sequenciais 81,31 82,10 99% 102,23
Colectomia parcial 25,47 26,12 98% 38,20
Retossigmoidectomia 22,58 23,22 97% 34,08
abdominal

Tratamento com cirurgias 18,78 19,38 97% 30,67

multiplas
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6.3 ARTIGO 3: FATORES ASSOCIADOS A DISTANCIA PARA O TRATAMENTO DE
QUIMIOTERAPIA PALIATIVA NO BRASIL EM 2020

RESUMO

A quimioterapia paliativa em pacientes com céncer avancado tem sido associada a
melhoria da qualidade de vida. No entanto, barreiras de acesso a este tratamento podem ser
evidenciadas no Brasil. O presente estudo tem como objetivo analisar os fatores associados a
distancia para o tratamento de quimioterapia paliativa no Brasil em 2020. Foram considerados
registros de neoplasia maligna da mama (C50), neoplasia maligna da prostata (C61) e neoplasia
maligna colorretal (C18-C20). A distancia de deslocamento em km foi estimada entre as sedes
dos municipios. Foram calculadas medidas descritivas como: valores médios, desvio padréo,
mediana, intervalo interquartil e valores minimos e maximos. Foi realizado um modelo linear
generalizado com distribuicdo binomial negativa a fim de analisar a associacdo entre a distancia
percorrida e variaveis sociodemogréaficas.

Os procedimentos realizados na regido Norte ocorreram em média a 344,10 km de
distancia da residéncia do paciente, ao passo que a regido Sul apresentou 74,25 km em média
de distancia. Esse resultado é sugestivo de dificuldade de acesso ao tratamento quimioterapico
em pacientes com cancer avangado, acarretando impacto para a qualidade de vida e sobrevida
destes pacientes. Além disso, tais pacientes estiveram sujeitos a uma maior exposicdo a

COVID-19 em 2020 ao percorrer longas distancias para o tratamento.

Palavras-chaves: Acesso aos Servicos de Saude, quimioterapia paliativa, neoplasias, Equidade

no Acesso aos Servicos de Saude
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ABSTRACT

Palliative chemotherapy in patients with advanced cancer has been associated with
improved quality of life. However, barriers to access to this treatment can be evidenced in
Brazil. The present study aims to analyze the factors associated with distance to palliative
chemotherapy treatment in Brazil in 2020. We considered registries for malignant neoplasm of
the breast (C50), malignant neoplasm of the prostate (C61), and colorectal malignant neoplasm
(C18-C20). The travel distance in km was estimated using the OSRM package present in R.
Descriptive measures were calculated as: mean values, standard deviation, median, interquartile
range, and minimum and maximum values. A generalized linear model with negative binomial
distribution was performed in order to analyze the association between distance traveled and
sociodemographic variables.

The procedures performed in the Northern region occurred on average 344.10 km away
from the patient's residence, while the Southern region presented a mean distance of 74.25 km.
This result is suggestive of difficulty of access to chemotherapy treatment in patients with
advanced cancer, impacting the quality of life and survival of these patients. In addition, such

patients had higher exposure to COVID-19 in 2020 when traveling long distances for treatment.

Key words: Access to Health Services, palliative chemotherapy, cancer, Equity in Access to
Health Services
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INTRODUCAO

A quimioterapia paliativa é recomendada quando o objetivo do tratamento ndo é
curativo, mas o controle dos sintomas, melhoria na qualidade de vida, e em alguns casos,
melhoria da sobrevida (Carvalho et al., 2020). O beneficio da quimioterapia paliativa é avaliado
de forma individualizada por equipe especializada, considerando os riscos e beneficios para o
paciente e minimizando os efeitos colaterais (Nakajima; Abe, 2016). E indicada em tumores
solidos inoperaveis, mas que o paciente apresenta boa capacidade funcional (Prigerson et al.,
2015). Nestes casos, recomenda-se 0 uso precoce de quimioterapia paliativa, sem ultrapassar o
altimo més de vida (Heikkild; Kaasa, 2017).

Em virtude do crescimento do envelhecimento populacional e 0 aumento de doengas
ndo-transmissiveis ha tendéncia de aumento progressivo dos cuidados paliativos. Embora seja
considerado um direito humano basico, apenas 14% das pessoas que precisam de cuidados
paliativos efetivamente tém acesso, mundialmente (Organizacdo Mundial da Saude, 2020).
Cerca de menos de 60% dos casos de cancer ocorrem em paises de baixa renda, porém, tais
paises sdo responsaveis por 70% do total de ébitos por cancer (Henke et al, 2023). Diante disso,
nota-se a necessidade de servicos de salde destinados aos cuidados paliativos nesses paises.

A maior distancia até o0 acesso ao tratamento esta associada ao uso menos frequente dos
servigos e 0 aumento do fardo para os pacientes (Ambroggi et al., 2015). O aumento da distancia
percorrida até a assisténcia também é associada ao estadiamento mais avancado no momento
do diagndstico (Massarweh et al,2014) e pior qualidade de vida (Breugom et al., 2014). Impacta
na aceitacdo do tratamento, pois é necessario a ida até a unidade de tratamento para consultas e
tratamento quimioterapico periodicamente (Ambroggi et al., 2015). Além disso, pacientes que
viajam longas distancias para o tratamento tém potenciais cargas associadas ao tempo, custo e
desconforto (Ambroggi et al., 2015).

No Brasil, estudos constataram desigualdades regionais para 0 acesso ao tratamento
oncoldgico. Tais achados se concentraram no tipo de cancer de mama (Oliveira et al., 2011;
Saldanha et al., 2019) cancer do aparelho digestivo (Carroll; Gomide, 2019) e para os tipos de
tratamento quimioterapia, radioterapia e cirurgia (Fonseca et al., 2022). No entanto, é
importante maior conhecimento sobre a relacdo entre a distancia de viagem até o centro de
assisténcia oncolégica no Brasil para tratamento de cancer incuravel que utilizam a
quimioterapia paliativa.

Entende-se que ha a necessidade de estudos que avaliem a distribui¢do de quimioterapia

paliativa no territdrio brasileiro e os possiveis fatores relacionados a distancia para o tratamento.
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Diante disso, o presente estudo tem como objetivo analisar a associacdo entre a distancia até o

centro de tratamento entre pacientes com cancer avangado em uso de quimioterapia paliativa.
METODO

Delineamento do estudo: Trata-se de um estudo ecolégico, cuja unidade geografica de analise

sd0 0s municipios brasileiros.
Populagédo da pesquisa:

Foram selecionados dados secundarios de internacGes hospitalares do Sistema de
Informagdes Ambulatoriais (SIA-SUS). As Autorizacfes de Internagdes Hospitalares (AIH)
foram filtradas mediante a Classificagdo Internacional de Doengas — 10a revisdo: neoplasia
maligna da mama (C50), neoplasia maligna da prostata (C61) e neoplasia maligna de colon
(C18); neoplasia maligna da juncdo retossigmoide (C19) e neoplasia maligna de reto (C20).
Para analise de distancia para o tratamento, foram incluidos os registros com Autorizacdo de
procedimentos Ambulatoriais (APAC) Unica com inicio do tratamento em 2020, quimioterapia
paliativa como o tipo de procedimento principal e estadiamento IV. Considerou-se como
critério de exclusdo para a analise estatistica pacientes com tratamento no municipio de
residéncia. Por se tratar de dados oriundos do Sistema de Informacdes Ambulatoriais, foram
englobados apenas pacientes tratados no Sistema Unico de Sadde e em estabelecimentos de

saude conveniados.
Analise dos dados:

Foi realizada analise descritiva dos dados com frequéncia absoluta e relativa das
variaveis: sexo (Feminino, masculino), raca/cor da pele (Amarela, branca,indigena, parda,preta,
sem informacdo), faixa etaria (Até 18 anos, 19 a 39, 40 a 59, 60 a 69, 70 a 89,90 ou mais),tipo
de céancer (cancer de colon e reto, cadncer de mama e cancer de prostata) e regido (Sudeste, Sul,
Norte, Nordeste e Centro-Oeste).

Para obter informacgfes sobre latitude e longitude dos codigos de municipio de
residéncia do paciente e do hospital, foi extraido um banco de dados do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica de 2010 com a geolocalizacao das sedes dos municipios brasileiros. A
distancia para tratamento foi avaliada como a distancia rodoviéria entre a sede do municipio de
residéncia e 0 municipio de destino para tratamento. Portanto, considerou-se como o par de

coordenadas de origem a latitude e longitude do municipio de residéncia do paciente e o par de
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coordenadas de destino, a latitude e longitude do municipio do hospital. O método de calculo
foi desenvolvido por meio de fungdo em R para computar a distancia rodoviéria e o tempo de
viagem entre 0s municipios com uso do pacote OSRM. As medidas geradas foram baseadas na
melhor rota rodoviaria via carro entre os pares de coordenadas de origem e destino. O algoritmo
de trajeto é gerado pelo projeto Open Source Routing Machine.

A distancia de viagem entre a residéncia do paciente e o local de tratamento foi avaliada
através de medidas descritivas como: valores médios, desvio padrdo, mediana, intervalo
interquartil e valores minimos e maximos. A distribuicdo de variaveis sociodemogréaficas e
clinica segundo a distancia para o tratamento de quimioterapia paliativa foi categorizada em até
50 km, de 50km a 100 km, 100km a 200km, 200km ou mais.

Apos isso, foram ajustados modelos lineares generalizados de Poisson, quasipoisson e
binomial negativa para dados de contagem. Optou-se pelo modelo binomial negativa em razéo
da superdispersao dos dados e o teste da qualidade de ajuste. Posteriormente foram calculadas
medidas de associacdo bruta de cada variavel com o desfecho e medidas ajustadas. As medidas
de associagéo ajustadas foram risco relativo (RR) com intervalo de 95% de confianca (1C95%).

RESULTADOS

A populagéo de estudo foi composta majoritariamente do sexo masculino (54%), de
individuos de raca branca (45%) e parda (31%), com faixa etaria entre 40 a 59 (49%). Cerca de
43% dos procedimentos foram realizados na regido Sudeste (43%) (Tabela 1).

A Figura 1 demonstra que o nimero de quimioterapia paliativa apresentou aumento
durante os anos de 2010 a 2018, totalizando em 155.924 procedimentos em 2018. Em 2019,
houve queda neste nimero, ja em 2020, ano do inicio da pandemia de COVID-19, teve drastica
queda no numero de procedimentos, acarretando 46.977 procedimentos de diferenca. Pode-se
notar que houve aumento da proporcao de quimioterapia paliativa realizadas fora do municipio
de residéncia do paciente até 2015, porém em 2020, esta proporcao voltou a crescer para 56%.

A Tabela 2 informa as medidas descritivas da distancia de viagem entre o local de
residéncia e a unidade de tratamento. No Brasil, encontrou-se que a distancia média para o
tratamento quimioterapico paliativo foi de 119,72 km, com alta variabilidade entre os valores
minimos e maximos. A regido Norte apresentou a maior distdncia para a realizacdo de
quimioterapia paliativa, a metade destes procedimentos ocorreram em 224,45 km de distancia

entre a residéncia e a unidade de tratamento (Tabela 2), em contrapartida, as regides Sudeste e
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Sul obtiveram os menores valores, encontrando aproximadamente 28 km no minimo para ambas
regides.

Dentre os trés tipos de canceres analisados, pacientes com cancer de mama apresentaram
a maior distancia maxima totalizando 4256,90 km (Tabela 3).

Notou-se diferenca espacial da distancia percorrida por pacientes oncoldgicos para
tratamento de quimioterapia paliativa no territorio brasileiro. Nos Estados Rondbnia e
Amazonas os valores de distancia média para local de tratamento foram maiores, sendo,
respectivamente, 484,25 km e 424,87 km, ja os menores valores corresponderam aos Estados
Santa Catarina (47,03 km) e Rio de Janeiro (51,02 km) (Figura 2, Tabela 4).

Com base na Tabela 5, nota-se que procedimentos realizados entre 100 a 200 km
distancia de viagem entre a residéncia e o local de tratamento foi maior entre pacientes do sexo
masculino. Quanto a raga/cor da pele, vale destacar que para distancia até 50km a proporcao de
procedimentos foi maior entre pacientes de raca/cor branca, contudo, distancia de 200 km ou
mais para procedimentos de quimioterapia paliativa foi maior em pacientes com raga/cor da
pele parda e preta (38%). A regido Sudeste apresentou 52% das internacdes até 50 km, em
contrapartida, a regido Nordeste obteve o maior percentual para internagées com viagem de 200
km ou mais.

No modelo binomial negativo ajustado pelas variaveis confundidoras (sexo e raga/cor
da pele), permaneceram em associacdo significativa para o acesso dificultado as variaveis:
faixas etarias 60 a 69 anos (RR:0,83; IC: 0,69 - 0,99) e 90 ou mais anos (RR:0,54; IC: 0,42 -
0,69); em relacdo a regido Sudeste (baseline), as regides Centro-Oeste (RR:1,86; IC: 1,77 -
1,96), Nordeste (RR:1,57; IC: 1,52 - 1,61), Norte ( RR: 3,54, IC: 3,34 - 3,74) e Sul (RR: 0,69;
IC: 0,67 - 0,71); cancer colorretal (RR:1,14; I1C: 1,08 - 1,20) e cancer de mama (RR:1,10;
IC:1,04 - 1,17) (Tabela 6).

DISCUSSAO

Com o presente estudo, observou-se que 0 ano de 2020 apresentou 0 menor nimero de
quimioterapia paliativa desde 2015. Apesar do contexto de pandemia de COVID-19, o
percentual de procedimentos realizados fora do municipio de residéncia aumentou neste ano
em comparacdo ao ano de 2019. A faixa etaria, tipo de cancer e regides brasileiras foram
associadas a distancia para o tratamento.

Foi encontrada uma menor propensao para deslocamento com finalidade de tratamento

paliativo para para pacientes com faixa etaria entre 60 a 69 anos e 90 ou mais anos. Os tipos de
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cancer colorretal e mama obtiveram maior propenséo para deslocamento em relagao a distancia
percorrida pelos pacientes de cancer de prostata. A regido Norte apresentou a maior distancia
média de viagem entre a residéncia do paciente e o hospital, sobretudo nos Estados Ronddnia e
Amazonas. Em contrapartida, os menores valores foram encontrados nos Estados Santa
Catarina (47,03 km) e Rio de Janeiro (51,02 km). A distancia entre os pacientes da regido Norte
foi 3,54 vezes maior do que a regido Sudeste, por outro lado, residentes da regido Sul tiveram
menor propensdo para deslocamento para a distancia para o tratamento.

Em um sistema equitativo como o Sistema Unico de Saude brasileiro, este fato pode
expressar fragilidades na rede de atencdo oncoldgica. A concentracdo de unidades de alta
complexidade nas regides Sudeste e Sul propicia a menor distancia para o acesso ao tratamento
dos pacientes destas regides. No entanto, é necessario estabelecer meios para a melhoria da
locomocdo dos pacientes e garantir que rede de atencdo do SUS abrange pacientes em areas
mais remotas do Brasil.

Em 2020, sabe-se que houve reducdo de exames citopatolégicos, mamografias, biopsias,
cirurgias e radioterapia e aumento de quimioterapia (Ribeiro et al., 2022). No entanto, até onde
sabemos, este é o primeiro estudo a avaliar o uso de quimioterapia paliativa em 2020,
englobando o tempo de viagem para tratamento e os fatores relacionados a distancia no periodo.

Para o tratamento com quimioterapia é necessario visitas frequentes a unidade de
tratamento. Desta forma, a longa distancia para o tratamento representa um fardo importante
para o paciente e suas familias em razdo dos custos diretos com o transporte e o desgaste fisico
para a trajetéria. Um estudo transversal realizado com pacientes da regido Nordeste do Brasil,
constatou que o maior custo indireto do tratamento oncoldgico é decorrente do transporte. Tal
estudo indicou que pacientes oriundos do interior do estado apresentaram maior custo indireto
do que os pacientes da capital (Araujo et al., 2020).

A longa distancia para o tratamento oncoldgico pode diminuir o uso de quimioterapia
em pacientes com cancer avangado (Ahmed, 2018). Um estudo realizado na provincia
Saskatchewan, Canada encontrou que a distancia entre a residéncia do paciente e o centro
oncoldgico maior que 100 km estava associada ao uso menos frequente de quimioterapia para
pacientes com cancer colorretal metastatico em 2006-2010 (Ahmed, 2018). Isto pode estar
relacionado a baixa adeséo dos pacientes (Ambroggi et al., 2015), falta de recursos disponiveis,
assim como baixa acessibilidade aos oncologistas (Lin, 2015).

Um estudo prospectivo analisou o transporte de pacientes com cancer de mama, colon,
préstata, colo do Utero e linfoma como barreira para o tratamento. Neste estudo constatou-se

que a adesdo ao tratamento era menor entre 0s pacientes negros e hispanicos em razdo da
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auséncia de meios de transporte disponiveis, falta de acesso a automoével e falta de
acompanhamento para a viagem (Guidry et al., 1997). No Brasil, apesar do sistema de satde
equitativo, estudos comprovaram que negros tem maior dificuldades para diagndstico precoce
(Paulista et al., 2019) e tem pior progndstico (Nogueira et al., 2018).

Longas distancias para o tratamento de quimioterapia paliativa pode impactar na
qualidade de vida dos pacientes. Um estudo prospectivo realizado com sobreviventes de cancer
colorretal na Irlanda encontrou que a qualidade de vida € menor entre 0s pacientes que moram
longe do hospital de tratamento. Neste estudo, os pacientes com residéncia remota foram
associados a menor capacidade funcional e menor funcdo funcional com diferenca entre os
sexos. Vale ressaltar, que este estudo considerou como residéncia remota pacientes com
distancia acima de 30,81 km (Thomas et al., 2015).

Embora a Regido Norte tenha baixa densidade populacional, a longa distancia para a
realizacdo de quimioterapia paliativa afeta a qualidade da assisténcia, em especial nos Estados
Ronddnia e Amazonas. Estudos anteriores constataram a longa distancia para o tratamento na
regido Norte (Fonseca et al.,2022; Saldanha et al., 2019; Oliveira et al., 2018). O presente
estudo corrobora com os achados presentes na literatura e ressalta a necessidade de melhorias
no referenciamento e a implantacdo de novos centros de tratamento oncoldgico na regiao.

O estudo abordou uma tematica relevante até entdo ainda ndo debatida amplamente no
Brasil: a acessibilidade para o tratamento de pacientes com estadiamento avancado durante o
primeiro ano da pandemia de COVID-19. O estudo apresenta limitages na abrangéncia dos
dados. O Sistema de Informagdes Ambulatoriais utilizado nesta pesquisa engloba pacientes do
SUS, logo, néo foi possivel analisar o deslocamento de pacientes com planos de salde.

Conclui-se que o principal fator sociodemogréafico relacionado a distancia para o
tratamento foi a regido de moradia. A regido Norte quando comparada a regido Sudeste
apresentou a maior distdncia média de viagem, por sua vez, pacientes da regido Sul tiveram
31% menor risco. Diante disso, € necessario estabelecer melhorias para o acesso equitativo de
quimioterapia paliativa nos casos em que o tratamento & recomendado. Tais melhorias
abrangem o estabelecimento de novos centros de tratamento em &reas sem assisténcia e o

fortalecimento do referenciamento no Sistema Unico de Saude.
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Tabela 1: Caracteristicas sociodemogréficas e clinica da populagéo de estudo, Brasil, 2020.

Variaveis N (%)

Sexo

Feminino 24.351 (46%)
Masculino 28.065 (54%)
Raca/cor

Branca 23.749 (45%)
Preta 4.138 (7.9%)
Parda 16.076 (31%)
Indigena 8 (<0.1%)
Amarela 1.134 (2.2%)

Sem informac&o
Regides

7.311 (14%)

Centro-Oeste

2.372 (4.5%)

Nordeste 13.352 (25%)
Norte 1.523 (2.9%)
Sudeste 22.615 (43%)
Sul 12.554 (24%)
Faixa etéria
Até 18 121 (0.2%)
19 a 39 8.535 (16%)
40 a 59 25.778 (49%)
60 a 69 12.212 (23%)
70289 5.435 (10%)
90 ou mais 335 (0.6%)



112

L 0c0<

610

. 8L0C

WA 4

L9102

1 GlL0C

L7102

L €10¢

cLoe

L LLoZ

L0lL0eC

%45 %9G %SGS %¥S %ES  %cS
elougpisal op oldiolunw op elo) sojuswipasold

%

| 020e

L 6L0C

| 8L0C

WA

L9L0C

L SL0C

L7102

L €102

L L0

L LL0C

L0L0C

00009} 0000SL 0000¥L 0000} 0000ZL 0000LE

sojuswipasold N

(o]
[ ot
<

]
c
<C

Figura 1: Namero de quimioterapia paliativa e proporcdo de quimioterapia paliativa realizadas

fora do municipio de residéncia do paciente no Brasil em 2010 a 2020
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Tabela 2: Distancia de viagem para tratamento de quimioterapia paliativa em 2020 segundo
regides (km)

Numero de Desvio

Regides internacdes Média padrdo  Mediana IQR Minimo  Mé&ximo

2356 184,79 191,83 137,64 197,93 49,41 247,34
Centro-Oeste
Nordeste 13352 154,08 174,93 98,66 166,21 42,45 208,66
Norte 1518 344,10 495,49 224,45 263,46 119,48 382,94
Sudeste 22614 102,90 199,25 51,58 74,09 28,08 102,17
sul 12550 74,25 80,94 56,14 71,15 28,23 99,38
Brasil 52390 119,72 194,44 63,28 104,32 30,78 135,10

Tabela 3: Distancia de viagem para tratamento de quimioterapia paliativa em 2020 segundo tipo
de cancer (km)

Nuamero de Desvio
Tipo de cancer  internages Média padrdo  Mediana IQR Minimo  Maximo
Cancer de célon 12047 119,32 201,49 62,89 97,68 1,60 4120,03
e reto
Cancer de mama 18788 124,47 211,57 62,30 106,67 1,60 4256,90
Cancer de 21555 115,82 173,64 65,20 103,92 1,60 3898,43

prostata
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paliativa (Brasil - 2020)
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Tabela 4: Tempo de viagem para tratamento de quimioterapia paliativa em 2020 segundo
Unidades da Federagédo (UF) (km)

Numero de Desvio

UF internacdes Meédia padréo Mediana IQR Minimo  Maximo
AC 40 247,15 203,27 228,31 136,73 115,66 252,39
AL 1003 89,86 62,90 81,32 70,48 42,15 112,63
AM 140 424,87 477,22 282,42 398,51 127,42 525,93
BA 3977 206,78 198,11 146,70 211,97 68,14 280,11
CE 1764 161,41 173,71 122,83 182,71 47,70 230,41
DF 172 108,54 236,02 59,03 20,96 46,62 67,58

ES 1996 81,51 109,01 55,93 88,19 23,50 111,69
GO 1236 161,97 134,41 138,21 200,71 44,81 245,52
MA 697 235,91 212,93 216,53 256,49 68,03 324,52
MG 5781 97,11 102,56 73,17 79,32 41,11 120,43
MS 374 160,34 121,38 132,36 168,82 74,91 243,73
MT 574 272,69 274,02 215,27 281,56 86,02 367,58
PA 423 212,29 270,03 123,18 230,53 24,91 255,44
PB 597 134,45 137,71 84,80 122,53 31,56 154,09
PE 3476 99,88 143,68 51,80 101,18 17,82 119,00
Pl 498 270,59 199,84 225,10 309,24 101,96 411,20
PR 5474 90,18 85,24 69,31 82,27 37,13 119,40
RJ 3160 51,02 69,00 38,81 31,43 27,84 59,27

RN 566 122,36 102,42 85,50 156,47 37,62 194,09
RO 622 484,25 663,04 321,71 311,44 203,11 514,55
RR 14 125,89 81,75 113,57 89,54 52,80 142,34
RS 4150 72,42 92,09 55,22 74,43 27,97 102,40
SC 2926 47,03 35,51 38,31 46,52 18,95 65,47

SE 774 82,87 131,33 70,83 70,51 34,71 105,22
SP 11677 123,46 259,07 47,53 80,78 26,56 107,34

TO 279 217,52 182,43 195,15 141,55 111,16 252,70
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Tabela 5: Distribuicdo de variaveis sociodemografica e clinica segundo distancia para o
tratamento de quimioterapia paliativa

Até 50 km 50 a 100 km 100 a 200 km 200 km ou mais
Variaveis N =21.332 N = 13.047 N = 9.847 N = 8.158 p-valor
Sexo <0.001
Feminino 10.177 (48%)  5.856 (45%) 4.367 (44%) 3.935 (48%)
Masculino 11.155 (52%)  7.191 (55%) 5.480 (56%) 4.223 (52%)
Raga/cor da pele
Amarela 184 (1.3%) 135 (1.6%) 139 (2.2%) 153 (2.8%)
Branca 6.686 (48%)  3.897 (47%) 2.767 (44%) 1.666 (30%)
Indigena 0 (0%) 0 (0%) 4 (<0.1%) 0 (0%)
Parda 3.318 (24%) 2.115 (25%) 1.625 (26%) 1.988 (36%)
Preta 952 (6.8%) 490 (5.9%) 372 (5.9%) 291 (5.3%)
Sem informagéo 2.804 (20%)  1.724 (21%) 1.364 (22%) 1.403 (26%)
Faixa etaria <0.001
Até 18 51 (0.2%) 19 (0.1%) 28 (0.3%) 23 (0.3%)
19 a 39 3.349 (16%)  1.931 (15%) 1.607 (16%) 1.646 (20%)
40 a 59 10.743 (50%)  6.186 (47%) 4.720 (48%) 4.120 (51%)
60 a 69 4.901 (23%) 3.292 (25%) 2.404 (24%) 1.595 (20%)
70 289 2.148 (10%)  1.518 (12%) 1.039 (11%) 729 (8.9%)
90 ou mais 140 (0.7%) 101 (0.8%) 49 (0.5%) 45 (0.6%)
Tipo de cancer <0.001
Cancer de célonereto  4.899 (23%) 3.155 (24%) 2.181 (22%) 1.812 (22%)
Cancer de mama 7.872 (37%)  4.408 (34%) 3.408 (35%) 3.094 (38%)
Cancer de préstata 8.561 (40%)  5.484 (42%) 4.258 (43%) 3.252 (40%)
Regido <0.001

Centro-Oeste
Nordeste
Norte
Sudeste

Sul

606 (2.8%)
3.742 (18%)

161 (0.8%)
11.049 (52%)

5.774 (27%)

364 (2.8%)
3.002 (24%)
129 (1.0%)
5.811 (45%)
3.651 (28%)

571 (5.8%)
2.975 (30%)
377 (3.8%)
3.351 (34%)
2.573 (26%)

815 (10.0%)

3.543 (43%)
845 (10%)
2.403 (29%)
552 (6.8%)
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Tabela 6: Distribuicdo de variaveis sociodemografica e clinica segundo distancia para o
tratamento de quimioterapia paliativa

Variéveis
Sexo
Feminino
Masculino
Raca/cor da pele
Branca
Amarela
Indigena
Parda
Preta
Sem informac&o
Faixa etaria
Até 18 anos
19 a 39 anos
40 a 59 anos
60 a 69 anos
70 a 89 anos
90 ou mais anos
Regides
Sudeste
Centro-Oeste
Nordeste
Norte
Sul
Tipo de cancer
Cancer de prostata
Céncer de colon e reto

Cancer de mama

1,00

0,96 (0,95 - 0,98)

1,00
1,62 (1,49 - 1,76)
1,22 (0,52 - 3,99)
1,41 (1,37 - 1,45)
1,06 (1,02 - 1,12)

1,23 (1,20 - 1,26)

1,00
1,06 (0,88 - 1,26)
0,91 (0,75 - 1,08)
0,79 (0,66 - 0,95)
0,87 (0,72 - 1,04)

0,70 (0,57 - 0,87)

1,00
1,80 (1,72 - 1,87)
1,50 (1,47 - 1,53)
3,34 (3,18 - 3,52)

0,72 (0,71 - 0,74)

1,00
1,03 (1,01 - 1,05)

1,07 (1,05 - 1,10)

OR bruta (IC95%) OR ajustada (1C95%)

1,00

1,09 (1,05 - 1,12)

1,00
1,11 (1,08 - 1,20)
0,35 (0,15 - 1,05)
0,97 (0,94 - 0,99)
0,80 (0,77 - 0,84)

0,85 (0,82 - 0,88)

1,00
1,06 (0,88 - 1,26)
0,92 (0,77 - 1,10)
0,83 (0,69 - 0,99)
0,94 (0,78 - 1,12)

0,54 (0,42 - 0,69)

1,00
1,86 (1,77 - 1,96)
1,57 (1,52 - 1,61)
3,54 (3,34 - 3,74)

0,69 (0,67 - 0,71)

1,00
1,14 (1,08 - 1,20)

1,10 (1,04 - 1,17)
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7. CONSIDERAGCOES FINAIS

Esta tese buscou contribuir para o debate acerca do diagndstico precoce do cancer, em
especial, o cancer colorretal e avaliar a rede de atencdo oncoldgica a partir dos elementos de
acessibilidade geografica e sobrecarga da infraestrutura de leitos hospitalares. Para tanto, foram
analisados aspectos que impactam no acesso aos servi¢os oncoldgicos, como a idade de inicio
dos sintomas, a sobrecarga de leitos clinicos, cirdrgicos e em UTI, assim como a distancia entre
a localidade do paciente e o hospital de tratamento paliativo. Para isso, foram utilizadas variadas
técnicas oriundas da modelagem matematica, pesquisa operacional e modelagem estatistica.

Atualmente, o cenario epidemiolégico no Brasil € caracterizado pelo aumento dos casos
de neoplasias. H& a predominancia de pacientes idosos com cancer, porém pacientes adultos
jovens sdo acometidos pela doenga com maior frequéncia. Além disso, ainda ha alta proporgéo
de casos diagnosticados com estadiamento avangado. Neste contexto, é fundamental garantir
0 acesso aos servicos de saude de forma integral.

Esta tese se guiou por trés objetivos especificos. Para o primeiro objetivo, foi realizado
um estudo relacionado ao inicio dos sintomas do cancer colorretal no Brasil, esta pesquisa foi
0 primeiro estudo a desenvolver um modelo matematico para esta questdo. Através deste
modelo é possivel calcular a prevaléncia de cancer colorretal por idade e sexo e estimar a
média de idade do inicio dos sintomas de cancer colorretal para homens e mulheres. Os
achados deste artigo apontaram uma diferenca significativa entre a idade estimada de inicio
dos sintomas e a idade de diagndstico. Desta forma, esta pesquisa permite conhecer a faixa
etaria do inicio dos sintomas de cancer colorretal visando a deteccdo precoce da doenca.

Neste estudo, encontrou-se que aproximadamente 15% dos pacientes tinham menos de
50 anos e a idade média do inicio dos sintomas foi de 59,9 (DP = 11,7) para homens e 58 (DP
= 12,5) para mulheres. Concluiu-se que modelos compartimentais podem contribuir para o
estabelecimento de metas de diagndstico precoce para cancer colorretal no pais. Tais achados
foram condizentes com a literatura disponivel atualmente (Chong et al., 2015; Siegal et al.,
2017).

O segundo e o terceiro objetivos mostraram a desigualdade regional para o acesso aos
servicos de salde, tanto para leitos hospitalares como em tratamento paliativo de
quimioterapia. O segundo objetivo da tese constatou o déficit de leitos entre pacientes
oncologicos na regido Norte e as regides Sudeste e Nordeste apresentaram alta probabilidade
de sobrecarga. Com este estudo, foi possivel dimensionar a oferta e demanda por leitos
hospitalares. Desta forma, pode-se colaborar com medidas mais precisas de necessidade de
servicos oncoldgicos por Estados e melhorias no fluxo de pacientes para internagéo.
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Com a hipdtese de que a sobrecarga dos servigos de saude esta relacionado com o0s
fluxos entre a moradia do paciente e o hospital de tratamento, buscou-se analisar a
acessibilidade geografica para o tratamento de quimioterapia paliativa. Na literatura
brasileira, ndo encontramos estudos que abordassem a distancia para o tratamento de
quimioterapia paliativa. Com este estudo observou-se que os residentes da regido Norte
enfrentam maiores distancias para o hospital de tratamento, sobretudo nos Estados Ronddnia
e Amazonas. Medidas que priorizem a distancia percorrida pelos pacientes se fazem
necessarias, tais como melhorias do fluxo de referenciamento e planejamento para construcao
de novos centros de tratamento.

Os desenhos de estudo e respectivas metodologias sdo robustas, mas ainda assim
algumas limitacGes devem ser apontadas. O modelo matematico utilizado no primeiro artigo
admite uma populacdo fechada, portanto, ndo considera a presenca de migracdes. Houve
limitacdo em relacdo as faixas etarias deste estudo, sendo incluidas as idades entre 30 a 80
anos de idade, em razdo da pouca precisdo das idades ndo contempladas. Além disso, o
modelo ndo considera o estado de remissdo da doenca. Os trés estudos foram baseados em
dados secundarios. Desta forma, assume-se que possa ter existido erro de preenchimento e
auséncia de informacdo em algumas variaveis.

A tese teve carater inovador, haja visto que se trata de 3 artigos com caracteristicas ndo
analisadas anteriormente, a saber: a média de idade de inicio dos sintomas de céncer
colorretal, a sobrecarga de leitos oncoldgicos e a acessibilidade para o tratamento de pacientes
com estadiamento avancado. Os modelos matematicos elaborados podem ser implementados
em outros estudos, considerando os pressupostos e as limitagcbes dos mesmos. Diante disso,
esta tese pode contribuir para o maior entendimento sobre a idade de inicio dos sintomas de
cancer colorretal, colaborar com o conhecimento sobre a ocupacéo de leitos hospitalares para
pacientes com cancer e medir a distancia percorrida por pacientes com cancer avangado para
0 tratamento de quimioterapia paliativa.
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