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Resumo

Objetivo

Analisar a distribui¢do espacial da mortalidade por leucemia na populagéo, buscando
identificar agregados e estabelecer sua relagdo com os niveis de industrializag@o.
Métodos

O estudo foi realizado nas 43 regides de governo do Estado de Sdo Paulo, no
qiiingiiénio 1991-1995. Foi construido um “indice de industrializagao relativo a
leucemia” (IIRL) baseado no niimero de industrias e empregos industriais por
100.000 habitantes, valor adicionado fiscal, variedade de ramos industriais e
industrias com potenciais exposigdes de risco para a leucemia. O IIRL foi distribuido
em cinco categorias. Verificaram-se os coeficientes padronizados de mortalidade
por leucemia em cada uma das regides, também distribuidos em cinco categorias ¢
comparados ao mapa IIRL.

Resultados

As regides mais industrializadas em ordem decrescente foram Campinas, Piracicaba,
Jundiai, Sorocaba ¢ Sao Paulo. Nao foi encontrada associagdo entre mortalidade, por
nenhum tipo de leucemia, e industrializagao. A regido de Jales foi a que apresentou o
mais alto coeficiente padronizado de mortalidade por leucemia.

Conclusodes

A distribui¢ao da mortalidade por leucemia ocorreu de forma homogénea no Estado
de Séo Paulo, ndo apresentando correlagdo com o nivel de industrializagdo. Entretanto,
aspectos relacionados ao método epidemioldgico adotado — estudo ecoldgico — e ao
uso do parametro “mortalidade por leucemia”, doenga cujo prognostico tem mudado
muito nas Gltimas décadas, limitaram a interpretagéo dos resultados.

Abstract

Objective

10 analyze the spatial distribution of mortality by leukemia in the population, looking
for clusters, and to establish an association with the level of industrialization.
Method

The study was carried out in 43 state regions of the state of Sdo Paulo, Brazil, in the
period between 1991 and 1995. It was created an Index of Industrialization-Related
Leukemia (IIRL) based on number of manufactures and industrial jobs per 100,000
inhabitants, fiscal aggregated value, diversity of industry activities and presence of

déncia para/Corr d

Corr esp P e 1o:
Carmen Helena Seoane Leal

Av. Higienopolis, 36, apto. 51
01238-000 Séao Paulo, SP, Brasil

E-mail: chsleal@terra.com.br

Baseado na dissertagao de mestrado apresentada na Faculdade de Satde Pablica da Universidade de Sao Paulo, 2000.
Recebido em 30/5/2001. Reapresentado em 19/3/2002. Aprovado em 30/4/2002.



Rev Saude Publica 2002;36(4):400-8

www.fsp.usp.br/rsp

Leucemia e industrializagdo
Leal CHS & Wiinsch Filho V

manufactures that poses potential risk exposure for leukemia. IIRL was classified
in five categories. Standardized leukemia mortality rates were established for each
region, classified in five categories, plotted in five different colors and compared to
the IIRL map.

Results

The most industrialized regions in the state of Sdo Paulo are Campinas, Piracicaba,
Jundiai, Sorocaba and Sao Paulo. There was no relationship between mortality by
any leukemia type and industrialization. The region of Jales showed the highest
standardized mortality rates by leukemia.

Conclusions

Mortality by leukemia had a homogeneous distribution in the state of Sdo Paulo and
no association with the level of industrialization. However, aspects related to the
epidemiological method applied - ecological study, mortality by leukemia as a parameter
to study a disease which prognosis has changed in the last decades - limit the results

interpretation.

INTRODUCAO

O cancer vem aumentando sua importancia como
causa de morte, tanto em paises desenvolvidos quan-
to em paises em desenvolvimento. Dados do registro
de cancer da cidade de Sdo Paulo mostram aumento
progressivo do niimero de neoplasias malignas entre
1969 e 1993 em ambos os sexos. As taxas de mortali-
dade vém caindo entre as mulheres e se mantendo
estaveis entre os homens (Mirra,'' 1998). No Brasil e
em outros paises, a leucemia representa numerica-
mente cerca de 3% de todos os tipos de cancer, sendo
uma das poucas neoplasias que atingem nao s6 adul-
tos e idosos mas também menores de 14 anos.®

No Estado de Sdo Paulo, as neoplasias no
qiiinqiiénio 1991-1995 representavam a terceira causa
de morte; as leucemias ocupavam o nono lugar na
mortalidade, entre todos os tipos de cancer, com uma
taxa de 3,56%. Dentro desse panorama, as leucemias
do tipo mieldide sdo as mais freqiientes, embora, pelo
parametro “anos potenciais de vida perdidos”, ganhe
importancia a LLA (leucemia linféide aguda), res-
ponsavel pelos casos em criangas. '

A leucemia tem um perfil epidemioldgico com-
plexo. A prevencdo primaria tem se restringido a
prote¢do contra radiagdes ionizantes ou elementos
toxicos para a medula, como o benzeno, importante
componente quimico presente em muitas ativida-
des industriais. Essa aparente discrepancia entre co-
nhecimento clinico e falta de estratégias para a pre-
ven¢do tem origem na propria natureza das
leucemias. Em tumores epiteliais, como os de pul-
mao, boca e esdfago, os fatores relacionados ao cha-
mado “estilo de vida”, como uso de alcool e tabaco,
comportamento sexual e dieta, parecem ter mais peso

do que os relacionados a tumores nao-epiteliais, de
origem mesenquimal, como as leucemias (Lines &
Cartwrigths,? 1996).

A leucemia é uma doenga freqiiente nos paises in-
dustrializados. O niimero de casos € superior a seis
para cada 100.000 habitantes, ¢ é observada entre
homens na América do Norte, Europa do Leste e Aus-
tralia (Parkin,' 1999). No Brasil, os dados de Sdo
Paulo e Porto Alegre revelam taxas de incidéncia em
homens nos mesmos niveis dos paises desenvolvidos
(9,7 ¢ 7,2 por 100.000, respectivamente). Nas cida-
des das demais regides brasileiras com registro de
cancer com dados divulgados (Goiania e Belém), as
taxas sdo inferiores a seis casos para cada 100.000
pessoas (Parkin et al,’® 1997; Mirra,!' 1998).

O presente trabalho faz uma abordagem ecologica
da leucemia. Embora com limitagdes, os estudos eco-
logicos representam um importante tipo de analise,
proporcionando uma percepg¢ao da realidade que tal-
vez ndo fosse alcancada com outros tipos de estudos
(Castellanos,® 1997; Morgenstern,'? 1998). Sua mai-
or virtude talvez esteja na observa¢do mais acurada
de certas variaveis que, a exemplo do poder politico,
da polui¢do do ar e da industrializacdo, ndo podem
ser enquadradas como atributos individuais.>'? Em-
bora essas abordagens individuais tenham sido im-
portantes para a definicdo de muitos fatores de risco
para cancer, existem claros limites quando o objetivo
¢ examinar atributos coletivos.

Os estudos ecoldgicos também resgatam uma im-
portante vertente epidemioldgica centrada no tem-
po, na pessoa e no lugar,>'2 mais voltada para a satde
publica, ao contrario de outras abordagens que, até
bem pouco tempo, dominavam quase que completa-
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mente a epidemiologia,’ com tendéncia mais redu-
cionista e centrada no individuo.

Nas ltimas décadas, tem havido tendéncia de res-
gate desses estudos, e, com a popularizacdo do uso
da informatica, intensificou-se a exploragdo de aglo-
merados (clusters) de doengas pelas técnicas de
geoprocessamento. No presente trabalho, utilizou-se
uma forma bastante simplificada de geoproces-
samento, que também revelou certa potencialidade
analitica dentro de uma abordagem ecoldgica das
relagdes entre industrializa¢do e doenga.

O objetivo do estudo ¢ avaliar a mortalidade por
leucemia no Estado de Sdo Paulo, de acordo com a
regido de residéncia dos individuos, considerando-
se as caracteristicas da populacao no tocante a géne-
ro, idade e, particularmente, sua distribui¢do no es-
paco, que se encontra qualificado quanto ao nivel de
industrializagao.

METODOS

Estudo ecoldgico exploratério que compreende a
analise dos obitos por leucemia ocorridos entre 1991
e 1995 e sua distribui¢do no Estado de Sdo Paulo.
As informagdes relativas a mortalidade foram obti-
das do Sistema de Informagdes Sobre Mortalidade
(SIM) do Ministério da Saude. O SIM contém dados
de declaragdes de obito de 1979 a 1996, de dominio
publico,* e fornecidos pelas Secretarias Estaduais
de Saude. Os dbitos sdo codificados quanto ao mu-
nicipio de residéncia. As informagdes relativas aos
municipios foram obtidas na Fundag@o Seade.** As
informagdes quantitativas da populagdo referem-se
ao ano de 1991.

Foram considerados casos as doengas classifica-
das pelos codigos 204 a 208, que incluem as diver-
sas leucemias, de acordo com a Classificagdo Inter-
nacional de Doengas, 9* edi¢do (CID-9). Nao foram
feitas restrigoes de idade para inclusdo no estudo.
Ao todo foram analisados 4.968 casos, ocorridos
entre 1991 e 1995.

Regionalizacio e divisdo do espaco

Os municipios de residéncia foram agrupados se-
gundo os critérios especificados pela Fundagao
Seade,** que divide o Estado em 43 regides de go-
verno, compostas por um conjunto de quatro a 29
municipios (39 para a Grande Sao Paulo), num total
de 645 municipios. Cada regido tem uma sede de
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Mapa 1.1 - Regides de Governo (RG) do Estado de Séo Paulo

Mapa 1.2 - indice de Industrializacdo Relativo a Leucemia- IIRL
Andlise por RG- Regides de Governo do Estado de SP

Pontuagao
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Figura 1 - Caracterizagao cartografica das regides do Estado
de S3o Paulo e do Indice de Industrializacdo Relativo a
Leucemia.

cujo nome se apropria (ex: RG de Registro, RG de
Piracicaba). A regido de governo ¢ a unidade territorial
basica do presente estudo.

Cartografia e visualizacdo

O mapeamento da mortalidade por leucemias e dos
diferentes padrdes de industrializagdo no Estado de
Séo Paulo foi construido com o uso do EpiMap, ver-
sdo 2, programa computacional do Center for Disease
Control and Prevention dos EUA*** (CDC). Esse pro-
grama requer, como entrada, um mapa basico de fron-
teiras entre regides ¢ uma tabela que associe dados a
essas regides. As fronteiras das regides foram de-
senhadas manualmente. Na Figura 1 (mapa 1.1), po-
dem ser observadas as regides do Estado de Sao Paulo.

Classificacio dos tipos e subtipos de leucemias

A classificagdo em tipos de leucemia ¢ feita pelo
tipo celular especificado (linféide, mieldide ou
monocitica) e, secundariamente, pelo chamado sub-
tipo, relativo ao quadro clinico de evolugdo (aguda,

*Utilizaram-se os dados divulgados no formato de CD-ROM que abrangiam o periodo de 1991 a 1995.

**Informagdes disponiveis para consulta no siteda Fundagao Seade (www.seade.gov.br).

**Obtido via internet, no sitedo CDC (www.cdc.gov).
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cronica ou subaguda). As leucemias codificadas ape-
nas como aguda, subaguda ou cronica, sem 0s tipos
celulares explicitados, sdo consideradas leucemias
de tipo celular ndo-especificado.

Dessa forma, as leucemias sio classificadas em leu-
cemia linfoéide aguda (LLA), leucemia linféide croni-
ca (LLC), leucemia mieldide aguda (LMA), leucemia
mieloide cronica (LMC). A leucemia monocitica (25
casos no total) ndo ¢ subtipificada. Os tipos subagudos
de leucemia mieldide, pela sua raridade (trés casos no
total), ndo estdo contemplados nesses mapas, bem como
as leucemias mieldides e linfoides ndo-especificadas
¢ outras leucemias linféides ou mielodides.

Padronizacao de coeficientes
Os coeficientes de mortalidade para a populacdo

em cada regido foram padronizados de acordo com a
piramide etaria da populagdo do Estado de Sao Paulo
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do ano de 1991. Foi empregado o método classico de
padronizagdo direta por idade e sexo (Lebrdo &
Gotlieb,” 1997).

Indice de Industrializaciio Relativo 2 Leucemia

Na falta de um indice padrdo que permitisse for-
mar uma idéia mais abrangente ¢ comparativa dos
niveis de industrializag@o entre as diversas regides
do Estado de Sao Paulo e, mais ainda, de sua relagao
com fatores de risco predisponentes a leucemia, cons-
truiu-se um indice proprio, especifico para industri-
alizagdo: o Indice de Industrializagio Relativo a
Leucemia (IIRL).

Foram utilizadas trés variaveis quantitativas e duas
qualitativas. A cada uma delas foi atribuida uma pon-
tuagao, podendo ser de, no minimo, cinco pontos, con-
siderando-se todas as variaveis. A pontuagdo maxima
tedrica possivel era de 29 pontos. A variagdo obtida

Tabela 1 - Tipos de atividades industriais existentes em Sdo Paulo, SP, suas caracteristicas e presenga ou ndo de risco para leucemia.

Ramo industrial

Peculiaridades das atividades industriais denominadas

Descri¢do na literatura
como atividade de
risco para leucemia

IndGstria de produtos originados ~ Abrange a fabricagdo de artigos de barro cozido e material Nao
de minerais ndo-metalicos ceramico, a fabricacdo de artigos de cimento, gesso e amianto
e a fabricacdo e elaboracdo de vidro e cristal.
IndGstria metalargica Nao
Indastria mecanica Abrange a fabricagdo de maquinas para agricultura, avicultura Nao
e cunicultura, a montagem e fabricagdo de tratores e a
reparagdo e manutencao de maquinas agricolas e de
terraplanagem.
Indastria de material elétrico e de ao
comunicacoes
Indastria de material de Abrange a fabricagdo e reparagdo de veiculos automotores, a Nao
transportes construgcdo e reparacdo de veiculos ferroviarios, a fabricacdo e
reparagao de aeronaves e a construgdo e reparagdo de
embarcacgdes.
IndGstria de madeira Nao
Indastria de mobiliario Abrange a fabricagdo de moéveis de madeira, vime e junco, a Sim
fabricagdo de moveis de metal e a fabricagdo de moveis de
plastico.
IndGstria de papel e papelao Nao
Indastria de borracha Sim
IndGstria de couros, peles e Abrange a fabricagdo de artigos de couros e peles e a industria Nao
produtos similares de curtimento, secagem e salga de couros e peles.
Indastria quimica Abrange a fabricacao de preparados para limpeza e tintas, a Sim
fabricagdo de adubos, fertilizantes e corretivos do solo, e a
indastria petroquimica.
IndGstria de produtos Sim
farmacéuticos e veterinarios
IndGstria de perfumaria, sabdes e Sim
velas
Indastria de produtos de matérias Sim
plasticas
Indastria téxtil, notadamente fiacio Nio
e tecelagem
IndGstria de vestuéario, calcados, e Sim
artefatos de tecidos
Indastria de produtos alimentares Abrange a fabricagdo e refinagdo de agcar, a industria de Nio
preparacdo e conserva de carnes, a refinacdo e preparagio de
6leos e gorduras de origem animal e vegetal e a fabricacio de
ragoes.
IndGstria de bebidas Nao
Indastria editorial e gréfica Nao
Indastrias diversas Abrange a fabricagdo de material fotografico, instrumentos Nao

Extracdo e tratamento de minerais

musicais, discos e fitas magnéticas gravadas, a fabricagdo de
brinquedos e a fabricagao de membros artificiais e aparelhos
de uso em medicina, cirurgia e odontologia.

Nio foi registrada extracio de minerais radiativos no

Estado de Sao Paulo.
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com os dados do estudo foi de 5 a 27 pontos. As infor-
magdes utilizadas para elaboragdo das variaveis cor-
respondem aos anos de 1989 e 1996, ja que nao havia
informagdes disponiveis representativas de quaisquer
dos anos especificos do qiiinqiiénio 1991-1995.

As variaveis qualitativas (variedade de ramos in-
dustriais e atividade industrial de risco) referem-se
aos tipos de industrias existentes, a variedade de ra-
mos industriais e a presenca ou ndo, dentro de cada
regido, de atividade industrial referida na literatura
como relacionada a presenca de leucemia. A varieda-
de de ramos industriais, além de detalhar a caracteri-
zagdo de cada localidade, também apresenta outra
contribui¢do: quanto maior a variedade, maior o
sinergismo esperado de exposi¢des a agentes poten-
cialmente cancerigenos, sejam eles ocupacionais ou
ambientais, conhecidos ou ndo. Se um Unico munici-
pio da regido, independentemente de seu tamanho,
possuisse algum ramo especifico de atividade indus-
trial, assumia-se que a regido como um todo possuia
aquela atividade industrial. Cada uma das duas varia-
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veis qualitativas esta dividida em sete categorias, que
vao de 1 a 7 pontos. Os tipos de ramos industriais
existentes ¢ as atividades industriais consideradas de
risco podem ser observados na Tabela 1.

As variaveis quantitativas referem-se a industriali-
zagdo stricto sensu. Elas foram extraidas da base de
dados da Fundagdo Seade (1996) e estdo sempre rela-
cionadas ao nimero de habitantes. Cada uma das trés
variaveis quantitativas (indtstrias por 100.000 hab.,
empregos industriais por 100.000 hab. e valor adicio-
nado fiscal da industria por 100.000 hab.) esta divi-
dida em cinco categorias, de um 1 a 5 pontos.

Todas as variaveis que compdem o [IRL, qualitati-
vas e quantitativas, bem como sua pontuacao, estdo
apresentadas na Tabela 2. Definiu-se uma lista
classificatoria [ranking] que registrou varios empa-
tes entre as diversas regides. Os critérios de desempa-
te foram estabelecidos na seguinte ordem:

a) maior pontuacdo na variavel qualitativa: ativi-
dade industrial de risco;

Tabela 2 - Pontuagdo final de acordo com o IIRL da cada regido, apresentadas em ordem decrescente.

Regido Ind. Ramos Empregos N indust. VAF Pontuagao Desempate  Posicao
de risco  indstrias normal VAF % SP

Campinas 7 7 4 4 5 27 (9,9815) 1
Piracicaba 6 7 5 5 4 27 (1,4399) 2
Jundiaf 6 7 5 4 5 27 (3,3214) 3
Sorocaba 7 7 4 3 5 26 (3,8805) 4
Sdo Paulo 7 7 4 3 4 25 (51,9549) 5
Ribeirdo Preto 7 7 3 3 4 24 (2,3128) 6
S@o José dos Campos 6 7 4 2 5 24 (6,2647) 7
Sdo Carlos 5 7 4 4 4 24 (1,0487) 8
Rio Claro 5 6 4 4 5 24 (0,7418) 9
Limeira 4 7 4 4 5 24 (1,9514) 10
Bragancga Paulista 5 7 3 5 3 23 (0,7219) 11
Bauru 5 7 3 3 3 21 (1,0064) 12
Franca 4 6 3 5 3 21 (0,7981) 13
Jaa 3 5 4 5 4 21 (0,4980) 14
Sao José do Rio Preto 5 6 2 4 2 19 (0,7302) 15
Aracatuba 4 5 3 3 3 18 (0,7872) 16
Taubaté 3 6 2 2 5 18 (2,0189) 17
Araraquara 2 6 3 3 4 18 (1,3563) 18
S3o0 Jodao da Boa Vista 3 5 2 5 2 17 (0,6322) 19
Marilia 3 5 2 3 3 16 (0,4473) 20
Catanduva 4 3 2 2 4 15 (0,5452) 21
Itapetininga 3 4 2 3 3 15 (0,6256) 22
Guaratingueta 4 5 1 2 2 14 (0,2993) 23
Santos 3 5 1 2 3 14 (2,1641) 24
Barretos 3 4 1 1 4 13 (0,8946) 25
Ourinhos 3 3 2 3 2 13 (0,2498) 26
Botucatu 2 4 2 2 3 13 (0,3934) 27
Sdo Joaquim da Barra 1 3 2 1 4 11 (0,4324) 28
Assis 2 3 1 2 2 10 (0,2867) 29
Cruzeiro 1 3 2 1 3 10 (0,2078) 30
Presidente Prudente 1 3 2 2 1 9 (0,4332) 31
Tupa 1 3 1 2 2 9 (0,1432) 32
Votuporanga 1 2 2 3 1 9 (0,1180) 33
Avaré 1 3 1 2 1 8 (0,1736) 34
Dracena 1 3 1 2 1 8 (0,0622) 35
Adamantina 1 2 1 2 1 7 (0,1010) 36
Fernandépolis 1 2 1 2 1 7 (0,0835) 37
Itapeva 1 2 1 1 2 7 (0,2893) 38
Andradina 1 2 1 1 2 7 (0,1744) 39
Lins 1 1 2 1 2 7 (0,1687) 40
Registro 1 2 1 1 1 6 (0,1780) 41
Caraguatatuba 1 1 1 2 1 6 (0,0052) 42
Jales 1 1 1 1 1 5 (0,0767) 43
VAF = Valor Adicionado Fiscal.

IIRL = Indice de Industrializacio Relativo a Leucemia.
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b) maior pontuagdo na variavel qualitativa: varie-
dade de ramos industriais;

¢) maior pontuagdo na variavel quantitativa: empre-
gos industriais por 100.000 habitantes;

d) maior pontuacgdo na variavel quantitativa: indus-
trias por 100.000 habitantes;

e) maior valor na variavel quantitativa: valor adicio-
nado fiscal, dado ndo pela pontuagdo, mas pelo
seu valor percentual no Estado.

Estabelecida a pontuagéo, o IIRL foi hierarquizado,
isto ¢, as regides foram agrupadas em cinco faixas de
acordo com o valor do IIRL, representadas nos mapas
por cores distintas:

1) 5 a 9 pontos: precariamente industrializada —
cor branca;

2) 10 a 14 pontos: pouco industrializada — cor cin-
za clara;

3) 15 a 19 pontos: razoavelmente industrializada —
cor cinza média;

4) 20 a 24 pontos: bastante industrializada — cor
cinza escura;

5) 25 a 29 pontos: altamente industrializada — cor
preta.

RESULTADOS

Indice de Industrializaciio Relativo 2 Leucemia
Pelos critérios do IIRL, a industrializagdo paulista

mostrou-se concentrada em algumas areas tradicio-

nais, coerentes com seu histdrico. Contudo, algumas
peculiaridades foram identificadas. A capital de S&o

Mapa 2.1- Mortalidade por leucemia
sem padronizago

Mapa 2.2-Mortalidade por leucemia
padronizada po idade e sexo

1 dot = 1,00 evento 3 1 dot = 1,00 evento

Mapa 2,3- Mapa de Coeficiente
Eventos padronizados por idade e sexo

n° de eventos
11.76 to 13.62
13.63 t0 15.49
15.50t0 17.37
17.38t0 19.24

19.251021.13
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Paulo, embora dentro do bloco das regides altamente
industrializadas, ocupa apenas a quinta posi¢ao, atras
de localidades muito menores como Piracicaba ou
Jundiai. O IIRL mapeado das regides de Sdo Paulo
pode ser observado na Figura 1 (mapa 1.2).

Mapeamento das leucemias no Estado de Sao
Paulo

Os principais tipos de leucemia considerados foram
aLLA,LMA,LLC e LMC. Sem padronizacao por ida-
de e sexo, a mortalidade por leucemia parece concen-
trar-se nas areas mais industrializadas, no eixo Campi-
nas/Capital (Figura 2 —mapa 2.1). No entanto, quando
se aplica a padronizagdo, essa aparente concentracio
se dilui, como pode ser observado na Figura 2 — mapa
2.2. A mortalidade por leucemia encontra-se, de ma-
neira geral, distribuida de forma bastante homogénea
pelo territério paulista. Ha concentragdo de casos na
regido de Jales (mapa 2.3). A grande dispersao indica
nao haver relagdo entre mortalidade por leucemias e
nivel de industrializa¢do das regides.

Analise grafica

A analise grafica de correlagdo confirma o que foi
observado na visualizagdo cartografica. Néao se iden-
tificou correlagdo entre o grau de industrializag@o,
traduzido pelo IIRL, e a mortalidade padronizada por
leucemias nas diferentes regides, simbolizada pela
grande dispersao de pontos (Figura 3).

DISCUSSAO

O IIRL, assim como qualquer indice, possui uma
série de limitagdes. Buscou-se construir um indice
segundo o qual os aspectos quantitativos e qualitati-
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RG: Regides de Governo do Estado de Sao Paulo
IIRL: indice de Indutrializacéo Relativo a Leucemia

Figura 2 - Mortalidade por leucemias no Estado de SP, 1991-
95. Obitos por 100 mil habitantes por 5 anos.

Figura 3 - Analise grafica da distribuicao das mortes por
leucemias no Estado de Sdo Paulo.
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vos fossem equivalentes. Entretanto, algumas ques-
tdes permaneceram em aberto. O uso de varios niveis
e pontuagdes impede que apenas um dos fatores ou
variavel seja por demais preponderante, alterando,
assim, o resultado. Entretanto, a escolha das varia-
veis ainda oferece uma série de nuances pela propria
natureza da informacdo. “Industrias diversas”, por
exemplo, denominagdo que inclui atividades muito
diferentes, poderia oferecer mais uma atividade de
risco para a leucemia. Dessa maneira, seriam oito, €
ndo sete, as atividades industriais de risco. Frente a
davida, e com base na literatura, mantiveram-se 0s
sete ramos industriais selecionados.

Dentro da metodologia proposta, o estudo aponta
paraum cenario de homogeneidade. A regido de Jales,
precariamente industrializada, apresentou o padréo
mais constante de altos coeficientes de mortalidade
de acordo com os diferentes grupos populacionais
examinados no estudo. A diferenca em relagao as de-
mais localidades ¢ tdo grande que, muitas vezes, o
coeficiente dessa regido ¢ Unico em sua categoria.
Esse padrdo, embora mais expressivo para as
leucemias de tipo linfoide, repete-se para varios ti-
pos e subtipos de leucemia (LLA, LMA, leucemias
monociticas e outros), sendo também perceptivel
quando se examinou a mortalidade por leucemias
dentro da populagdo em idade ativa (PIA). Porém,
esse padrdo ndo se assemelha ao das outras regides
pouco industrializadas. Assim, a regido de Jales cons-
titui-se em fendmeno isolado em relagdo a mortalida-
de por leucemias no Estado de Sdo Paulo.

As limitagdes desses achados e as alternativas de
interpretacdo merecem ser destacadas. Os estudos
ecologicos exploratdrios possuem série de vantagens,
como facilidade de realizacdo, baixo custo e rapidez
na obtencdo dos resultados (Forattini,* 1992;
Morgenstern,'? 1998). Entretanto, apresentam difi-
culdades intrinsecas para produzir inferéncias vali-
das e claras.*?

A dificuldade de interpretacdo dos estudos ecolo-
gicos reside na chamada “falacia ecologica”, cujo
conceito vem sendo depurado pela epidemiologia
contemporanea.'? A falacia ecologica reflete a falha
do pesquisador em reconhecer a necessidade de
inferéncia bioldgica e, portanto, de acesso a dados
individuais. Essa necessidade surge mesmo quando
a exposicao primaria de interesse ¢ uma mensuragao
ecologica e o resultado de interesse ¢ o estado de
satide de populagdes inteiras.!> O presente estudo
comporta essas mesmas limitagdes, ja que trata da
industrializacdo como algo a que os individuos esta-
riam compulsoriamente expostos e cujo efeito se re-
fletiria na mortalidade por leucemia. A industrializa-
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¢do, como indicador da possibilidade de exposigao a
carcinogénicos industriais, ¢ um atributo ecologico,
enquanto a possibilidade de adoecer ¢ morrer por
leucemia é um atributo dos individuos.

Além disso, exposicao e efeito foram tomados pra-
ticamente num mesmo momento, desprezando-se a
possibilidade de longos periodos de laténcia na
leucemia. Esse problema, intrinseco dos estudos
seccionais,* pode produzir viés. A estratégia de colo-
car as variaveis relacionadas qualitativamente a ex-
posicdo (variedade de ramos industriais e industrias
de risco) num periodo anterior ao estudado (final dos
anos 80) minimiza o problema, ndo o soluciona. As
leucemias podem ter um periodo de laténcia bastante
variavel de acordo com o tipo celular. Considera-se
que para a LMC o periodo seja mais curto, embora
com um periodo de laténcia mais breve do que os
tumores so6lidos. As leucemias podem ter um periodo
de laténcia de cinco anos ou mais.?

Desde o advento da quimioterapia oncologica na
segunda metade dos anos 60, a sobrevida dos indi-
viduos com leucemia tem aumentado significativa-
mente, especialmente nas leucemias linfoides (Boyle
etal,”> 1996; Hossfeld,® 1996). Esse fato reduz a vali-
dade dos registros de mortes como parametros de
avaliacdo do comportamento da doenca. No entan-
to, como a infec¢do oportunista ¢ a causa imediata
de morte mais comum do paciente leucémico,*® a
relevancia dos clusters de morte deve ser avaliada
com muita atengdo.?

Uma outra limitagdo refere-se a falta de homo-
geneidade das areas em estudo. A analise territorial
sempre pressupde alguma delimitacdo da area de in-
vestigacdo. Idealmente, deve-se trabalhar com areas
construidas especificamente para a andlise espacial.
Ja existem métodos para a construgdo, por parte do
pesquisador, de tais areas, que se sobrepdem as divi-
soes politico-administrativas existentes. Tais méto-
dos apresentam uma estrutura bastante complexa e
pressupdem a analise da distribui¢ao espacial dos
fendmenos com areas de populagdes de tamanho apro-
ximado, objetivando torna-las mais homogéneas
(Black et al,! 1996). A regionalizagéo feita a partir de
unidades ndo construidas especificamente para o es-
tudo pode mascarar importantes fatos sociais, como
escolaridade, nivel de renda e outros determinantes
de exclusio social, atualmente considerados de fun-
damental importancia na morbimortalidade por can-
cer (Pearce,'° 1997).

Teoricamente, regides mais industrializadas propor-
cionariam mais oportunidades de exposi¢do a agen-
tes leucemogénicos conhecidos, como o benzeno.
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Assim, os resultados derivados do presente estudo,
interpretados a luz de outros enfoques e do conheci-
mento atual sobre os fatores etioldgicos relaciona-
dos a génese da leucemia, poderiam se relacionar aos
itens explicitados a seguir.

Menores taxas de mortalidade nao diretamente
relacionadas a menores taxas de morbidade

A falta de informagdes sobre a morbidade torna
bastante dificil estabelecer relagdes com a mortalida-
de. Uma doenga tdo complexa quanto a leucemia,
dependendo do tipo celular, precocidade do diag-
nostico, eficiéncia do servigo de saude e, sobretudo,
das condi¢des socioecondmicas do paciente, pode
ter sua letalidade variando entre 10% e 90%
(Hossfeld,® 1996; Yamamoto,'® 1997). As regides mais
industrializadas s3o também aquelas que geralmente
abrigam servicos com melhores condi¢des de diag-
ndstico precoce e tratamento. Maior industrializagdo,
em geral, também significa maior urbanizagio e, con-
seqiientemente, maior acesso a servigos médicos de
alta complexidade, essenciais para o tratamento das
doengas neopléasicas. Assim, a perspectiva mais
abrangente de cura ou de sobrevida por mais de cin-
co anos® levaria a diminui¢do da quantidade de 6bi-
tos e poderia encobrir a real situacdo da leucemia nos
municipios ou regides mais industrializados.

Associacio espuria em Jales

Sabe-se que, em comunidades relativamente peque-
nas, eventos ndo tdo freqiientes, a exemplo da
leucemia, podem sugerir um grande aumento da inci-
déncia (e da mortalidade) com um ligeiro aumento
no niimero de casos diagnosticados. Esse fendmeno
deve ser sempre levado em conta nas analises dos
clusters de leucemia.”?

Qualidade dos dados de mortalidade

As sérias limitagdes que afetam os dados de morta-
lidade no Brasil sdo bem conhecidas (Vasconcellos,!”
1998). Em 1996, as informag¢des sobre mortes refe-
rentes aos anos de 1990-1992 foram estimadas como
sendo completas em apenas 74% dos dados analisa-
dos, dos quais 20% foram atribuidas a causas mal
definidas (OMS,'® 1996). Essas estimativas da Orga-
nizagdo Mundial da Saude englobam apenas as regi-
oes Sul, Sudeste e Centro-Oeste. Considera-se que
esses problemas sejam menores no Estado de Sao
Paulo, mas, seguramente, deve existir grande
heterogeneidade na qualidade da informagao de mor-
talidade dentro do Estado. A consisténcia dos dados
ndo foi examinada no presente estudo. Pode-se con-
siderar que os resultados observados estejam afeta-
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dos por tais problemas e que os altos coeficientes de
morte por leucemia encontrados em Jales possam
apenas refletir comparativamente a baixa qualidade
da informagdo de mortalidade em algumas regides de
Séo Paulo.

Consumo, uso e manipulacio inadequados ou
excessivos de agrotoxicos ou pesticidas de uso
veterinario

Os agrotoxicos vém sendo estudados quanto a seu
potencial leucemogénico. Embora os resultados néo
sejam ainda consistentes (Nunes & Tajara,'* 1998),
esse potencial dificilmente deve-se igualar ao efeito
carcinogénico dos agentes industriais, aos quais os
individuos ficam expostos em ambientes confina-
dos. No entanto, os pesticidas podem representar ris-
co ainda ndo quantificavel. Nas regides de menor
atividade industrial, a economia costuma gravitar em
torno da agricultura e da pecudria, atividades que
proporcionam situagdes de exposi¢do muito especi-
ais. No caso de farmacos de uso veterinario, ainda
que alguns guardem certa semelhanca com medica-
mentos para uso em humanos, os niveis considerados
toxicos para cada produto podem ser muito diferen-
tes de uma espécie animal para outra (Lorgue et al,’
1997). Além disso, as quantidades prescritas obede-
cem aos parametros de peso, geralmente em animais
de grande porte, e as aplicagdes costumam ser fre-
qiientes. A exposicdo a essas substancias, especial-
mente no que diz respeito a aplicacao de agrotoxicos,
¢ muito mais dificil de ser controlada e investigada.
Dessa forma, a possibilidade de um risco leucemo-
génico menor que o industrial, porém, associado a
uma exposi¢ao maior, ndo pode ser descartada. Pes-
quisas realizada nos anos 90 (Garcia,’ 1996) mostra-
ram que a manipulacdo de pesticidas era realizada
freqiientemente de forma inadequada.

Assim, poderia estar configurada uma situagdo no
territdrio paulista na qual a exposicao aos pesticidas
teria impacto similar ao da exposicao a carcinogénicos
industriais, de forma que as populacdes, de regides
industrializadas e ndo industrializadas, apresentas-
sem riscos semelhantes de adquirir leucemia e morrer
dessa doenga. Informagdes sobre o consumo de
agrotoxicos, mesmo aquelas relacionadas aos recei-
tudrios agronomicos, ndo se encontram regiona-
lizadas, organizadas ou disponiveis para o Estado de
Sao Paulo. A pesquisa sobre o consumo de produtos
de uso veterindrio também mereceria um estudo a
parte, mas isto estava fora do ambito deste trabalho.

Em conclusdo, a hipdtese inicial do trabalho, de
que haveria uma associagdo positiva entre indus-
trializagdo e mortalidade por leucemias, foi refuta-
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da. A distribuicdo da mortalidade por leucemias
no Estado de Sdo Paulo revelou-se homogénea ¢
sem correlacdo com o padrdo de industrializagdo
existente nas diversas regides de governo. Fatores
ligados ao método epidemioldgico empregado ¢ a
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