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Abstract The present study aimed to analyze the
effects of age, time period, and birth cohort on the
temporal evolution of mortality rates due to pros-
tate cancer in men from the state of Acre, Brazil,
in the period of 1990 to 2019. This is an ecological
study in which the temporal trend was evaluated
by the joinpoint method, estimating the annual
percentage variations of the mortality rates. The
age-period-birth cohort effects were calculated
by using the Poisson Regression method, using
estimation functions. The mortality rates showed
an increase of 2.20% (95%CI: 1.00-3.33) in the
period studied, tended to increase with age. A
relative risk (RR) of 0.67 (95%CI: 0.59-0.76) was
observed between 2005 and 2009, 0.76 (95%CI:
0.67-0.87) from 2005 on, and 1.44 (95%CI: 1.25-
1.68) from 2015 on. The cohorts from 1910 to
1924 presented a risk reduction (RR < 1), when
compared to the reference cohort (1935). Regard-
ing the time period, the creation of public policies
and the establishment of guidelines are suggested
as factors which may have contributed to more
access to diagnosis, in consonance with the cohort
effect. These findings can contribute to a better
understanding of the epidemiological scenario of
prostate cancer in regions that are more vulnera-
ble in terms of socioeconomic conditions.

Key words Prostate neoplasms, Mortality, Pros-
tate

Resumo O objetivo foi analisar os efeitos de ida-
de, periodo e coorte de nascimento na evolugio
temporal da mortalidade por cincer de prosta-
ta em homens no estado do Acre, no periodo de
1990 a 2019. Trata-se de um estudo ecoldgico de
tendéncia temporal, que foi avaliada pelo método
de joinpoint, estimando as variagdes percentu-
ais anuais das taxas de mortalidade. Os efeitos
idade-periodo-coorte de nascimento foram calcu-
lados pelo modelo de regressio de Poisson, utili-
zando as fungoes estimdveis. A taxa de mortali-
dade apresentou incremento de 2,20% (1C95%:
1,00-3,33) no periodo estudado. A mortalidade
aumentou com a idade. Foi observado risco rela-
tivo (RR) de 0,67 (IC95%: 0,59-0,76) entre 2005 e
2009, de 0,76 (IC95%: 0,67-0,87) a partir de 2005
e de 1,44 (IC95%: 1,25-1,68) a partir de 2015. As
coortes de 1910 a 1924 apresentaram redugdo do
risco (RR < 1) quando comparadas a coorte de
referéncia (1935). Quanto ao periodo, sugere-se
que a instituicdo de politicas publicas e o estabe-
lecimento de diretrizes podem ter auxiliado para
maior acesso ao diagnéstico, em consondncia com
o efeito de coorte. Esses achados contribuem para
melhor compreensio do cendrio epidemioldgico
do cancer de prostata em regides com condigoes
socioecondmicas mais vulnerdveis.
Palavras-chave Neoplasias da préstata, Mortali-
dade, Prostata
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Introdugao

O cancer de prostata é um importante problema
de satide publica no mundo, com taxas de inci-
déncia variando de 42,0/100.000 homens em
paises em desenvolvimento a 100,4/100.000 ho-
mens em paises desenvolvidos no ano de 2020.
Essa neoplasia foi responsavel por 375.304 mor-
tes no mundo, com maiores taxas de mortalidade
em regides menos desenvolvidas, como Caribe
(26,3/100.000), Africa do Sul (19,3/100.000) e
América do Sul (16,2/100.000) em 2020

No Brasil, o cincer de prostata é o mais in-
cidente na populagdo masculina, excetuando o
céncer de pele ndo-melanoma, apresentando taxa
de incidéncia de 78,0/100.000 e taxa de morta-
lidade de 13,7/100.000'. Tendéncia crescente de
2,8% ao ano foi observada na mortalidade por
céncer de prdstata no pais, com taxas variando
de 9,0/100.000 em 1980 a 14,2/100.000 em 2010.
Durante o mesmo periodo, a regido Norte apre-
sentou aumento de 3,5% ao ano, variando de 8,0
a10,1/100.000% Em Rio Branco, capital do Acre,
Nakashima e colaboradores (2011) evidencia-
ram um aumento da mortalidade pela doenca de
3,3% ao ano entre 1988 e 2004°.

O comportamento contrastante das estimati-
vas entre paises e regides pode ser decorrente de
diferentes aspectos, tais como o0 aumento a expo-
si¢cdo aos fatores de risco e o0 acesso ao exame an-
tigeno prostético especifico (PSA), que contribui
para o crescente diagndstico e a precocidade da
detecgdo do cincer de prostata, inclusive na fase
indolente, retratando-se em maior incidéncia da
doengca*, bem como fatores relacionados ao diag-
noéstico tardio e a menor acesso ao tratamento
oportuno, que contribuem para uma maior mor-
talidade’.

O Acre esta situado no oeste amazdnico e seu
povoamento foi iniciado pelos povos indigenas,
seguidos posteriormente por nordestinos e ho-
mens de outros centros urbanos que imigraram
para atuar na atividade extrativista do latex da
seringueira durante o primeiro (1880 a 1920) e o
segundo (1942 a 1945) ciclo da borracha®’. Du-
rante muitos anos, os seringueiros compuseram
a maior parte da populagio acreana e eram per-
tencentes as camadas mais pobres, vivendo em
regime de semiescraviddo. Consequentemente,
o estado do Acre partilha de caracteristicas se-
melhantes aos paises em desenvolvimento, em
que a base da formacdo da popula¢io masculina
advém de camadas negligenciadas da sociedade®.

A composi¢do demografica da populagio
masculina com 40 anos ou mais correspondeu a

26,0% dos homens no Acre em 2019. Apesar do
percentual nessa faixa etdria ser menor do que
o da regido Norte (28,91%) e da média nacional
(36,80%), ao avaliar o crescimento proporcional
de homens com 40 anos ou mais entre os anos de
1990 e 2019, o incremento dessa populagdo no
Acre (69,30%) foi superior ao aumento observa-
do na regido Norte (68,40%) e no Brasil (57,90%)
no mesmo periodo®.

No contexto epidemioldgico, vale ressaltar
que no Acre observa-se a coexisténcia de elevada
morbimortalidade por doengas e agravos nao-
-transmissiveis, como doencas cardiovasculares,
neoplasias malignas e causas externas, a0 mesmo
tempo em que doengas infecciosas e parasitarias
ainda apresentam taxas de mortalidade altas e
persistentes, quando comparadas as de paises de-
senvolvidos**'.

Apesar dos avangos no conhecimento sobre o
diagndstico e o tratamento do cancer de prostata,
pouco se sabe acerca do comportamento epide-
miologico dessa doenga em regides com menor
desenvolvimento econdmico, e quais os possiveis
efeitos da idade, do periodo e da coorte de nas-
cimento nessas regioes, tendo em vista a dificul-
dade de acesso a servigos eficazes de satide pelas
camadas menos favorecidas'.

Diante disso, a abordagem idade-periodo-
-coorte (APC) para o estudo da mortalidade por
cancer prostata é relevante, pois auxilia no maior
entendimento da influéncia do envelhecimento
populacional, de eventos histdricos, ambientais e
exposicao a fatores de risco que impactaram na
magnitude da mortalidade em periodos e gera-
¢oes distintas'*'>.

Assim, o presente estudo propds analisar os
efeitos de idade, periodo e coorte de nascimento
na evolugdo temporal da mortalidade por cancer
de prostata em homens no estado do Acre no pe-
riodo de 1990 a 2019.

Métodos

Trata-se de um estudo ecoldgico de tendéncia
temporal das taxas de mortalidade por cancer
de préstata nos homens a partir de 40 anos de
idade no estado do Acre, no periodo de 1990 a
2019, avaliando efeitos de idade-periodo-coorte
de nascimento (APC).

Os dados de mortalidade foram obtidos no
Departamento de Informatica do SUS (DATA-
SUS), por meio do Sistema de Informacédo sobre
Mortalidade (SIM), acessado em 2021. Foi sele-
cionado o universo de 6bitos por cincer de pros-



tata (CID 10: C61) em residentes do estado do
Acre entre 1990 e 2019. A populagio residente no
periodo foi obtida de estimativas populacionais
censitarias e intercensitdrias, segundo faixas eta-
rias, fornecidas pelo Instituto Brasileiro de Geo-
grafia e Estatistica (IBGE) e disponibilizadas no
DATASUS.

Os 6bitos foram corrigidos pelo método de
realocagdo proporcional das causas mal defini-
das, exceto causas externas, conforme recomen-
dado pela OMS', sendo aplicada a redistribui¢ao
proporcional de 50% dos 6bitos com causas mal
definidas nas demais causas de Obitos, metodo-
logia que tem sido utilizada apds estudo de vali-
dagdo realizado por Mello Jorge e colaboradores
(2002)"".

Foram calculadas as taxas de mortalidade
brutas anuais (utilizadas para estimar os efeitos
APC), especificas por faixas etdrias, seguidas da
padronizacdo por idade. No calculo das taxas, foi
considerado no numerador o numero de ¢bitos
de residentes por neoplasia maligna da prostata, e
no denominador a popula¢do masculina residente
no estado do Acre em cada ano do periodo consi-
derado. A padronizagio das taxas de mortalidade
foi feita pelo método direto, utilizando como pa-
drdo a popula¢io mundial proposta por Segi em
1960, e modificada por Doll e Hill (1966)'¢, sendo
apresentadas a cada 100.000 homens/ano.

Para analisar a tendéncia das taxas de mor-
talidade por meio do percentual de variagdo
anual, foi utilizado o Programa Joinpoint versido
4.5 (Statistical Research and Applications Bran-
ch, National Cancer Institute, Estados Unidos)®.
Essa regressao identifica pontos de mudangas
estatisticamente significativas e a variagdo per-
centual anual (VPA) de uma série temporal pela
técnica de modelagem estatistica, que pretende
explicar a relagdo entre duas variaveis por meio
de retas de regressdo, e os pontos que unem es-
sas retas sdo chamados de pontos de inflexdo
ou jung¢do. A andlise possibilita o ajuste de da-
dos de uma série a partir do numero minimo
de joinpoints e testa se a inclusdo de um ou mais
pontos é significativa. Os percentuais de variacdo
anuais em diferentes periodos sdo determinados
pela quantidade de pontos de inflexdo do mode-
lo®. Para determinar as estimativas das tendén-
cias, foram utilizadas as médias méveis em cinco
anos das taxas de mortalidade brutas e ajustadas.

Para minimizar o efeito de possiveis autocor-
relagdes foi utilizada a opgao fit an autocorrelated
errors model based on the data. O modelo final
selecionado foi aquele que melhor descreveu o
comportamento da série com VPA, utilizando o

modelo log-linear para seu célculo, baseado na
tendéncia de cada segmento, de forma a estimar
a significincia estatistica (p < 0,05), pelo método
de permutac¢io de Monte Carlo®.

Para a andlise APC, as faixas etarias, os perio-
dos e as coortes de nascimento foram agrupados
em intervalos de cinco anos. As faixas etarias dos
obitos variaram de 40-44 anos a 80 e mais anos,
totalizando nove grupos etdrios. Os periodos fo-
ram agrupados nos intervalos 1990 a 1994, 1995
a 1999, 2000 a 2004, 2005 a 2009, 2010 a 2014 e
2015 a 2019, totalizando seis periodos. Embora
os dados de mortalidade para os anos de 1980 a
1989 estejam disponiveis, a escolha do periodo
de analise (1990 a 2019) deve-se & melhora da
qualidade dos dados de mortalidade a partir dos
anos 1990%. As coortes de nascimento variaram
de 1910 a 1979, resultantes da diferenca do ano
de notificacio do dbito e a idade no dbito.

A faixa etaria de referéncia foi de 40 a 44
anos, devido ao menor risco de desenvolvimen-
to de neoplasia de prdstata em faixas menores. O
periodo de referéncia foi de 2000 a 2004, tendo
em vista que antecede a implantacdo da Unida-
de de Assisténcia de Alta Complexidade em On-
cologia (UNACON) no Acre, referéncia para o
tratamento oncoldgico no estado. Considerando
que as coortes centrais apresentam maiores esta-
bilidades, a coorte de referéncia escolhida foi a de
1935, que representa o valor médio das coortes
de nascimento.

Na analise idade-periodo-coorte, os modelos
foram ajustados com a distribuigdo de Poisson
para a varidvel resposta niimero de 6bitos, a fim
de estimar os efeitos de idade, periodo e coorte
de nascimento, que atuam de forma multiplicati-
va, sobre a taxa de mortalidade. O termo offset foi
o logaritmo natural da populagdo residente. As-
sim, o logaritmo do valor da taxa é uma funcédo
linear do efeito idade, periodo e coorte'>™.

In (E[ri}.])z In (0,.}./1\/'1,}.) =u+at ﬁj+ Y,

Em que E [ri}.] refere-se a taxa de mortalidade
esperada na idade i e perfodo j. 0, corresponde
ao nimero de Obitos na idade i e periodo j. N, ¢
a populagdo sobre o risco de morte na idade i e
periodo j, 4 a média do efeito, «, efeito do grupo
idade i, § efeito do periodo j e y, efeito da coorte
k13,14'

Os efeitos idade-periodo-coorte apresentam
uma relagdo linear exata entre eles, o que impede
a estimagdo completa do modelo, sendo a prin-
cipal limita¢do do método APC conhecida como
nonidentifiability problem. Para resolver essa li-
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mitagdo, existem varias propostas descritas na
literatura, porém sem consenso definido sobre
a melhor metodologia®*>. No presente estudo,
optou-se por estimar os pardmetros de idade, pe-
riodo e coorte de nascimento por meio das fun-
¢bes estiméveis. E importante ressaltar que essas
fungdes dificultam as interpretacdes dos efeitos
individuais, uma vez que apenas combinagdes li-
neares e curvaturas sao estimdaveis. No entanto,
uma vez que as curvaturas (fun¢des estimaveis)
permanecem constantes, independentemente
da parametrizagido utilizada, é possivel avaliar a
contribui¢do desses efeitos comparando diferen-
tes modelos com preditores lineares encaixados'.

A tendéncia linear dos efeitos é dividida em
dois componentes: efeito drift, conhecido como
a soma dos efeitos lineares do periodo e da co-
orte (B, + v,), e pelo efeito de idade, resultante
da soma da idade e da inclinagdo do periodo («,
. ﬁL Yi314

A medida de associagdo gerada pelo modelo
APC ¢é o risco relativo (RR), que compara o risco
de mortalidade especifico de cada coorte de nas-
cimento relativo a coorte de referéncia, e de cada
periodo relativo ao periodo de referéncia, além
dos intervalos de confian¢a de 95% (1C95%)?'.

A compara¢do de modelos é feita pelo tes-
te de razdo de verossimilhanga, comparando as
estatisticas deviance, ao nivel de significancia de
5%. A analise estatistica foi feita no software esta-
tistico R, versdo 3.5, por meio da biblioteca Epi.

Resultados

No periodo de 1990 a 2019 foram registrados 615
o6bitos por cancer de prdstata entre os homens re-
sidentes no Acre a partir dos 40 anos de idade,
sem a corre¢do das causas mal definidas. Apos a
correcgdo das causas mal definidas, o total de 6bi-
tos aumentou para 713. Durante todo o periodo,
as taxas de mortalidade por céncer de prostata
brutas e padronizadas por idade, na faixa etaria
a partir dos 40 anos, apresentaram tendéncia
crescente e significativa, sendo de 3,80% (IC95%:
2,90-4,70) e de 2,20% (1C95%: 1,00-3,33), respec-
tivamente (Figura 1).

Quando comparadas as taxas de mortalida-
de por cancer de prostata por faixa etaria, foram
verificadas taxas mais baixas em individuos com
idade menor que 60 anos (Tabela 1).

Quando considerado o periodo, as faixas eta-
rias de 70 a 75 anos e 80 anos e mais apresenta-
ram ascensdo da mortalidade a partir de 2007, ao
passo que nos outros estratos etarios esse cresci-

mento ocorreu a partir de meados de 2012 (Fi-
gura 2A). Na avaliagdo da coorte de nascimento,
observou-se queda na taxa de mortalidade por
cancer de prdstata nas coortes de nascimento
mais recentes, a partir de 1940, e especialmente
em grupos etarios < 50 anos (Figura 2B).

Sobre a compara¢io dos modelos APC, ob-
servou-se melhor ajuste para o modelo com os
trés efeitos idade-periodo-coorte (p > 0,001 e
menor residual deviance) (Tabela 2).

Na analise APC, em relagdo ao efeito idade, as
taxas de mortalidade aumentaram com o avangar
da idade, atingindo o pico no grupo etario de 80
anos e mais (Figura 3A). Em relagdo aos efeitos
de periodo, foi observado o comportamento de
ascensdo dos riscos de morte a partir de 2005,
sendo que a partir de 2015 foi constatado um RR
> 1, quando comparado ao periodo de referéncia
de 2000 a 2004 (Figura 3B). Para as coortes de
nascimento, foi observado um menor risco rela-
tivo para os homens nascidos nas coortes de 1910
a1924 (RR < 1), em comparagio a coorte de refe-
réncia (1935), e a partir de 1940 foi verificada re-
dugdo do risco de morte, porém estatisticamente
nao significativa (Figura 3C).

Discussao

O presente estudo identificou tendéncia crescen-
te da mortalidade por céncer de préstata no es-
tado do Acre no periodo analisado. Além disso,
também se observou que as taxas de mortalidade
foram influenciadas de modo significativo tanto
pela idade quanto pelo periodo e a coorte de nas-
cimento no periodo de 1990 a 2019. A mortali-
dade foi avaliada em dois aspectos, envolvendo
a analise da tendéncia pela variagdo percentual
anual e a mortalidade especifica de acordo com
os efeitos da idade, do periodo e da coorte de
nascimento, adicionando mais formas de avaliar
e sugerir hipdteses para o comportamento da
mortalidade por cincer de prostata no Acre.

As taxas brutas e ajustadas de mortalidade
por cancer de prostata apresentaram tendéncias
crescentes e significativas, comportamento tam-
bém observado na regido Norte como um todo,
como evidenciado por Silva e colaboradores
(2020) em estudo com dados do Brasil no peri-
odo de 1990 a 2017, em que o aumento das taxas
foi mais notdrio na regido Norte e em munici-
pios do interior. Em contrapartida, as regides Sul
e Sudeste apresentaram tendéncia decrescente e
significativa na mortalidade durante os ultimos
anos da andlise?.
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Figura 1. Variagio percentual das taxas de mortalidade brutas e ajustadas por cancer de prdstata em homens

residentes no estado do Acre, 1990 a 2019.
*Variagdo percentual anual.

Fonte: Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM).

Tabelal. Taxa de mortalidade brutas especifica por faixa etdria por cancer de prdstata em homens residentes no

estado do Acre, 1990 a 2019.

Idade 1990-1994 1995-1999 2000-2004 2005-2009  2010-2014 2015-2019
<50 0,00 0,00 0,00 1,32 1,06 0,89
50 a54 0,00 0,00 0,00 5,49 0,00 1,23
55a59 23,39 7,72 6,17 4,75 5,53 7,73
60 a 64 10,63 18,57 18,87 12,42 14,79 31,89
65a69 32,46 44,58 24,42 32,68 27,41 39,85
70a 74 77,58 72,02 92,72 37,00 73,49 108,65
75a79 121,38 145,40 158,70 146,82 108,02 256,15
>80 254,51 215,98 276,91 206,78 426,63 538,01

*Taxas brutas expressas a cada 100.000 homens/ano.

Fonte: Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM).

Ao avaliar as taxas pelos grupos etdrios, no
presente estudo foi identificado um aumento da
mortalidade em todas as idades durante todo o
periodo avaliado. Ja em Sdo Paulo, na regido Su-
deste, foi identificada tendéncia de declinio no
periodo de 2000 a 2015 em todas as faixas etdrias,
sendo respectivamente de -2,33 (50 a 59 anos),
-2,84 (60 a 69 anos), -1,93 (70 a 79 anos) e -1,92
(80 e mais anos)®.

Esses achados corroboram o contexto de po-
larizagdo geogréfica no Brasil, onde coexistem
caracteristicas epidemioldgicas contrastantes,
com o comportamento das taxas nas regides Sul
e Sudeste semelhante ao de paises mais desenvol-

vidos, ao passo que as regides Norte e Nordes-
te equiparam-se aos paises subdesenvolvidos*.
Fatores como a qualidade da assisténcia a saude,
maior treinamento em diagnodstico, avangos no
tratamento e aumento da sobrevida dos pacientes
com céncer podem contribuir para uma menor
mortalidade, como observada nas regides mais
desenvolvidas do pais?.

Os resultados revelaram que a mortalidade
aumenta a medida em que as faixas etdrias se
elevam, independentemente da coorte de nasci-
mento e do periodo do 6bito, sendo maior em
idosos mais longevos, resultado esperado tendo
em vista que o cincer de prostata é considerado
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Figura 2. Taxas de mortalidade por cancer de prostata especificas por periodo do 6bito e por coorte de
nascimento segundo faixas etarias, em homens residentes no estado do Acre, 1990 a 2019.

Fonte: Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM).

Tabela 2. Comparagdo dos modelos de efeito idade-periodo-coorte, para a mortalidade por cancer de prostata

em homens residentes no estado do Acre, 1990 a 2019.

Modelos Graus de liberdade Deviance Residual Valor de p
Idade 50 50139, 82
Idade-drift* 49 49105, 31 <0,001
Idade-Coorte 46 4693, 29 0,007
Idade-Periodo-Coorte 44 4451, 03 <0,001
Idade-Periodo 47 4771, 65 <0,001
Idade-Drift** 49 49105, 31 <0,001

* Tendéncia linear do logaritmo das taxas especificas por idade ao longo do tempo ¢ igual & soma das inclinagées do periodo e da
coorte (BL+ yL), em que BLe YL sdo as tendéncias lineares de periodo e coorte, respectivamente; ** tendéncia longitudinal da idade

éigual 4 soma da idade e da inclinagdo do periodo.

Fonte: Sistema de Informagio sobre Mortalidade (SIM).

um cancer da terceira idade. Em outros estudos
nacionais também se verificou um aumento pro-
gressivo da mortalidade por neoplasia maligna
de préstata com o avangar da idade, especialmen-
te em homens com 80 e mais anos>**.

O efeito da idade é amplamente conhecido
como fator de risco ndo modificavel para o de-
senvolvimento do cancer de proéstata fatal, uma
vez que o envelhecimento reduz a imunidade ina-
ta e adaptativa, gerando maior suscetibilidade a
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Fonte: Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM).

infecgdes e, consequentemente, a resposta infla-
matoria, sendo que o conjunto de alteracdes pode
desencadear a neoplasia intraepitelial prostatica
(PIN) e, posteriormente, o cincer de prostata.
Outro fator contribuinte é que os niveis de testos-
terona diminuem com o avangar da idade, devido
ao declinio no numero e na atividade das células
de Leydig, responsaveis pela produgdo de testos-
terona. Esse declinio contribui para o aumento do
risco de desenvolver o cincer de prdstata?”?.

Em estudo sobre os efeitos de idade, periodo e
coorte de nascimento sobre a tendéncia da mor-

talidade por cancer de prostata entre 1990-2017
desenvolvido na China, foi observado aumento
da mortalidade significativo no efeito da idade,
a partir dos 55 anos”. Em Taiwan, foi conduzi-
do estudo com a mesma metodologia, que ava-
liou a mortalidade por cincer de prostata entre
1964 e 1994. Os autores observaram forte efeito
da idade, sendo maior do que o efeito de perio-
do e coorte, apontando o envelhecimento como a
principal razao para o aumento da mortalidade™.
Na Franga, estudo ecoldgico com dados de mor-
talidade especifica por cancer de préstata de cin-
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co areas administrativas, entre 1982 e 1996, iden-
tificou que a idade parece explicar grande parte
da evolugdo da mortalidade por essa neoplasia®.

Em rela¢do ao efeito de periodo, foi observado
aumento do risco de morte a partir de 2005, quan-
do comparado ao periodo de referéncia (2000 a
2004), independentemente da idade e da coorte
de nascimento. Esse aumento da mortalidade
pode estar vinculado & melhoria da capacidade
de diagnostico e registro do cancer de prostata a
partir dos anos 2000, decorrente da implanta¢ao
de uma série de diretrizes, politicas e programas
para o controle do céncer, como a institui¢do do
Programa Nacional de Controle do Céncer de
Prostata, em 2001, cujas diretrizes foram volta-
das para capacitagdo de profissionais de satde
nos campos da preven¢io e detecc¢do precoce do
cancer. Desde entdo, uma série de publicagdes foi
disponibilizada pelo Instituto Nacional de Cancer
José de Alencar (INCA), no intuito de fornecer
informacdes atualizadas a respeito dessa neopla-
sia maligna e das condutas preconizadas®*.

Adicionalmente, no Brasil houve a imple-
mentacdo de importantes politicas publicas de
saude, como a Politica Nacional de Ateng¢do On-
coldgica em 2005% e a Politica Nacional de Aten-
¢do Integral a Sade do Homem (PNAISH) em
2008, que promoveram a organizagdo de uma
linha de cuidado aos individuos com cancer em
todos os niveis de aten¢io.

Ao avaliar o comportamento das taxas por
faixas etdrias em relagdo ao periodo do 6bito,
observou-se que a partir de 2007 os idosos mais
longevos (= 80 anos) apresentaram aumento das
taxas de mortalidade por cancer de préstata. Um
fator que pode ter influenciado esse achado foi a
implantacdo da UNACON, ocorrida em 2007 na
capital do Acre'’, além de ter propiciado melho-
ria da capacidade diagndstica e de registro da do-
enga, pode ter auxiliado no aumento da sobrevi-
da por proporcionar maior acesso ao tratamento
e aos cuidados oncologicos em idosos com cin-
cer de prostata que no passado morreriam por
essa neoplasia, antes de atingirem estratos etarios
mais longevos, refletindo-se, assim, no aumento
da mortalidade em homens com 80 anos e mais.

Em seguida, de 2015 a 2019, observou-se um
risco relativo de 1,64 (I1C95%: 1,41-1,91), quan-
do comparado ao periodo de referéncia (2000-
2004). Esse resultado pode estar relacionado a
melhoria do diagndstico e do registro do cancer
de préstata, que provavelmente foram aprimora-
dos com a implantacdo da UNACON no Acre.

Além da hipétese aventada, vale ressaltar que,
desde 2016, o servico de radioterapia da UNA-
CON do Acre havia sido suspenso, devido a que-

bra e & necessidade de manuteng¢do do aparelho
de cobaltoterapia. O processo de substitui¢do do
aparelho e o atendimento aos critérios estruturais
para a implantacdo de um acelerador linear s
foram concluidos em 2021°7%. Assim, a auséncia
do servi¢o de radioterapia durante esse periodo
dificultou o acesso de muitos pacientes que ne-
cessitavam desse tratamento, sendo encaminha-
dos via tratamento fora de domicilio (TFD) para
Rondonia, estado vizinho. Esse atraso no pro-
cesso pode ter resultado em um tempo médio de
espera de aproximadamente cinco meses para o
inicio do tratamento. Tendo em vista que a ra-
dioterapia pode ser indicada para homens com
cancer de prostata de baixo, moderado e alto ris-
co, 0 atraso no tratamento pode ter prejudicado o
prognostico, o que poderia explicar parcialmente
a elevacdo da mortalidade entre 2015-2019%%%.

No que respeita ao efeito da coorte de nas-
cimento, as geragdes mais velhas apresentaram
menor risco de morte quando comparadas a co-
orte de referéncia (1935), independentemente da
idade e do periodo do dbito. Esse comportamen-
to foi observado em um estudo nacional com re-
sultado semelhante para o Brasil e suas regides
geograficas, destacando-se a regido Norte, onde
o Acre estd inserido®. Em contrapartida, paises
com maijor desenvolvimento socioecondmico
apresentaram maior mortalidade em coortes
mais antigas**!,

No Brasil, até 1990, o diagndstico de cancer
de prostata era baseado exclusivamente no toque
retal**®. Esse exame muitas vezes pode ser inter-
pretado de maneira preconceituosa pela crenca
de que interfira negativamente sobre a masculi-
nidade*. Além disso, baixas condig¢des socioe-
condmicas, menor escolaridade e dificuldade de
acesso aos servicos de satude podem estar asso-
ciados a nio realizagdo desse exame***°,

As coortes acreanas mais antigas eram com-
postas em sua maioria por imigrantes nordesti-
nos que vinham fugindo da seca que atingia o
Nordeste, em busca de prosperidade na atuagdo
como seringueiros para o extrativismo da borra-
cha. Além da falta de acesso a condi¢des sanita-
rias basicas, também nao tinham acesso a educa-
¢d0°. Assim, barreiras culturais e limitagoes dos
estabelecimentos de satide na regido aumenta-
vam a dificuldade de acesso aos servicos de sau-
de para as coortes mais antigas. Nesse sentido, é
possivel que as mortes por cincer de prostata ndo
fossem atribuidas a essa causa, podendo levar a
uma subnotificacdo nessas coortes*.

Na década de 1990, o exame de PSA foi intro-
duzido como medida de complementagio diag-
ndstica do cancer de prostata no pais, tendo em



vista as limita¢cdes do uso do toque retal isolado,
aumentando assim a sensibilidade e especifici-
dade do rastreio ou diagndstico*?. Porém, o seu
uso para rastreamento tornou-se controverso,
tendo em vista que é um marcador prostatico es-
pecifico, e ndo tumor especifico, gerando grande
frequéncia de falsos-positivos, que em condigdes
benignas, como prostatites e hiperplasias, tam-
bém apresentam a elevacdo do PSA. Essa carac-
teristica suscita questoes de sobrediagndsticos e
sobretratamentos, que tém como consequéncia
a ocorréncia de complicagdes como internagdes,
infecgdes, incontinéncias urindrias, disfuncio
erétil e retite actinica, sendo que esse cincer pro-
vavelmente ndo evoluiria ao longo da vida e esses
homens morreriam por outras causas nio ligadas
ao cancer de prostata*”*®. Por outro lado, a afir-
magido de que a introdugdo do PSA isolado ou
em conjunto com o toque retal como medida de
rastreamento reduz a mortalidade é questionéavel
e deve ser analisada com cautela®*%*,

Outra observagdo importante é que se identi-
ficou queda na taxa de mortalidade por cancer de
prostata nas coortes de nascimento mais recen-
tes, a partir de 1940 e, especialmente, em grupos
etarios < 50 anos. Esses resultados sugerem que
houve melhoria na assisténcia, com a identifica-
¢do precoce do cancer e melhores condigoes de
tratamento, que podem ter contribuido para a
redugdo da mortalidade em idosos mais jovens.

Contudo, os resultados apresentados nesse
estudo estdo sujeitos a limitagdes relativas a qua-
lidade dos dados do SIM, especialmente a alta
propor¢ao de causas mal definidas em idosos™.
Entretanto, visando minimizar essa limitacio,
foi realizada a realocagdo proporcional dos 6bi-
tos entre as causas mal definidas. Abreu e cola-
boradores (2016) constataram que no Brasil ha
subregistro dos ébitos por neoplasia de prostata,
sendo que ap0s a redistribuicdo das causas mal
definidas, os 6bitos por cancer de prostata au-
mentaram em 22,2% em 1996 e 6,2% em 2011, o
que reafirma a importincia dessa metodologia®'.

Outra limitagéo esta relacionada aos modelos
APC, pois ndo hd consenso na literatura sobre o
método mais eficaz para corrigir o problema de
identificagao do modelo completo. Todavia, nes-
te estudo os modelos foram avaliados por meio
de funcdes estimaveis, metodologia mais reco-
mendada pelos estudos que comparam os méto-
dos da estatistica classica’".

A presente investigacdo foi a primeira a ser
realizada com a metodologia APC para analise
de dados de mortalidade por cincer de prosta-
ta do estado do Acre, contando com a vantagem

de ter avaliado 29 anos de mortalidade especifica
registrada no SIM, além de ter utilizado a redis-
tribui¢do das causas mal definidas para atenuar
a auséncia de informagdes sobre a causa basica
do ébito.

Considerando que os achados devem ser ana-
lisados com cautela, pois trata-se de um estudo
ecoldgico, com uso de dados secundarios, o pre-
sente estudo permitiu levantar hipéteses, entre as
quais se reafirma que a mortalidade por cancer
de préstata aumenta com o avangar da idade (I),
apoiando a premissa de que o cincer de prdstata
é considerado um cancer da terceira idade. Tendo
em vista que o Brasil vivencia o envelhecimento
populacional, sdo necessarias intensificagdes das
medidas de satide publica voltadas para o diag-
ndstico precoce e o tratamento dessa neoplasia
no pais, especialmente na regiao Norte.

Além disso, nossos resultados permitem le-
vantar as hipdteses de que a dificuldade de acesso
aos servicos de saude, a baixa disponibilidade de
estratégias de rastreamento e diagnostico eficazes,
bem como condig¢des socioecondmicas mais des-
favoraveis, contribuiram para subnotificagdo do
obito por cincer de prostata em coortes mais an-
tigas (II); o aumento da mortalidade observado a
partir de 2005, quando comparado ao periodo de
referéncia, pode estar atrelado a melhores condi-
¢oes diagnosticas (III); por fim, o efeito das coor-
tes de nascimento no comportamento da morta-
lidade por cancer de prostata ratifica as melhorias
diagnosticas e de acesso a saude (IV), tendo em
vista que a partir da coorte de 1930 foi observada
reducdo das taxas de mortalidade por cancer de
prostata nos estratos etarios mais jovens, quando
comparados as coortes mais antigas. £ importan-
te frisar que as diferencas da assisténcia ao cancer
de préstata também tém sido associadas a varia-
veis sociodemograficas e clinicas™.

Conclusao

No presente estudo, observou-se aumento da
mortalidade com o avangar da idade, o efeito
de periodo apresentou comportamento de as-
censdo a partir de 2005, enquanto as coortes de
nascimento mais antigas exibiram menor risco
de morte por cancer de prostata. A idade é um
dos fatores de risco mais amplamente conheci-
dos para cincer de prostata, evidenciado tam-
bém neste estudo. O comportamento do periodo
pode estar relacionado a implantagéo de politicas
publicas e maior acesso aos servigos de diagnos-
tico, aumentando as notificagdes de mortalidade
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por cincer de prostata, ao passo que observar
um risco de 6bito significativo a partir de 2015
também pode estar ligado a dificuldade de acesso
aos servigos oncologicos, especificamente a ra-
dioterapia, pois coincide com o periodo em que
o0 servigo estava indisponivel na Unidade de As-
sisténcia de Alta Complexidade em Oncologia,
unico especializado nesse tratamento no estado.
E possivel supor que as coortes mais antigas ti-
veram menor acesso aos servicos diagndsticos,
resultando em menor atribui¢do do 6bito a causa
especifica do cancer de prostata.
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Ressalta-se que esfor¢os devem ser prioriza-
dos para garantir o acesso ao diagnodstico e ao
tratamento adequado do cincer de prdstata em
tempo oportuno, para que sejam observados im-
pactos positivos na redugio da mortalidade. A
fim de evitar conclusées falaciosas, sdo necessa-
rios estudos complementares, com coleta de da-
dos primarios e delineamentos analiticos para a
compreensdo mais aprofundada do perfil epide-
miologico dos casos de cincer de prostata, da so-
brevida e dos fatores associados ao risco de dbito
por esta neoplasia no estado do Acre.
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