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Resumo

Avaliar os efeitos da idade, período e coorte de nascimento (APC) na evolução 
temporal da mortalidade por câncer do ovário no Brasil e suas grandes re-
giões, entre o período de 1980 a 2014. Estudo ecológico de tendência temporal 
em que foram utilizados modelos APC com uma abordagem bayesiana e o mé-
todo determinístico INLA (Integrated Nested Laplace Approximations)  
na inferência dos parâmetros. Os dados de mortalidade e os dados populacio-
nais foram obtidos junto ao Departamento de Informática do Sistema Único 
de Saúde. As taxas de mortalidade por câncer do ovário, segundo região geo-
gráfica, foram padronizadas pelo método direito, após correção dos óbitos pa-
ra causas maldefinidas e diagnóstico incompleto de câncer. No período de es-
tudo, o Brasil apresentou 4,91 óbitos por câncer do ovário por 100 mil mulhe-
res, as regiões Sul (5,66) e Sudeste (5,70) apresentaram as maiores taxas por 
100 mil mulheres, e a Região Norte a menor (3,13/100 mil mulheres). Houve 
aumento progressivo da mortalidade com o avançar da idade em todas as re-
giões. O modelo APC multivariado de melhor ajuste evidenciou risco positivo 
de morte no Centro-oeste e Nordeste entre 2010-2014 e, a partir do período de 
1995-1999, na Região Sul. Observou-se, ainda, risco positivo e significativo 
de morte para as coortes mais antigas no Sul e Sudeste, e risco reduzido para 
as coortes mais jovens. O inverso foi observado nas regiões Norte e Nordeste. 
Evidenciou-se um padrão heterogêneo na evolução temporal da mortalidade 
por câncer do ovário nas regiões geográficas brasileiras, o que pode estar re-
lacionado aos distintos processos de transição demográfica e epidemiológica 
vivenciados por estas regiões.

Neoplasias Ovarianas; Mortalidade; Estudos de Séries Temporais
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Introdução

O câncer do ovário representa o sétimo câncer mais incidente e a oitava causa de morte por câncer 
em mulheres no mundo. Em 2012, segundo o GLOBOCAN 1, estimaram-se 239 mil casos novos 
(6,1 casos novos/100 mil mulheres) e 152 mil óbitos (3,8 óbitos/100 mil mulheres). Para o mesmo 
ano, ainda segundo o GLOBOCAN, o Brasil registrou incidência de 5,6 casos novos/100 mil mulhe-
res e 2,7 óbitos/100 mil mulheres. O aumento da incidência esteve associado com as mudanças na 
estrutura etária da população, seu comportamento reprodutivo e hábitos e estilo de vida 1,2. Ainda, 
podem sofrer o efeito do período das mudanças da classificação histológica da doença, assim como, 
da ampliação do acesso aos exames diagnósticos, levando ao sobrediagnóstico 3,4. A respeito da mor-
talidade, além do diagnóstico tardio 5, considera-se os mesmos fatores de risco da incidência, uma vez 
que a letalidade por este câncer é alta e que as inovações diagnósticas e terapêuticas não conseguiram 
promover aumento significativo na sobrevida, pois grande proporção desta doença é diagnosticada 
em estágio avançado devido ao seu caráter insidioso e a inexistência de um exame diagnóstico que 
permita seu uso para o rastreamento em nível populacional 4,5.

O aumento da exposição aos fatores de risco citados antes, concomitante à redução da exposição 
aos agentes infecciosos associados a certos cânceres devido às melhorias nas condições socioeconômi-
cas e acesso aos serviços de saúde, trouxe à tona um fenômeno classificado como transição do câncer, 
correlato à transição epidemiológica, conforme documentado por Bray et al. 6, e descrito como tendo 
relação direta com o Índice de Desenvolvimento Humano (IDH). E assim, nos países com baixo IDH 
observou-se maiores taxas de incidência e mortalidade por cânceres associados às infecções, enquan-
to que nos países com alto IDH há redução destes e aumento de cânceres associados às mudanças nos 
hábitos e estilo de vida, inclusive aos relacionados ao comportamento reprodutivo. Por conta disso, 
há disparidades na incidência e mortalidade por câncer do ovário entre os países desenvolvidos e em 
desenvolvimento, sendo que as maiores taxas de incidência e mortalidade ocorrem nos países nórdi-
cos, Estados Unidos e Canadá 1. Esses países completaram sua transição demográfica apresentando 
baixa taxa de fecundidade, acompanhada de mudanças significativas no comportamento reprodutivo 
e hábitos alimentares. Situação oposta é verificada na África e sudoeste da Ásia, regiões com menores 
taxas de incidência e mortalidade por essa doença 1.

No Brasil, para 2018, foram estimados 6.150 casos novos de câncer do ovário para todo o país 
(5,79 casos/100 mil mulheres) 7. Por se tratar de um câncer relativamente raro, o seu padrão de evo-
lução é pouco estudado no país. No entanto, o trabalho de Barbosa 8 identificou aumento das taxas de 
mortalidade por câncer do ovário no período de 1996 a 2010.

Os principais fatores associados ao câncer do ovário podem ser classificados como história fami-
liar (alterações nos genes Brca1 e Brca2), fatores reprodutivos (nuliparidade, lactação, uso de anticon-
cepcional oral, ligadura de trombas e ooforectomia), fatores relacionados aos hábitos e estilo de vida 
(tabagismo, aumento do consumo de carnes e gorduras, inatividade física) e exposição ocupacional 
(asbestos) 9,10,11. A importância dos fatores de risco e proteção no processo de carcinogênese do câncer 
do ovário depende do seu tipo histológico. Os três tipos histológicos mais incidentes são o câncer epi-
telial do ovário, câncer de células germinativas e os tumores de células do cordão estromal sexual 12.  
Dentre esses, destaca-se o epitelial, responsável por 90% dos casos novos, ampliando sua incidência a 
partir dos 40 anos de idade 10,11.

Os fatores reprodutivos apresentam um papel de destaque na história natural deste tipo de câncer. 
Um estudo realizado na Coreia do Sul em 2010 11 apontou que a fração atribuível populacional (FAP) 
associada à nuliparidade, nunca ter amamentado, não ter realizado ligadura de trompas e nunca ter 
usado anticoncepcional oral foi de 82%. Do mesmo modo, no Reino Unido, uma pesquisa avaliando a 
mortalidade e a incidência por câncer do ovário identificou maiores taxas em mulheres nascidas entre 
1900 e 1920, e redução progressiva nestes indicadores em mulheres nascidas após a década de 1940 12.  
O mesmo perfil foi verificado em estudos realizados em países da Europa, Canadá, China e Estados 
Unidos 12,13,14. Acredita-se que esse cenário seja devido às mudanças no comportamento reprodutivo 
das mulheres, redução da taxa de fecundidade, uso de anticoncepcional oral e realização da cirurgia 
de ligadura de trompas 12,13,14.

Esses estudos foram realizados avaliando o efeito da idade, período e coorte (APC) na evolução 
temporal das taxas de incidência e mortalidade do câncer do ovário. Esta análise tem como vantagem 
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permitir levantar hipóteses sobre a evolução temporal da mortalidade e incidência de doenças e agra-
vos à saúde, possivelmente relacionada a alterações no nível de exposição populacional a fatores de 
risco ou proteção (efeitos de coorte) ou a mudanças nos métodos diagnósticos, tratamentos propostos, 
acesso aos serviços de saúde e melhoria na certificação dos óbitos (efeitos de período) 15,16.

Por todas essas evidências, acredita-se que possa haver, para a tendência da mortalidade por cân-
cer de ovário no Brasil, disparidades no efeito de período e coorte de nascimento entre as grandes 
regiões geográficas. Visto que as mudanças geracionais nos hábitos ligados aos fatores reprodutivos, 
assim como, o envelhecimento populacional e o acesso às políticas de saúde sexual e reprodutiva 
ocorreram de maneira diferenciada nessas regiões e com certa descontinuidade no tempo, sugerin-
do a necessidade de modelos que se adaptem a esta condição, de forma a obter uma boa capacidade 
preditiva. Nesse contexto, este estudo tem por objetivo analisar a evolução temporal da mortalidade 
por câncer do ovário no Brasil e suas grandes regiões, segundos os efeitos APC, entre 1980 e 2014.

Materiais e métodos

Desenho do estudo e fonte de dados

Estudo ecológico de tendência temporal no qual se avaliou os óbitos por câncer do ovário no Brasil 
e suas regiões geográficas, no período de 1980 a 2014. Os dados de mortalidade foram obtidos junto 
ao Sistema de Informações sobre Mortalidade (SIM), do Ministério da Saúde. No período analisado, 
estiveram em vigor a nona (CID-9) e a décima (CID-10) revisões da Classificação Estatística Interna-
cional das Doenças e Problemas Relacionados à Saúde, sendo utilizadas as codificações 183 (CID-9) 
e C56 (CID 56.0-56.9) (CID-10). A população em estudo foi constituída por mulheres com idades de 
20 ou mais anos. Os dados populacionais foram obtidos junto ao Instituto Brasileiro de Geografia 
e Estatística (IBGE), com base nos censos populacionais de 1980, 1991, 2000 e 2010. Para os anos 
intercensitários, foram usadas estimativas, igualmente disponibilizadas pelo IBGE. E assim, por tra-
tar-se de dados de acesso livre no qual não há identificação dos sujeitos, o presente trabalho não foi 
submetido ao Comitê de Ética em Pesquisa.

Os registros de óbitos por câncer do ovário foram corrigidos em duas etapas: (1) redistribuição 
proporcional por ano e faixa etária dos óbitos classificados como causas maldefinidas, utilizando-se 
a metodologia proposta pela Organização Mundial da Saúde (OMS) 17: e (2) redistribuição propor-
cional por ano e faixa etária dos registros classificados como diagnóstico incompleto de câncer geral: 
195 (CID-9) e C76 (CID-10); 196 (CID-9) e C77 (CID-10); 197 (CID-9) e C78 (CID-10); 198 (CID-9) 
e C79 (CID-10); 199 (CID-9) e C80 (CID-10) 18.

As taxas de mortalidade por câncer do ovário foram calculadas, faixa etária e região geográfica 
por 100 mil mulheres, por grupos etários de cinco anos. As taxas truncadas para idades em intervalo 
aberto (80 anos e mais) foram calculadas por ano. Obtidas as taxas por faixa etária e idades do inter-
valo aberto, padronizou-se as taxas quinquenais pelo método direito, tendo como população padrão 
a proposta por Segi e modificada por Doll & Hill 19.

Nas análises do efeito APC optou-se por trabalhar com faixas etárias e períodos de observação 
agrupados em intervalos de cinco anos. Foram avaliadas as faixas etárias a partir dos 20-24 anos, até 
80 anos e mais, devido ao excesso de zeros nas faixas menores, resultando, assim, em I = 13 faixas etá-
rias, J = 7 períodos de tempo e K = I + J – 1 = 18 coortes de nascimento, variando de 1900 a 1990. Des-
taca-se que as faixas etárias ignoradas foram redistribuídas proporcionalmente por ano e faixa etária.

Procedimento de modelagem

Inicialmente, foi ajustado um modelo idade-período-coorte de nascimento bayesiano univariado 
(BAPC), a fim de estimar os efeitos temporais globais sobre o risco de óbito por câncer do ovário no 
Brasil 20. Posteriormente, foram ajustados os modelos BAPC multivariados 21, em que yijg e nijg são o 
número de óbitos e o número de pessoas em risco no grupo etário i = 1, ..., 13, período j = 1, ..., 7, e por 
região g, respectivamente. Sendo os efeitos de período constantes, tem-se como exemplo o modelo (1):
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yijg ~ Poisson (nijgexp(εijg)
εijg = µg + αig + βj + γkg + zij

sendo µg a média global específica por região g, αig o efeito do grupo etário i para a região g, βj o efeito 
de período j, γkg o efeito da coorte de nascimento k para a região g, e zij ~ N(0, δ–1) os efeitos aleatórios 
para ajustar para superdispersão (variabilidade extra) 20. Os demais modelos ajustados neste trabalho 
são variações do modelo (1) e estão listados no Quadro 1.

Para assegurar identificabilidade do intercepto µ, tem-se a restrição:

 αi = j = 1jβj = k = 1Kγk = 0,

para cada categoria de região. No entanto, devido ao relacionamento linear entre as variáveis tempo-
rais, K = I – i + j, os efeitos de idade, período e coorte são ainda não identificáveis.

Sob a abordagem bayesiana, prioris de suavização gaussianas independentes foram usadas para 
os efeitos temporais principais (primeiras diferenças) e uma priori uniforme foi atribuída a µ. A não 
identificabilidade dos parâmetros latentes permanece, mas não requer restrições adicionais como 
nos modelos clássicos devido às prioris escolhidas. Os efeitos temporais têm como prioris passeios 
aleatórios de primeira (RW1), que penalizam desvios de um modelo em que todos os parâmetros são 
constantes (α1 = ... = αI, i = 2, ..., I) 21:

RW1: αi ~ N(αi – 1, κ–1), (2)

sendo κ, o parâmetro de suavização (precisão). Neste estudo foram atribuídas hiperprioris não infor-
mativas aos parâmetros de precisão (G(1,0.00005)) e prioris uniformes independentes a α1 e α2.

Para a inferência dos parâmetros, foi utilizado o método determinístico INLA (Integrated Nested 
Laplace Approximations), uma alternativa ao MCMC (Monte Carlo via Cadeias de Markov) em mode-
los gaussianos latentes 22. O Critério de Informação Deviance (DIC) e o escore logarítmico (log-score) 
foram usados na comparação dos modelos. Ambos são negativamente orientados, no sentido de que 
quanto menores são os valores, melhor é o ajuste do modelo 23. As análises foram feitas no software 
estatístico R (http://www.r-project.org), com os pacotes inla e bapc.

Quadro 1

Proposta de modelos multivariados considerando os efeitos temporais, superdispersão, efeito aleatório e 
heterogeneidade por região geográfica.

Modelo APC Preditor linear

Modelo 1 Efeitos conjuntos para as cinco regiões

Modelo 2 Efeitos de idade específicos por regiões

Modelo 3 Efeitos de período específicos por regiões

Modelo 4 Efeitos de coorte específicos por regiões

Modelo 5 Efeitos de idade e período específicos por regiões

Modelo 6 Efeitos de idade e coorte específicos por regiões

Modelo 7 Efeitos de período e coorte específicos por regiões
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Figura 1 

Taxa de mortalidade média para câncer de ovário, segundo efeitos temporais (idade, período e coorte de nascimento), para as regiões do Brasil, no 
período de 1980 a 2014.

Resultados

No período estudado foram registrados 64.473 óbitos por câncer do ovário no Brasil, representando 
uma taxa média ajustada de 4,24 óbitos por 100 mil mulheres. Após o processo de correção, houve um 
aumento de 15,74% (74.619) nos óbitos, correspondendo a uma taxa de mortalidade média ajustada 
de 4,91 óbitos por 100 mil mulheres. As taxas mínima e máxima foram, respectivamente, 3,61 e 5,62 
óbitos por 100 mil mulheres. As maiores taxas de mortalidade médias por 100 mil mulheres ocor-
reram nas regiões Sul (5,66 óbitos) e Sudeste (5,70 óbitos), e a menor taxa ocorreu na Região Norte 
(3,13 óbitos/100 mil mulheres). Esse perfil foi mantido em todos os quinquênios estudados (Figura 1).

As taxas de mortalidade no Brasil e em suas regiões evidenciaram tendência ascendente com o 
avançar da idade, sendo as maiores taxas na faixa etária de 80 e mais anos (Figura 1a). Segundo os 
períodos calendário, observou-se aumento nas taxas médias padronizadas, sendo que as menores 
ocorreram no início da série histórica (1980-1984) e as maiores no final (2010-2014). No Brasil 
como um todo, e em todas as regiões geográficas, com exceção das regiões Sul e Sudeste, nas quais 
as maiores taxas foram observadas, respectivamente, nos períodos de 1995-1999 e 1990-1994, com 
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redução progressiva nos demais períodos (Figura 1b). Nas coortes de nascimento verificou-se redução 
progressiva nas taxas de mortalidade nas coortes de nascimento mais jovens (Figura 1c).

Segundo o modelo BAPC univariado estimado para o Brasil, os riscos de morte por câncer do ová-
rio segundo a idade variaram de 0,09 a 6,10. O risco de morrer por essa patologia dos 20-24 aos 40-44 
anos foi menor do que 1, tornando-se positivo e crescente a partir de 45-49 anos (risco relativo > 1)  
(Figura 2a). Os riscos de óbito por câncer do ovário segundo período variaram de 0,78 a 1,27, no 
entanto, não observou-se efeito de período significativo em nenhum dos sete quinquênios analisados 
(Figura 2b). O efeito segundo as coorte de nascimento apontou riscos de óbito variando de 0,60 a 1,49. 
O risco de óbito foi menor que 1 (risco relativo < 1) para as pessoas nascidas entre 1905 e 1924, e não 
significativo para mulheres nascidas na coorte de 1925-1929. No entanto, houve tendência crescente 
do risco de morte, sendo maior que 1 e significativo para as gerações nascidas entre 1930 e 1964. Nas 
coortes seguintes verificou-se risco não significativo, porém com tendência de redução para mulheres 
nascidas entre 1965-1969 e 1990-1994 (Figuras 2c). Os riscos referentes ao efeito aleatório que incor-
porou a superdispersão dos dados foram significativos e variaram de 0,21 a 1,80.

A Tabela 1 apresenta os resultados do modelo BAPC multivariado considerando as regiões geo-
gráficas. O modelo com os efeitos de período e de coorte de nascimento variando segundo as regiões 
geográficas foi o que melhor se ajustou aos dados (Modelo 7a).

Nas Figuras 3 e 4 observam-se as mudanças no risco de óbito por câncer do ovário entre as 
regiões brasileiras, segundo períodos e coortes de nascimento, após o ajuste do BAPC multivariado. 
Verifica-se que o risco de óbito por câncer do ovário varia entre as regiões geográficas brasileiras. No 
Norte e no Sudeste não observou-se efeito de período significativo, diferentemente do Centro-oeste 
e Nordeste, em que o risco foi positivo no último quinquênio estudado (2010-2014), e da Região Sul 
que apresentou aumento do risco de morte a partir do período de 1995-1999 (Figura 3).

Segundo o efeito de coorte de nascimento, o risco de morte foi negativo e significativo na Região 
Centro-oeste para mulheres nascidas entre 1910 e 1925. Não houve efeito para as demais coortes. 
Nas regiões Nordeste e Norte, o risco de óbito foi negativo e significativo para mulheres nascidas em 
coortes mais antigas, mantendo este perfil até a coorte de 1925-1929 no Nordeste, e até 1935-1939 
na Região Norte. Inversamente, nas regiões Sudeste e Sul o risco de óbito por esse câncer foi negativo 
em mulheres nascidas na geração de 1965-1969 em diante (Figura 4). Verificou-se, ainda, aumento 
progressivo e significativo do risco de morte por câncer do ovário nas regiões Norte e Nordeste, para 
pessoas nascidas entre 1955 e 1984, e entre 1945 e 1979, respectivamente. Já nas regiões Sul e Sudeste, 
o risco de morrer por câncer do ovário foi maior entre as gerações mais velhas, sendo nesta ordem, 
1915 a 1944 e entre 1920 a 1954 (Figura 4).

Discussão

Os principais achados deste estudo mostram diferença consistente na magnitude das taxas entre as 
grandes regiões brasileiras, com aumento progressivo da mortalidade com o avançar da idade em 
todas as regiões. Há um maior risco de morte para o quinquênio mais recente nas regiões Centro-
-oeste e Nordeste, para as gerações mais jovens nas regiões Norte e Nordeste, e para as gerações mais 
antigas no Sul e Sudeste. Esses resultados podem estar relacionados à polarização regional que marca 
a transição epidemiológica brasileira, que por sua vez tem relação, além da diferença na velocidade 
com que a dinâmica demográfica se estabelece nas regiões, com disparidades importantes no acesso 
aos serviços de atenção oncológica 5,15,24,25,26.

Sobre esse aspecto, convém destacar que nas regiões Sudeste, Sul e Centro-oeste a transição 
demográfica encontra-se mais adiantada em comparação às regiões Norte e Nordeste, e assim o cen-
tro-sul brasileiro apresenta estrutura etária mais envelhecida, aumentando o risco de adoecimento e 
morte por doenças crônicas não transmissíveis 25. Além disso, discute-se que as localidades com IDH 
baixo estão mais expostas aos cânceres associados à infecção (câncer do colo do útero, fígado, linfoma 
não-Hodgkin, entre outros), e as regiões com mais alto IDH aos cânceres associados aos fatores de 
risco relacionados aos hábitos e estilo de vida, devido às disparidades no processo de urbanização, 
industrialização e acesso aos serviços de saúde observados entre estas localidades 6,24. Corroborando 
esses achados, um estudo realizado no Brasil, ao demonstrar o processo de transição do câncer no 
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Figura 2

Risco de mortalidade estimado para câncer do ovário e intervalos de credibilidade (95%) (IC95%) para o efeito da idade, período e coorte de nascimento. 
Brasil, 1980 a 2014.

país, utilizou como exemplos os casos do câncer de mama e de colo do útero, e apontou que maiores 
taxas por câncer de mama são observadas nas localidades com maior desenvolvimento socioeconô-
mico, e nas regiões menos desenvolvidas maiores taxas de mortalidade por câncer do colo do útero 
são registradas 27.

Outras questões a ser consideradas na avaliação da evolução da mortalidade são a cobertura e 
a qualidade dos sistemas de informações registradas no país. Ainda que a completude seja superior 
a 70% em todas as regiões do Brasil, ela varia entre 72% no Nordeste e 97% na Região Sul 28. Isso  
significa dizer que, ainda que sejam consideradas razoáveis, com aumento da confiança na utilização 
das estatísticas, é preciso minimizar o efeito da falta de validade de conteúdo das causas registradas 
de morte. Razão pela qual a correção de óbitos foi realizada. Nos registros de base populacional bra-
sileiros, a concordância entre a informação das declarações de óbito e dos prontuários, para câncer de 



Meira KC et al.8

Cad. Saúde Pública 2019; 35(3):e00087018

Figura 3

Estimativas de risco de morte por câncer do ovário, segundo o efeito de período e intervalo de confiança, entre as regiões geográficas brasileiras, no 
período de 1980 a 2014, após o ajuste do modelo BAPC multivariado.

IC95%: intervalo de credibilidade (95%); BAPC: modelo período-coorte de nascimento.

Tabela 1

Comparação dos modelos multivariados com os efeitos temporais, efeito aleatório para superdispersão e 
heterogeneidade por região geográfica (prioris RW1 para os efeitos temporais). 

Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 Modelo 4 Modelo 5 Modelo 6 Modelo 7 *

Log-score 4,35 4,28 4,32 4,22 4,23 4,28 4,20

DIC 713,39 696,66 713,5 693,3 694,6 701,24 691,98

DIC: Critério de Informação Deviance. 
* Modelo escolhido.
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ovário, é em torno de 96% 29. Dessa forma, ainda que haja a preocupação em corrigir os óbitos para 
nivelar as regiões, o esforço principal dessa técnica é corrigir a magnitude dos óbitos 30.

No presente estudo, houve aumento da mortalidade com o avançar da idade, resultado esperado 
por tratar-se de uma doença crônica que se manifesta após a exposição de longa duração a fatores de 
risco 5. As mulheres idosas podem apresentar condições clínicas desfavoráveis, aumentando o risco de 
complicações durante o tratamento oncológico, reduzindo a taxa de sobrevida 4,5,7,9,12,13,14,31,32. Além 
disso, grande proporção delas são diagnosticadas em estágios avançados 33,34,35.

No que diz respeito ao efeito de período, no Brasil e nas regiões Norte e Sudeste não houve efeito 
significativo. Nas regiões Nordeste e Centro-oeste houve aumento do risco no último período da 
série histórica, e na Região Sul observou-se elevação do risco a partir de 1995-1999. Acredita-se 
que o efeito de período observado nas regiões Centro-oeste, Nordeste e Sul deva-se à diferença 

Figura 4

Estimativas de risco de morte por câncer do ovário, segundo o efeito de coorte e intervalo de confiança, entre as regiões geográficas brasileiras, no 
período de 1980 a 2014, após o ajuste do modelo BAPC multivariado.

IC95%: intervalo de credibilidade (95%); BAPC: modelo período-coorte de nascimento.
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na efetividade da implantação de políticas públicas, incluindo as formas de organização da regio-
nalização para a ampliação do acesso aos serviços de saúde, e ações mais pontuais para a saúde da 
mulher, no que se refere à disponibilização de métodos contraceptivos hormonais, e orientações de  
planejamento familiar 25,26.

Os resultados deste estudo diferem dos observados em países desenvolvidos que vivenciaram 
redução nas taxas de mortalidade por câncer do ovário, especialmente a partir da década de 1990 
7,8,9,13,14,31,32, devido às melhorias no diagnóstico da doença, ampliação do acesso aos exames de  
imagem, combinações mais efetivas de quimioterápicos (platinas com taxanos), além de cirurgias mais 
agressivas (debulking), que diminuíram a taxa de reicidiva da doença 7,8,9,13,14,31,32.

De fato, a elevação do risco de morte por câncer do ovário na Região Sul a partir de meados da 
década de 1990 e no último período da série histórica nas regiões Norte e Centro-oeste, talvez possa 
estar correlacionada à expansão da atenção à saúde, observada no Brasil após a implantação do Sis-
tema Único de Saúde (SUS), ampliando o acesso aos exames de imagem como ultrassonografia de 
abdômen e transvaginal, que possivelmente aumentaram a possibilidade do diagnóstico da patologia 
e melhoraram a certificação dos registros de óbito. Contudo, a ampliação do acesso aos serviços de 
saúde não foi acompanhada de redução nas taxas de mortalidade devido à característica dessa doença, 
que se manifesta de maneira insidiosa 36,37. Desse modo, a maioria das mulheres é diagnosticada em 
estágios avançados, contribuindo para a baixa taxa de sobrevida observada no Brasil no período de 
2005 a 2009 (31,8%; IC95%: 29,5-40,3) 34; 2010 a 2014 (34,9%; IC95%: 29,5-40,3) 35.

O efeito de coorte de nascimento no Brasil e nas regiões Nordeste e Norte assemelha-se ao obser-
vado na Grécia e Espanha, onde as coortes de nascimento mais antigas apresentam menor risco de 
morte por câncer do ovário, com o aumento do risco para as gerações mais jovens 37, já os resultados 
das regiões Sul e Sudeste são semelhantes aos verificados nos países nórdicos, Reino Unido, Japão e 
Canadá, onde o risco de morrer por câncer do ovário foi maior nas coortes mais antigas, com redução 
progressiva importante para mulheres de coortes mais jovens 12,13,37,38.

Os autores afirmam que o maior risco de morte por câncer do ovário observado em mulheres 
nascidas entre a virada do século XX até a década de 1920 esteve correlacionado à queda da taxa de 
fecundidade e natalidade ocorrida no início daquele século, devido às duas grandes guerras mundiais 
12,13,37,38. Em sentido contrário, as menores taxas de mortalidade e risco de morte por câncer do ová-
rio, para mulheres nascidas após a década de 1920, são atribuídos ao aumento da taxa de fecundidade e 
natalidade, o chamado baby boom ocorrido após as duas grandes guerras 12,13,37,38. E também, advogam 
que o aumento da taxa de fecundidade, associado à introdução e ampliação da utilização de contracep-
tivos orais, sobretudo, em mulheres nascidas a partir de 1940, possam ter contribuído para a redução 
da incidência e mortalidade por câncer do ovário nas gerações após a década de 1930 12,13,37,38.

A relação entre os fatores reprodutivos e o câncer do ovário foi comprovada em estudos observa-
cionais em nível individual, e estas associações permanecem em revisões sistemáticas com metanálise 
39,40. As alterações genéticas na superfície epitelial do ovário ocorrem como resposta a uma incessante 
ovulação, por microtraumas ou injúrias de repetição, e quanto maior for o período de permanência 
em anovulação em uma mulher, maior será a proteção do epitélio ovariano a processos carcinogêni-
cos. Os períodos de anovulação correspondem à gravidez, à amamentação, ao uso de anticoncepcio-
nais orais e ao pequeno período menstrual (menarca tardia e menopausa precoce) 39,40. Outra fator de 
proteção para esse câncer é a ligadura de trompas. Acredita-se que o procedimento cirúrgico impeça 
a entrada de corpos estranhos provenientes do canal vaginal nos ovários, e assim impediria o processo 
de carcinogênese 41.

O menor risco de morte observado nas coortes de nascimento mais velhas no Brasil e regiões 
Norte, Nordeste e Centro-oeste, assim como ocorreu com as gerações após a década de 1920 no Rei-
no Unido 12, pode ser explicado em parte pela alta taxa de natalidade e fecundidade observada nestas 
gerações, já o posterior aumento do risco estimado de óbito por câncer do ovário nas coortes mais 
jovens pode correlacionar-se à redução nas taxas de fecundidade nas sucessivas gerações 42, que não 
foi acompanhado pelo aumento da prevalência de consumo de anticoncepcional oral como método 
contraceptivo, suficiente para compensar o risco de adoecimento gerado pela diminuição de período 
de anovulação, promovido pelas gestações 42,43.

Adicionalmente a essa realidade, as coortes mais jovens estiveram mais expostas a importantes 
fatores de risco para o câncer do ovário, tais como mudanças nos hábitos alimentares, redução da 
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prática de atividade física e aumento da prevalência do tabagismo 30,44. Outra questão que mere-
ce destaque foi a redução do período de amamentação vivenciada por mulheres das coortes mais 
jovens, tanto pela redução da fecundidade quanto pela introdução e aumento progressivo da oferta 
de fórmulas lácteas e leites em pó artificiais pela indústria alimentícia, e a redução da prevalência de 
amamentação a partir dos anos 1930 e 1940 30,44.

O padrão diferenciado do risco de morte nas regiões Sul e Sudeste em relação às outras regiões 
tem como uma das possíveis explicações o melhor acesso aos serviços de saúde nestas localidades 26.  
Espera-se que as mulheres residentes nessas regiões, em todas as coortes de nascimento, tenham 
maior possibilidade de diagnóstico correto, gerando registros de óbito de melhor qualidade, haja 
vista a menor proporção de óbitos classificados como câncer geral de diagnóstico incompleto, em 
comparação às demais regiões geográficas 18. As mulheres dessas regiões, mesmo nas coortes mais 
velhas, teriam maior risco de morrer por câncer do ovário devido ao efeito do período de acesso aos 
serviços de saúde, tendo em vista que a maioria dos serviços especializados em atenção oncológica 
encontra-se nas regiões Sul e Sudeste do Brasil 26. As diferenças no risco entre as gerações mais velhas 
e jovens nessas regiões também podem ser explicadas pelo fato de as mulheres mais idosas terem 
maior probabilidade de serem diagnosticadas em estágios avançados, reduzindo a sua sobrevida glo-
bal e sobrevida livre de doença.

Acredita-se que o menor risco de morte nas coortes de nascimento mais jovens no Sul e Sudeste 
correlaciona-se à introdução e ampliação do uso do anticoncepcional oral e aumento da prevalência 
de mulheres em idade fértil realizando cirugia de ligadura de trompas 12,13,14,33,37,42. Contribuindo 
para a redução da incidência e mortalidade por esse câncer, em que pese a elevação da prevalência 
na população feminina de outros fatores de risco associados ao câncer do ovário, tais como hábitos 
alimentares não saudáveis, sedentarismo, redução na prevalência de amamentação, e aumento na 
prevalência de tabagismo 30,44,45.

Finalmente, os resultados deste estudo devem ser analisados com cautela, as taxas de mortalidade 
sofrem influência da qualidade da informação dos registros de mortalidade. Buscou-se obter taxas 
de mortalidade mais fidedignas por meio das correções dos óbitos, no entanto, não foram corrigidos 
os problemas associados à cobertura do SIM. Outra limitação refere-se aos registros de óbito não 
apresentarem especificação do tipo histológico, que seria de grande importância na estratificação da 
avaliação da mortalidade, uma vez que há diferenças nas faixas etárias acometidas de acordo com o 
tipo histológico, e pouco se sabe sobre a etiologia dos tipos histológicos não epiteliais (células germi-
nativas e cordão sexual estromal).

Este é o primeiro estudo brasileiro que avaliou a evolução da mortalidade por câncer do ovário 
segundo os efeitos temporais simultâneos de idade, período e coorte, com base em modelos pro-
babilísticos, identificando o risco estimado de morte segundo cada efeito e sua heterogeneidade 
entre as regiões geográficas do país. Contribuindo, assim, para o Plano de Ações Estratégicas para o 
Enfrentamento das Doenças Crônicas Não Transmissíveis no Brasil, especificamente no componente 
de vigilância da mortalidade, fornecendo evidências para o planejamento e avaliação de políticas de 
saúde para a referida doença nas distintas regiões do país.

Conclusão

A avaliação da evolução da mortalidade por câncer do ovário segundo os efeitos temporais simul-
tâneos de idade, período e coorte de nascimento, com base em modelos probabilísticos, identificou 
heterogeneidade no risco estimado de morte segundo período e coorte nas distintas regiões brasilei-
ras. A análise do efeito APC revelou aumento do risco de morte por câncer do ovário entre mulheres 
brasileiras, em todas as regiões geográficas, a partir da quarta década de vida. Houve aumento do 
risco de morte para as regiões Centro-oeste, Norte e Sul no período de 2010 a 2014. Além disso, foi 
verificado efeito de coorte de nascimento, com aumento do risco médio de morte para o Brasil como 
um todo, nas regiões Norte e Nordeste, entre coortes de nascimento mais jovens e nas regiões Sul e 
Sudeste nas coortes mais antigas.

É possível supor que esses resultados, considerando-se o fato de que são fatores semelhantes 
para incidência e mortalidade, são associados aos distintos processos de mudanças do comporta-
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Abstract

This article sought to evaluate the effects of age, 
period and birth cohort (APC) on the temporal 
evolution of mortality due to ovarian cancer in 
Brazil and its regions from 1980 to 2014. This is 
an ecological, time-trend study using APC models 
with a Baysean approach and INLA (Integrated 
Nested Laplace Approximations) determin-
istic method for parameter inference. Mortality 
data and population data were obtained from the 
Brazilian Health Informatics Department. Rates 
of mortality due to ovarian cancer, according to 
geographical region, were standardized using the 
direct method, after correcting deaths for unde-
fined causes and incomplete cancer diagnosis. In 
the period we studied, Brazil had 4.91 deaths due 
to ovarian cancer per 100,000 women, the South-
ern (5.66) and Southeastern regions (5.70) had 
higher rates per 100,000 women and the Northern 
region had the lowest rate (3.13/100,000 women). 
In all regions, there was a progressive increase in 
mortality as ages advanced. The multivariate best 
fit APC model showed positive risk of death in the 
Central and Northeast between 2010-2014 and, 
beginning in 1995-1999, in the South. We also 
observed a positive and significant risk of death 
for older cohorts in the South and Southeast and 
a reduced risk for younger cohorts. The inverse 
was opposed in the Northern and Northeastern 
regions. The data shows a heterogeneous pattern 
in the temporal evolution of mortality due to ovar-
ian cancer in the Brazilian geographical regions, 
which may be related to the distinct demographic 
and epidemiological transition processes experi-
enced in these regions.

Ovarian Neoplasms; Mortality; Time Series 
Studies

Resumen

El objetivo fue evaluar los efectos de la edad, perío-
do y cohorte de nacimiento (APC) en la evolución 
temporal de la mortalidad por cáncer de ovario en 
Brasil y sus macrorregiones, durante el período de 
1980 a 2014. Es un estudio ecológico de tendencia 
temporal, donde se utilizaron modelos APC con un 
enfoque bayesiano y método determinista INLA 
(Integrated Nested Laplace Approximations) 
en la inferencia de los parámetros. Los datos de 
mortalidad y poblacionales se obtuvieron del De-
partamento de Informática del Sistema Único 
de Salud. Las tasas de mortalidad por cáncer de 
ovario, según región geográfica, se estandarizaron 
mediante el método directo, tras la corrección de 
los óbitos para causas mal definidas y diagnós-
tico incompleto de cáncer. Durante el período de 
estudio, Brasil presentó 4,91 óbitos por cáncer de 
ovario por cada 100.000 mujeres, las regiones Sur 
(5,66) y Sudeste (5,70) presentaron las mayores 
tasas por 100.000 mujeres, y la región Norte la 
menor tasa (3,13/100.000 mujeres). Hubo un au-
mento progresivo de la mortalidad con el avance 
de la edad en todas las regiones. El modelo APC 
multivariado de mejor ajuste evidenció un riesgo 
positivo de muerte en el Centro-oeste y Nordeste 
entre 2010-2014 y, a partir del período de 1995-
1999 en la región Sur. Se observó incluso el riesgo 
positivo y significativo de muerte para las cohortes 
más antiguas en el Sur y Sudeste, y riesgo reducido 
para las cohortes más jóvenes. Lo inverso se obser-
vó en las regiones Norte y Nordeste. Se evidenció 
un patrón heterogéneo en la evolución temporal de 
la mortalidad por cáncer de ovario en las regiones 
geográficas brasileñas, lo que puede estar relacio-
nado con los distintos procesos de transición demo-
gráfica y epidemiológica vividos por estas regiones.

Neoplasias Ováricas; Mortalidad; Estudios de 
Series Temporales
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