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RESUMO

Objetivo: Avaliar a tendéncia de mortalidade relacionada ao cancer
de colo do utero no Maranhdo de 1994 a 2014, com analise por faixa etaria e
por macrorregiao de saude. Métodos: Realizou-se analise de série temporal,
com dados sobre o6bitos por cancer de colo do Utero do Sistema de
InformacbGes sobre Mortalidade (SIM) e dados demogréaficos do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Para a andlise da tendéncia da
mortalidade ao longo de triénios foi empregado o modelo de Regresséao
Binomial Negativa. Resultados: Foi observado aumento na taxa de
mortalidade por CCU no estado entre 1994 e 2014. A faixa etaria de 80 anos
ou mais registrou maior aumento da mortalidade. A macrorregido de S&o Luis
apresentou maiores taxas de mortalidade por cancer de colo de utero no
estado. Conclusdes: De 1994 a 2014, houve tendéncia crescente da
mortalidade por cancer de colo de Utero no Maranhdo, sugerindo deficiéncia
das acbes de rastreio e dificuldade de acesso ao diagnéstico precoce e
tratamento adequado dessa neoplasia no estado. Palavras-chave: cancer de

colo do utero; tendéncia; mortalidade; série temporal.
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ABSTRACT

Objective: To evaluate the cervical cancer mortality trends in the
state of Maranhdo from 1994 to 2014, analyzing by age group and health
macro-region. Methods: A time series analysis of cervical cancer deaths was
performed with data from the Mortality Information System (SIM) and the
Brazilian Institute of Geography and Statistics (IBGE). The Negative Binomial
Regression model was used to analyze the mortality trends over periods of
three-years. Results: There was an increase in mortality rates from cervical
cancer in the state of Maranhao in the period from 1994 to 2014. The group
above 80 years of age registered the highest increase in mortality. The macro-
region of Sao Luis presented the highest mortality rates due to cervical cancer
in the state. Conclusions There was an increasing trend in cervical cancer
mortality in Maranhao, suggesting that screening actions and access to early
diagnosis and appropriate treatment of this neoplasm are deficient in the state

of Maranh&o. Keywords: cervical cancer; trend; mortality; time series.
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1. INTRODUGCAO
Céancer é a denominacdo dada a um conjunto de mais de 100
doencas cuja caracteristica em comum € o crescimento desordenado de
células capazes de invadir diferentes tecidos e 6rgaos. Essas células podem se
espalhar para outras regiées do corpo que nao a de origem e formar um novo

tumor a distancia, conhecido como metastase’.

O cancer de colo do utero (CCU) ou cervical € um tumor que se
desenvolve a partir de alteracdes nas células que revestem a zona de transi¢ao
dessa regiao do utero, que fica localizada no fundo da vagina. As alteracdes
celulares malignas sao precedidas por lesdes iniciais, conhecidas como lesdes
precursoras. Quando identificadas e tratadas precocemente, estas lesdes
apresentam elevado potencial de cura. Porém, se nao tratadas, podem evoluir
ao longo de anos até tornarem-se lesdes malignas propriamente ditas, com

potencial de invasdo, ou seja, um cancer?.

O principal fator de risco para o CCU € a infecgao persistente por
tipos oncogénicos do Papilomavirus humano (HPV). A infeccdo pelo HPV é
extremamente comum na populagédo. Entre os mais de 40 tipos de HPV que
infectam a mucosa genital, aproximadamente 15 apresentam potencial
oncogénico. Dentre esses, os mais frequentes sdo os subtipos 16 e 18,
encontrados em 70% dos casos de CCU. Mais de 90% dos casos estédo

relacionados a infeccdo pelos subtipos 6, 11, 16 ou 182,

Apesar de ser uma condi¢cdo necessaria, a infecgdo pelo HPV nao
representa causa isolada suficiente para o desenvolvimento do CCU. Outros

fatores interferem no desenvolvimento e progressao desse tumor, entre eles, a
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idade e o tabagismo. Nas mulheres abaixo de 30 anos, a maioria das infecgbes
por HPV regride espontaneamente; entretanto, quanto maior a idade, maior a
chance dessa infeccdo se tornar persistente®. Nas mulheres tabagistas, o risco
de desenvolver CCU é ainda maior quando o inicio do habito é precoce, além

de aumentar progressivamente conforme a carga tabagica®.

Outros fatores de risco incluem inicio precoce da vida sexual,
multiplos parceiros sexuais, histéria de doenga sexualmente transmissivel
(como Chlamydia trachomatis e Herpes simplex virus), multiparidade, baixo
nivel socioeconémico, imunossupressao, uso prolongado de anticoncepcional

oral e histéria prévia de displasia escamosa da vulva ou vagina®’.

O CCU em estagio inicial é frequentemente assintomatico. Quando
se manifesta clinicamente, os sintomas mais comuns s&o sangramento vaginal,
dispareunia e corrimento vaginal, que pode ser aquoso, mucoide ou purulento
e fétido. Quando a doenca esta mais avancada, outros sintomas podem
aparecer como dor pélvica e/ou lombar, com irradiacdo ou nao para a regiao
posterior dos membros inferiores, além de sintomas que indicam invasao pelo

tumor a outras estruturas, como hematuria, hematoquezia e oclusao intestinal®.

No Brasil, cerca de 45% do casos de CCU sao diagnosticados em
estagios avancgados, necessitando de tratamentos mais agressivos, onerosos e
com maior morbidade associada, além de menores chances de cura, apesar da

possibilidade de prevencao alcancada com o rastreio®.

A distribuicdo de casos de cancer de colo de utero € muito
heterogénea no pais. Para o biénio 2016/17, a taxa de incidéncia estimada no

7

Brasil é de 15,85/100mil mulheres. Todavia, registram-se taxas muito
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heterogéneas nas diferentes regides do pais. O CCU é o cancer mais incidente
em mulheres da regidao Norte (23,97/100 mil), excluindo-se o cancer de pele
ndo melanoma. Nas regides Centro-oeste (20,72/100 mil) e Nordeste
(19,49/100 mil), esse tipo de cancer ocupa a segunda posicao, ficando em
terceiro em incidéncia na regido Sudeste (11,30/100 mil) e na quarta posi¢ao

na regido Sul (15,17/100 mil)'.

A prevencdo constitui o principal pilar para a queda das taxas de
mortalidade por CCU. Os niveis de preveng¢ao podem ser divididos em quatro
(primario, secundario, terciario e quartenario). A prevencao primaria é a acao
tomada para remover causas e fatores de risco de um problema de saude
individual ou populacional antes do desenvolvimento de uma condig&o clinica.
No CCU, pode ser exemplificada pelas propostas educacionais e de
informagcdo sobre a doencga, pelo incentivo ao uso de preservativos e pelas
campanhas vacinais contra o virus HPV. A prevencao secundaria € a agao
realizada para detectar um problema de salude em estagio inicial, muitas vezes
em estagio subclinico, no individuo ou na populacao, facilitando o diagndstico
definitivo, o tratamento e reduzindo ou prevenindo sua disseminagao e 0s
efeitos de longo prazo. Em relagdo ao CCU, pode ser exemplificada pelo
rastreamento (diagnoéstico em mulheres assintomaticas) ou pelo diagndstico
precoce (em mulheres com sinais e sintomas) através do exame

citopatoldgico’"'2.

A primeira iniciativa nacional do Ministério da Saude em relagédo ao
controle do CCU ocorreu entre 1972 e 1975 através da implementacdo do
Programa Nacional de Controle do Cancer (PNCC), com o objetivo de

coordenar as acbes referentes ao cancer em ambito nacional, integrando as
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atividades do Ministério da Saude e da Previdéncia Social. O PNCC deu
énfase aos canceres ginecoldgicos, incentivando a criagdo de campanhas de
prevencdo do CCU em parceria com secretarias estaduais e entidades
filantropicas. Em 1980, foi elaborado o Ill Plano Nacional de Desenvolvimento,
no qual o PNCC néo foi incluido, inviabilizando financeiramente a continuidade

do programa'®.

Em 1984, foi implantado o Programa de Atencéo Integral a Saude da
Mulher (PAISM), que incluia agbes educativas, preventivas, de diagnéstico,
tratamento e recuperacédo, introduzindo e estimulando a coleta do exame
citopatolégico como rotina na consulta ginecol6gica. O PAISM incorporou como
principios e diretrizes as propostas de descentralizagdo, hierarquizagdo e
regionalizagdo dos servigos, bem como a integralidade e a eqlidade da

atencdo, porém com caracteristicas ainda incipientes'.

A taxa de mortalidade pelo cancer de colo uterino em 1980 foi de
3,61 casos por 100 mil mulheres, aumentando para 3,82 no ano de 1990, o que
motivou o Ministério da Saude a desenvolver o projeto-piloto Viva Mulher em
1996 nas cidades de Curitiba, Recife, Distrito Federal, Rio de Janeiro, Belém e
Sergipe. Através deste projeto foram implementados protocolos para mulheres
entre 35 e 49 anos de idade para a coleta do exame citopatolégico,
seguimento, orientagcdo de conduta para cada tipo de alteracdo citologica, e
introducdo da cirurgia de alta frequéncia para tratamento das lesbes
precursoras. Foram cadastradas 124.440 mulheres, das quais: 5,8% realizaram
o exame citopatolégico pela primeira vez na vida; 3,7% dos exames
apresentaram algum tipo de alteragdo; 2,0% das amostras foram classificadas

como insatisfatorias; havendo perda de seguimento em 27,7% das mulheres.
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Resultados satisfatérios quanto ao rastreio em relagdo a programas

anteriores'®.

Em 1998, as agbes foram expandidas para todo o Brasil, através do
Programa Nacional de Controle do Cancer do Colo do Utero — Viva Mulher,
posteriormente tornando-se o Programa Nacional de Combate ao Cancer de
Colo de Utero, agora sob a responsabilidade do INCA. Foi introduzido o
Sistema de Informacdo do Cancer do Colo do Utero — SISCOLO, sistema
nacional integrado com o objetivo de monitorar e gerenciar os indices e acdes

relacionadas ao CCU'®.

Ao longo de todos esses anos, o Ministério da Saude vem
implementando agbes que visam a diminuicdo da mortalidade pelo cancer de
colo de utero no Brasil, como a Politica Nacional de Atencdo Oncoldgica
(2005), o Plano de Acgéao para Reducéao da Incidéncia e Mortalidade por Cancer
do Colo do Utero: Sumario Executivo (2010), as Diretrizes Brasileiras para o
Rastreamento do Cancer do Colo do Utero (2011 e 2016), a instituicdo do
Sistema de Informacéo do Cancer - SISCAN (que uniu o SISCOLO e o Sistema

de Informagéo do Cancer de Mama - SISMAMA em 2013)°.

Atualmente, a estratégia de rastreamento preconizada pelo
Ministério da Saude é a realizagdo do exame citopatoldgico. Além disso,
implantacao de politicas educativas e, mais recentemente, da vacinacao contra
o virus HPV sado medidas complementares que visam reduzir a incidéncia da

doenca e aumentar o diagnéstico em fases mais iniciais'®.

De acordo com as Diretrizes Brasileiras para o Rastreamento do

Cancer de Colo do Utero, o inicio da coleta do exame citopatolégico deve ser
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aos 25 anos de idade para as mulheres que tém ou ja tiveram atividade sexual.
Os dois primeiros exames devem ser anuais e, se ambos forem negativos,
deve-se proceder a coleta a cada trés anos. Os exames periédicos devem
seguir até os 64 anos de idade e, se auséncia de doenga invasiva ou pré-
invasiva em pelo menos dois exames negativos consecutivos nos ultimos cinco
anos, pode-se interromper o rastreamento. Para mulheres com mais 64 anos
de idade que nunca se submeteram ao exame citopatoldgico, deve-se realizar
dois exames com intervalo de um a trés anos. Se ambos forem negativos,

essas mulheres podem ser dispensadas de exames adicionais'®.

Além da prevencdo secundaria feita pelo exame citopatologico, a
prevencao primaria pode ser realizada através da vacina para o virus HPV. O
Sistema Unico de Saude (SUS) disponibiliza a vacina quadrivalente, contra os
tipos 6, 11, 16 e 18 do virus, responsaveis por mais de 90% das infeccdes'. A
vacina esta disponivel para meninas de 9 a 14 anos de idade, e, a partir de
2017, foi ampliada a cobertura para meninos de 11 a 14 anos (devendo haver
progressdao da faixa etaria até 2020), além de homens e mulheres
imunossuprimidos de 9 aos 26 anos'”'®. Para o biénio 2016/2017, sdo
esperados 16.340 casos novos/ano de cancer de colo do Utero no Brasil, sendo
5.630 destes casos esperados para a regidao Nordeste e 1.970 para a regiao
Norte'. A taxa bruta de incidéncia estimada nesse periodo para o estado do
Maranh&o é de 28,57 casos para cada 100 mil mulheres'®. No ano de 2014, O
CCU representou a terceira causa de morte por cancer em mulheres no Brasil,
com uma taxa bruta de mortalidade de 5,50 6bitos para cada 100 mil mulheres.

A regidao Norte registrou taxa de mortalidade de 9,34/100 mil em 2014. No
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Maranhao, foram registrados 322 Obitos em 2014, com taxa bruta de

mortalidade de 9,52/100 mil mulheres'®.

O presente estudo objetiva avaliar a tendéncia da taxa de
mortalidade relacionada ao CCU no estado através de levantamento de dados
de mortalidade por CCU no Maranhdo em série temporal de 1994 a 2014, com

avaliagao por faixa etaria e por macrorregiao de saude.
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2. METODOS

Estudo retrospectivo de série temporal de mortalidade por CCU no
estado do Maranhao, tomando-se por base as informacdes sobre mortalidade
obtidas através do Sistema de Informacdo sobre Mortalidade (SIM) e
pesquisadas na base de dados da pagina do Departamento de Informatica do

SUS (DATASUS) para o periodo de 1994 a 2014.

Foram incluidos todos os ébitos por residéncia em mulheres que
tiveram como causa basica da morte o CCU baseando-se na Classificacao
Internacional de Doencas (CID): Neoplasias (tumores) Capitulo Il da CID 10
cédigo C53; e Capitulo Il da CID 9 (Neoplasmas) codigo 180. Foram excluidos
os Obitos com idade e macrorregido ignoradas, e faixa etaria menor ou igual a

19 anos, tendo em vista a auséncia de casos registrados nessa faixa.

As informagdes relativas a populacdo do Estado do Maranh&o e as
macrorregides de saude foram obtidas no banco de dados do Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) dos censos de 1991, 1996, 2000 e
2010, e projecdes intercensitarias (2000 a 2015), segundo municipio, sexo e

idade.

Segundo a Resolucao CIB/MA n®44/2011 de 16 de junho de 2011
que dispde sobre as conformagdes das regides de saude, o Estado do
Maranhao esta dividido em oito macrorregides de salde, assim constituidas:
macrorregido de Sao Luis (formada por 44 municipios, incluindo a capital Sao
Luis); de Caxias (11 municipios); de Pinheiro (28 municipios), de Imperatriz (23
municipios); de Presidente Dutra (37 municipios); de Coroata (30 municipios),

de Santa Inés (30 municipios) e de Balsas (14 municipios).
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Com essas informagbes, foram calculadas as taxas brutas de
mortalidade por CCU ajustadas por faixa etaria e macrorregido de saude por
100.000 mulheres, para todos os anos em estudo, usando o programa
Microsoft Excel 2011. Posteriormente, foram calculadas as taxas médias
anuais para o periodo de trés anos, sendo a variavel tempo representada em
triénios. Para o célculo da taxa média de mortalidade nos triénios analisados,

foi utilizado o método proposto pelo Atlas de Saude do Brasil (2004), onde:

™ = Obtl + Obtg + Obt3 x 100.000
Populacao da metade do periodo x 3

Todos os dados da pesquisa foram expostos em graficos e
tabelas descritivas para melhor visualizagdo dos mesmos, usando o
programa Microsoft Excel. Para o tratamento estatistico, utilizou-se o
programa SPSS versdo 19, adotando-se um nivel de significancia de 0,05.
Para a andlise da tendéncia da mortalidade ao longo de triénios,
considerando a faixa etaria e a macrorregidao de saude, foi empregado o
modelo de Regressdao Binomial Negativa com zero inflacionado,

determinando um modelo hierarquico.

O estudo foi dispensado de avaliagdo pelo Comité de Etica e
Pesquisa por utilizar exclusivamente dados publicos, de acesso irrestrito
(DATASUS), conforme disposto na resolugdo 510 do Conselho Nacional

de Saude de 7 de abril de 20162°.
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3.RESULTADOS

No periodo de 1994 a 2014, foram registrados um total de 3.918
casos de 6bitos por Cancer de Colo do Utero no estado do Maranhao. Os anos
com menor e maior registro de obitos, respectivamente, foram 1994 (66 6bitos)
e 2013 (337 dbbitos). Observa-se um aumento progressivo na mortalidade

absoluta por CCU no estado do Maranh&o entre 1994 e 2014 (Anexo 1).

A macrorregidao de Sao Luis registrou maior numero de ébitos por
CCU (1.946; 49,67%), seguida de Coroata (432; 11,03%), Presidente Dutra
(310; 7,91%), Imperatriz (309; 7,89%), Caxias (303; 7,73%), Santa Inés (275;

7,02%), Pinheiro (260; 6,64%) e Balsas (80; 2,04%) (Anexo 2).

A faixa etaria com maior registro de obitos foi de 50 a 59 anos,
com 949 oObitos (24,22%) no periodo analisado, seguida da faixa de 40 a 49
anos, com 890 (22,72%) 6bitos. A faixa etaria com menor registro de 6bitos foi

de 20 a 29 anos, com 118 (3,01%) dbitos (Anexo 3).

A média total da taxa de mortalidade por CCU no Maranhao entre
1994 e 2014 foi de 5,98/100 mil mulheres. No triénio de 1994 a 1996, a taxa
média de mortalidade foi de 3,12/100 mil mulheres. No triénio seguinte (1997 a
1999), a taxa permaneceu linear, com aumento de 1,4%, registrando 3,16
mortes para cada 100 mil mulheres no estado. Com o passar dos anos,
observamos uma ascensao progressiva da taxa de mortalidade registrando um
aumento de 30,9% no triénio 2000-2002, 80,1% em 2003-2005, 147,7% em
2006-2008, de 177,3% em 2009-2011 e de 200,9% em 2012-2014, em relagao
ao primeiro triénio, respectivamente, culminando com taxa de 9,40 6bitos/100

mil mulheres no Gltimo triénio avaliado (Tabela 1).
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Tabela 1: Taxa média de mortalidade em mulheres com cancer de colo uterino no Estado do
Maranhao durante o periodo de 1994 a 2014.

Triénio Taxa média de Porcentagem Desvio
mortalidade em relacdao a padrao
1994-1996
1994 - 1996 3,12 - -
1997 - 1999 3,16 101,4 1,4
2000 - 2002 4,09 130,9 30,9
2003 - 2005 5,62 180,1 80,1
2006 - 2008 7,74 2477 147,7
2009 - 2011 8,66 277,3 177,3
2012 - 2014 9,40 300,9 200,9

A macrorregiao de saude de Sao Luis registrou as maiores médias
de taxa de mortalidade por CCU no periodo avaliado, chegando a 10,75
mortes/100 mil mulheres, observando-se uma reducéo nos triénios 1997-1999

e 2000-2002, seguido de aumento progressivo nos triénios posteriores.

Caxias, Coroata, Presidente Dutra e Imperatriz registraram curvas
em ascensdo da taxa mortalidade por CCU ao longo dos triénios. A
macrorregido de Caxias chegou a registrar taxa média de 8,72 no triénio 2012-
2014. A macrorregiao de Imperatriz apresentou aumento da taxa de
mortalidade por CCU a partir do triénio 2006-2008, fechando o dltimo triénio
com taxa de 10,50 6bitos/100 mil mulheres. Em Pinheiro, houve aumento da
taxa de mortalidade apéds o triénio 2003-2005, chegando a maior taxa em 2012-
2014. A macrorregiao de Santa Inés apresentou taxas estaveis nos primeiros
triénios, com aumento apos o triénio 2000-2002, com maior taxa em 2006—

2008 (7,92), com posterior queda. A regido de Balsas apresentou curva
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ascendente de mortalidade até o triénio 2006—2008, seguido de queda em

2009- 2011, voltando a subir no ultimo triénio (Grafico 1).
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Grafico 1. Taxa média de mortalidade em mulheres com cancer de colo uterino durante o

periodo de 1994 a 2014 por macrorregido no Estado do Maranhéo.

Observa-se um aumento progressivo das taxas de mortalidade ao
longo dos triénios nas faixas etarias de 40 a 49 anos, 60 a 69 anos e 70 a 79
anos. A faixa etaria de 50 a 59 anos possui curva ascendente até o triénio
2006-2008, quando ha uma queda seguida de estabilidade. As faixas etarias
de 20 a 29 e 30 a 39 anos apresentaram curvas quase lineares, com discreta
flutuag&do ao longo dos anos. A faixa de 20 a 29 anos registra sempre menores
taxas entre todas as outras. A faixa etaria de 80 anos ou mais possui taxas de
mortalidade com grande variacao ao longo dos triénios, chegando a registrar
taxas muito baixas em 2003-2005 (2,42 6bitos/100mil mulheres), com curva em
ascendente ingreme no triénio seguinte, registrando a maior taxa de

mortalidade (54,32) entre todas as faixas etarias no ultimo triénio (Gréfico 2).
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Grafico 2. Taxa média de mortalidade em mulheres com cancer de colo uterino durante o

periodo de 1994 a 2014 por macrorregido no Estado do Maranhao.

A analise de tendéncia da mortalidade por CCU relacionada a faixa
etaria entre os anos de 1994 e 2014 mostra que a faixa etaria entre 20 e 29
anos possui menores taxas de mortalidade por CCU. Observa-se que a taxa de
mortalidade aumenta progressivamente nas faixas etarias de 30 a 39 anos,
seguido de 40 a 49 anos, atingindo seu apice na faixa de 50 a 59 anos, quando
comecga a decrescer nas faixas etérias de 60 a 69 anos, 70 a 79 anos e 80

anos ou mais (Tabela 2).

A cada triénio, a taxa de mortalidade por faixa etaria aumentou
em média 31%, traduzindo uma tendéncia crescente da taxa de mortalidade

por faixa etaria de 1994 a 2014 no estado do Maranhéo.
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Tabela 2: Tendéncia da mortalidade de mulheres por cancer de colo uterino

considerando a faixa etaria no Estado do Maranh&o ao longo dos anos de 1994 a 2014.

Parametro Taxa de mortalidade

Faixa etaria Inicial Final Wald Chi- p-valor Exp (B) Taxa de
square incidéncia
(%)
20a 29 0,08 1,95 - - 1 -
30a39 2,96 7,63 136,29 0,000 4,38 338
40 a 49 10,14 20,66 284,10 0,000 7,92 692
50 a 59 18,51 28,68 302,64 0,000 8,40 740
60 a 69 14,41 34,76 219,66 0,000 6,23 523
70a79 18,92 51,17 125,30 0,000 4,10 310
80 ou mais 21,19 54,32 31,48 0,000 2,12 112
Triénio 3,12 9,40 373,49 0,000 1,31 31

A andlise da tendéncia da mortalidade por CCU em relagdo as
macrorregides de Saude entre os anos de 1994 e 2014 revela que a
macrorregido de Sdo Luis tem a maior taxa de mortalidade seguido das
macrorregides de Coroatd, Caxias, Presidente Dutra, Imperatriz, Santa Inés,
Pinheiro e Balsas. Observa-se que, a cada triénio, a taxa de mortalidade por
CCU por macrorregido de saude aumenta em média em 42%, traduzindo uma
tendéncia crescente de mortalidade por CCU em entre 1994 e 2014 no estado

do Maranh&o (Tabela 3).
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Tabela 3: Tendéncia da mortalidade de mulheres por cancer de colo uterino
considerando a macrorregido no Estado do Maranhdo ao longo dos anos de 1994 a

2014.
Parametro Taxa de mortalidade
Macrorregiao Inicial Final Wald Chi- p-valor Exp (B) Taxa de
square incidéncia (%)
Séo Luis 7,44 10,75 - - 1 -
Caxias 1,65 8,72 139,67 0,000 0,13 -87
Pinheiro 1,45 7,69 172,33 0,000 0,10 -90
Imperatriz 0,81 10,51 162,81 0,000 0,11 -89
Presidente Dutra 0,85 8,13 155,29 0,000 0,12 -88
Coroata 0,96 9,99 109,93 0,000 0,17 -83
Santa Inés 0,97 1,40 167,03 0,000 0,11 -89
Balsas 0,79 6,50 202,00 0,000 0,03 -97
Triénio 3,12 9,40 202,00 0,000 1,42 42
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4.DISCUSSAO

Os resultados desse estudo mostraram uma tendéncia ascendente
da taxa de mortalidade por CCU no Maranhao entre 1994 e 2014. Além disso,
observa-se que tanto o estado do Maranh&o quanto cada uma de suas
macrorregides de saude possuem taxa média de mortalidade acima de 5/100
mil mulheres. Com taxa de mortalidade de 9,4/100 mil mulheres, o Maranhao
se aproxima das taxas de mortalidade de paises subdesenvolvidos, como

paises do Caribe e da América Latina®'.

Estudo realizado no Brasil entre 1996 e 2010 observou uma
tendéncia de reducdo das taxas de mortalidade por cancer cervical®?.
Tendéncia decrescente também foi observada para o estado de Minas Gerais
entre os anos de 1980 e 2009%. J4 os estados de Goias (1989 a 2009)?* e Rio

Grande do Norte (1996 a 2010)® registraram tendéncia estacionaria em

relacdo a mortalidade por CCU.

Em contrapartida, o presente estudo demonstrou aumento crescente
da taxa de mortalidade por CCU na série histérica analisada, com incrementos
de até 42% ao longo dos triénios analisados. Esses dados sdo semelhantes
aos de estados vizinhos, como o Piaui®®, evidenciando a heterogeneidade da

distribuicdo de casos e 6bitos por CCU no pais.

Na regido Norte e no estado do Maranhdo, o CCU € a primeira
causa de morte por cancer em mulheres. No entanto, ao contrario da tendéncia
crescente em mortalidade encontrada para o Maranhao, estudo realizado na
capital do estado do Acre, Rio Branco, entre 1980 e 2006 registrou tendéncia

decrescente da mortalidade por CCU, apesar de ser observada taxa de
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mortalidade ainda muito elevada (11/100 mil)?’. Ressalta-se que tal estudo foi
realizado apenas na capital do estado, onde ha maior oferta de servicos de
diagndstico em relacéo ao interior. Além disso, deve-se tomar em consideracao
que a atencdo prestada aos pacientes com céancer durante o periodo desse
estudo era majoritariamente realizada fora do Estado do Acre, ja que s6 em

2007 o Hospital de Cancer de Rio Branco iniciou suas atividades.

Estudos publicados nos estados do Parand® e Sao Paulo®
demonstram correlacdo positiva entre a mortalidade por CCU e os niveis
socioeconémicos dessas localidades, com tendéncias estacionarias em relagéao
a todo o estado e ascendentes nas regides com baixo Indice de
Desenvolvimento Humano (IDH). Estudo realizado no Maranh&ao entre 2007 e
2012 mostrou associacdo entre o IDH e a ocorréncia de CCU e lesGes
precursoras de alto grau, observando que areas mais desenvolvidas, com
servicos de saude mais efetivos, tém menor prevaléncia dessas lesdes®. O
estado do Maranh&o possui o segundo pior IDH do pais®' o que pode interferir
Nno acesso a servicos de prevencao, rastreamento, diagnéstico e tratamento
adequado de grande parte da populacédo, contribuindo para o aumento da

mortalidade por CCU no estado.

Um aspecto importante a ser considerado diz respeito a qualidade
das informacdes sobre mortalidade obtidas através do SIM ao longo dos anos.
Segundo dados do DATASUS, a porcentagem de mortes por causas nao
especificadas no Maranhao ficou em torno de 47% em 1994, 38% em 2000,
11% em 2006 e de 6,5% em 2014. Observa-se uma diminuicao progressiva
desses numeros, traduzindo uma melhor qualidade da informagdo de

mortalidade no estado. Tal fator pode ter contribuido para o aumento das taxas
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de mortalidade por CCU, pois 6bitos antes nao notificados podem ter passado
a ser atribuidos a esse tipo de cancer. Os canceres do Utero sao classificados
segundo o CID 10 em céancer de colo do utero (C53), de corpo do Utero (C54) e
de porcao nao especificada (C55). No periodo analisado por esse estudo, em
1994 a porcentagem dos céanceres de Utero que foram registrados como de
por¢cdo nao especificada foi de 0,8%, chegando a 1,6% no ultimo ano do
estudo (2014). Questiona-se o percentual de casos registrados como cancer do

Utero porcao nao especificada que seria em verdade CCU.

A OMS estabelece como necessaria uma cobertura do exame
citopatolégico em 85% da populacdao feminina para obtencdo de impacto
epidemiolégico na frequéncia e distribuicio do CCU®2. Segundo dados do
SISCOLO e do IBGE, a cobertura do Papanicolau em 2006 no Maranhao foi de
9,7%, considerando 0s exames realizados na faixa etaria prioritaria e a
populacdo dessa faixa. No ano de 2010, aumentou para 11,5%, diminuindo
vertiginosamente para 0,75% em 2014, quando o sistema registrou apenas
11.782 exames citopatologicos realizados na faixa etaria recomendada,
considerando-se apenas exames registrados pelos SUS. Segundo a Pesquisa
Nacional de Saude do ano de 2013, 13,7% da populacdo maranhense é
usuaria de plano de saude privado, representando um percentual da populacao
feminina que nao estaria sendo coberta pelo rastreio citopatologico pelo SUS,

mas poderia estar sendo atendida pela rede privada®:.

Observa-se que a cobertura do rastreio no estado vem sendo
precaria nos ultimos anos, mesmo com a implementacdo e fortalecimento

nacional de programas assistenciais voltados para deteccao precoce do CCU.
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O modo como o programa de rastreamento € organizado no pais, de
maneira oportunistica e desigual, permite que algumas mulheres realizem mais

exames do que o preconizado, enquanto outras nunca o realizem®*,

Existem dois tipos principais de rastreamento: o oportunistico e o
sistematico. O rastreamento oportunistico ocorre, de forma geral, quando o
usuario procura o servico de saude por algum outro motivo e o profissional de

salide aproveita 0 momento para rastrear alguma doenca ou fator de risco'?.

J& o rastreamento sistemético é aquele em que o usuario portador
de caracteristicas que o habilite ao programa (género e faixa etéria, por
exemplo) é convidado a participar e, uma vez que esteja fazendo parte dele,
sera acompanhado ao longo de toda a sua duragdo. E realizado por
instituicbes de saude de abrangéncia populacional (usualmente Sistemas
Nacionais de Saude) que tém o compromisso e a responsabilidade de prover a
todas as pessoas incluidas no programa a continuidade do processo
diagnéstico até o tratamento do problema quando detectado. Os programas de
rastreamento sistematico costumam ser mais efetivos porque ha um dominio
maior da informacdo e os passos ao longo dos niveis de atengédo estdo bem
estabelecidos e pactuados. Ha também um sistema de avaliacdo que percorre

todos os passos do programa, permitindo um ajuste permanente do processo .

Para que o rastreamento do CCU seja considerado eficaz é
necessario que haja: recrutamento da populagéo-alvo, idealmente por meio de
um sistema de informacédo de base populacional; ado¢cdo de recomendacdes
baseadas em evidéncias cientificas, que inclui definicdo da populagéo-alvo e

do intervalo entre as coletas, assim como elaboragdo de guias clinicos para o
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manejo dos casos suspeitos; recrutamento das mulheres em falta com o
rastreamento; garantia da abordagem necessaria para as mulheres com
exames alterados; educagdo e comunicagdo; garantia de qualidade dos

procedimentos realizados em todos os niveis do cuidado'" 2.

Segundo a International Agency for Research on Cancer,
comparando-se paises como Estados Unidos, que utilizam o modelo
orportunistico, e Reino Unido, que utiliza o modelo sistematico, ambos
possuem cobertura semelhantes da populacédo-alvo. No entanto, o modelo
oportunistico demonstra ser mais oneroso e registrar maior nimero de exames
citopatolégicos considerados desnecessarios. Dessa forma, o modelo

sistematico € considerado melhor opcao, principalmente em se tratando de

paises que possuam um sistema de salide efetivo e organizado®.

As diferencas nas condicoes de acesso, uso e desempenho dos
servigos de saude entre diferentes camadas socioeconémicas pode gerar um
aumento da mortalidade em regides menos desenvolvidas, ndo garantindo a
cura ou ainda limitando a adesdo da populagdo-alvo, determinando que a
maioria das pacientes sejam diagnosticadas em fases ja avangadas, com maior

morbimortalidade®®.

Estudo realizado em Sao Luis® para avaliagdo da cobertura do
exame citopatoldégico mostrou uma menor taxa de cobertura em mulheres com
baixa renda e com menor escolaridade, assim como em mulheres que néo
tiveram acesso a nenhuma consulta de saude no ano analisado ou que
desconheciam qualquer informacao sobre o CCU. Foi observado também que

65,8% das mulheres realizaram exames com intervalo inferior a um ano,
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diferente do recomendado para a populagdo geral, 0 que aumenta pouco a
protecao dessas mulheres, eleva o custo para o SUS e contribui para dificultar
0 acesso dos grupos mais vulneraveis. Vale ressaltar que uma parcela desses
exames considerados repetidos podem ter ocorrido devido a necessidade de

confirmacao diagndstica ou coleta insatisfatéria no exame anterior.

Outro fator que pode ter contribuido para o aumento da mortalidade
por CCU no estado consiste na qualidade da analise dos exames que sao
coletados na populacédo. A Qualificacdo Nacional em Citopatologia (QualiCito)
foi instituida por meio da Portaria N° 3388 de 30 de dezembro de 2014 e
consiste na definicdo de padrdes de qualidade e na avaliagcao da qualidade do
exame citopatoldégico por meio do acompanhamento do desempenho dos
laboratérios publicos e privados prestadores de servicos para o SUS®. O
Maranhdo possui 19 laboratérios habilitados no QualiCito para exames
citopatoldgicos, segundo a Portaria N° 2.046 do Ministério da Saude de 12 de
setembro de 2014%°. A metade desses laboratérios estd localizada na
macrorregido de saude de S&o Luis. Estudo realizado no estado em 2011
avaliando o rastreamento do CCU evidenciou indicios de ma qualidade da
coleta e/ou fixacdo do material, provavelmente por despreparo tedrico-pratico

dos profissionais para sua realizagio™.

Segundo a Portaria N° 2578 do Ministério da Saude de 29 de
dezembro de 2016, o Maranhao possui apenas trés servicos habilitados como
Servigo de Referéncia para Diagnéstico e Tratamento de Lesbes Precursoras
do Cancer de Colo de Utero (SRC). Dois possuem porte de atendimento de
40.000 a 500.000 habitantes, que sao a Divisao Municipal de Saude da Mulher,

localizado em Imperatriz, e o Hospital Municipal Dr. Eligio Abath, localizado no
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municipio de Presidente Dutra, além de um servico com porte de atendimento
de mais de 500.000 habitantes, o Hospital da Mulher, localizado na capital Séo

Luis*'.

De acordo com a Portaria N°140 do Ministério da Saude de 27 de
fevereiro de 2014*?, a rede de assisténcia terciaria do cancer é composta por
Centros de Assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (CACON) e
Unidades de assisténcia de Alta Complexidade em Oncologia (UNACON). Os
CACONs oferecem em sua estrutura hospitalar o diagndstico definitivo e
tratamentos de cirurgia, radioterapia e quimioterapia para todos os tipos de
cancer. Ja os UNACONSs, realizam o diagnéstico definitivo e o tratamento de
cirurgia e quimioterapia dos canceres mais prevalentes da regido onde esta
inserido, devendo ter o tratamento de radioterapia referenciado com outra

unidade, caso nao seja oferecido pelo mesmo.

O Maranh&o possui apenas um CACON, o Instituto Maranhense de
Oncologia Aldenora Bello, localizado em S&o Luis, e dois UNACONSs, o
Hospital Geral Tarquinio Lopes Filho, que oferece servico de hematologia,
localizado em S&o Luis, e o Hospital Sdo Rafael localizado na cidade de
Imperatriz, que oferece servigo de radioterapia referenciado através do Hospital
Oncoradium, localizado na mesma cidade**. Uma vez que a assisténcia
terciaria sé é oferecida na capital e em mais uma cidade do estado, a
tendéncia € que mulheres residentes em outras localidades tenham mais
dificuldade de acesso, seguimento e finalizacdo dos tratamentos necessérios.
Além disso, a necessidade de busca pelos servicos nas regides onde eles sao
oferecidos pode influenciar a distribuicdo de casos de 6bito pela doenca nas

macrorregides de saude do estado.
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A descentralizacdo dos servicos de diagnostico e dos centros de
referéncia para o tratamento das lesdes precursoras e do CCU reduziria a
iniquidade no acesso e se configuraria numa importante estratégia de controle
da incidéncia e da mortalidade desse tipo de cancer. O impacto da mortalidade
podera ser reduzido através do adequado planejamento dos servigos, além da
identificagdo dos centros de referéncia, da regionalizacdo do tratamento e da

reducio das distancias que os pacientes tém que se deslocar**.

As acdes de promocao de saude devem ocorrer sobremaneira na
atencao basica, que estd mais préxima do cotidiano das mulheres e as
acompanha ao longo da vida. As acdes de prevencado da saude sdao uma
estratégia fundamental, ndo s6 para aumentar a frequéncia e adesdo das
mulheres aos exames, como para reforcar sinais e sintomas de alerta do CCU.
Tanto as acbes de rastreamento quanto as acdes de diagndéstico precoce
devem ser realizadas pela Atencao Basica. Cabe a Atencdo Basica realizar o
acompanhamento dessa usuaria, encaminhar aos servigos de referéncia para
confirmagéo diagndstica e realizagdo de tratamentos necessarios. O controle
do CCU depende de uma atencao basica qualificada e organizada, integrada

com os demais niveis de atencéo'’.

A vacina quadrivalente contra o virus HPV foi incorporada ao
Calendario Nacional de Vacinagcdo em 2014 e constitui importante medida
profildtica que podera, em longo prazo, alterar as taxas de incidéncia e
mortalidade pelo CCU no Brasil e no Maranh&o, servindo como ferramenta de
controle desse cancer'’*°. A cobertura vacinal acumulada com a primeira (D1)

e a segunda dose (D2) da vacina entre 2013 a 2016 ficou em 73,2% para D1 e
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apenas 45,5% para D2 no Maranhdo*®. Dessa forma, torna-se fundamental o

fortalecimento do programa de vacinagéao contra o HPV no estado.

A elevacao progressiva na taxa de mortalidade por CCU observada
nesta série histérica de dados indica que as medidas implementadas para o
controle do CCU no estado do Maranhao nas ultimas décadas nao tem refletido
em queda da taxa de mortalidade da doenca. Sugere-se que os programas de
rastreamento sejam revisados em todo o estado, em especial nas areas de
maior vulnerabilidade, assim como o fortalecimento da atencao primaria, para
que essa possa coordenar a linha de cuidado do CCU, integrando os servicos
de referéncia e contrarreferéncia da atencdo secundaria e terciaria. Uma
importante consequéncia da elevada mortalidade por esse cancer € o elevado

custo social e econémico que afeta a populacao e os servigcos de saude.

Devem ser realizados maiores esforcos a nivel de saude publica
para alcancar o maior numero de mulheres na faixa etaria recomendada para
o rastreamento recomendado pelo Ministério da Saude, para que melhores
resultados sejam encontrados em analises futuras. A valorizacgao, identificacéo
e mobilizagdo das mulheres em piores condi¢cées socioecondmicas € que
pouco frequentam os servicos de saude, assim como garantir melhor
distribuicdo e qualidade dos servigos para o diagndstico precoce e tratamento
especializado dos casos de CCU sao imprescindiveis para a melhoria dos

indicadores relacionados a essa doencga no estado.
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Anexo 1. Mortalidade absoluta de mulheres com céancer de colo uterino no Estado do

Maranhao durante o periodo de 1994 a 2014.
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Anexo 2. Mortalidade absoluta de mulheres com cancer de colo uterino nas macrorregides do

Estado do Maranh&o durante o periodo de 1994 a 2014.
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APENDICE

Revista Ciéncia & Saude Coletiva

Recomendacoes aos autores

Recomendacoes para a submissao de artigos:

Recomenda-se que os artigos submetidos n&o tratem apenas de
questdes de interesse local, ou se situe apenas no plano descritivo. As
discussdes devem apresentar uma analise ampliada que situe a especificidade
dos achados de pesquisa ou revisdo no cenario da literatura nacional e
internacional acerca do assunto, deixando claro o -carater inédito da

contribuicao que o artigo traz.

A revista C&SC adota as “Normas para apresentacdo de artigos
propostos para publicacao em revistas médicas”, da Comissao Internacional de
Editores de Revistas Médicas, cuja versdao para o portugués encontra-se
publicada na Rev Port Clin Geral 1997; 14:159-174. O documento esta
disponivel em varios sitios na World Wide Web, como por
exemplo, www.icmje.org ouwww.apmcg.pt/document/71479/450062.pdf.

Recomenda-se aos autores a sua leitura atenta.
Secoes da publicacao

Editorial: de responsabilidade dos editores chefes ou dos editores

convidados, deve ter no maximo 4.000 caracteres com espaco.

Artigos Tematicos: devem trazer resultados de pesquisas de
natureza empirica, experimental, conceitual e de revisdes sobre 0 assunto em

pauta. Os textos de pesquisa ndo deverao ultrapassar os 40.000 caracteres.


http://www.icmje.org/
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Artigos de Temas Livres: devem ser de interesse para a
saude coletiva por livre apresentacdo dos autores através da pagina da
revista. Devem ter as mesmas caracteristicas dos artigos tematicos:
maximo de 40.000 caracteres com espaco, resultarem de pesquisa e
apresentarem analises e avaliagoes de tendéncias tedrico-metodoldgicas

e conceituais da area.

Artigos de Revisdao: Devem ser textos baseados
exclusivamente em fontes secundarias, submetidas a meétodos de
andlises ja teoricamente consagrados, tematicos ou de livre demanda,

podendo alcangar até o maximo de 45.000 caracteres com espago.

Opiniao: texto que expresse posicao qualificada de um ou
varios autores ou entrevistas realizadas com especialistas no assunto em

debate na revista; deve ter, no maximo, 20.000 caracteres com espaco.

Resenhas: andlise critica de livros relacionados ao campo
tematico da saude coletiva, publicados nos ultimos dois anos, cujo texto
nao deve ultrapassar 10.000 caracteres com espaco. Os autores da
resenha devem incluir no inicio do texto a referéncia completa do livro. As
referéncias citadas ao longo do texto devem seguir as mesmas regras
dos artigos. No momento da submissdo da resenha os autores devem
inserir em anexo no sistema uma reproducao, em alta definicdo da capa

do livro em formato jpeg.

Cartas: com apreciacbes e sugestdes a respeito do que é
publicado em numeros anteriores da revista (maximo de 4.000 caracteres

com espaco).
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Observacao: O limite maximo de caracteres leva em conta os
espacos e inclui texto e bibliografia. O resumo/abstract e as ilustragdes

(figuras e quadros) sao considerados a parte.

Apresentacao de manuscritos

1. Os originais podem ser escritos em portugués, espanhol, francés
e inglés. Os textos em portugués e espanhol devem ter titulo, resumo e
palavras-chave na lingua original e em inglés. Os textos em francés e inglés
devem ter titulo, resumo e palavras-chave na lingua original e em portugués.

N&ao serdo aceitas notas de pé-de-pagina ou no final dos artigos.

2. Os textos tém de ser digitados em espaco duplo, na fonte Times
New Roman, no corpo 12, margens de 2,5 cm, formato Word e encaminhados
apenas pelo endereco eletrénico (http://mc04.manuscriptcentral.com/csc-

scielo) segundo as orientagdes do site.

3. Os artigos publicados serdo de propriedade da revista C&SC,
ficando proibida a reproducéo total ou parcial em qualquer meio de divulgagéo,
impressa ou eletronica, sem a prévia autorizacdo dos editores-chefes da

Revista. A publicacdo secundaria deve indicar a fonte da publicagao original.

4. Os artigos submetidos a C&SC nao podem ser propostos

simultaneamente para outros periddicos.

5. As questbes éticas referentes as publicagées de pesquisa com
seres humanos séo de inteira responsabilidade dos autores e devem estar em

conformidade com os principios contidos na Declaracdo de Helsinque da
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Associacdo Médica Mundial (1964, reformulada em 1975,1983, 1989, 1989,

1996 e 2000).

6. Os artigos devem ser encaminhados com as autorizagdes para
reproduzir material publicado anteriormente, para usar ilustracées que possam

identificar pessoas e para transferir direitos de autor e outros documentos.

7. Os conceitos e opinidbes expressos nos artigos, bem como a
exatiddo e a procedéncia das citacdes sdo de exclusiva responsabilidade dos

autores.

8. Os textos sdo em geral (mas ndao necessariamente) divididos em
secdes com os titulos Introducao, Métodos, Resultados e Discusséao, as vezes,
sendo necessaria a inclusdo de subtitulos em algumas secdes. Os titulos e
subtitulos das secbes nao devem estar organizados com numeragao

progressiva, mas com recursos graficos (caixa alta, recuo na margem etc.).

9. O titulo deve ter 120 caracteres com espaco e o resumo/abstract,
com no maximo 1.400 caracteres com espaco (incluindo palavras-chave/key
words), deve explicitar o objeto, os objetivos, a metodologia, a abordagem
tedrica e os resultados do estudo ou investigacdo. Logo abaixo do resumo os
autores devem indicar até no maximo, cinco (5) palavras-chave. palavras-
chave/key words. Chamamos a atencdo para a importancia da clareza e
objetividade na redacao do resumo, que certamente contribuira no interesse
do leitor pelo artigo, e das palavras-chave, que auxiliardo a indexagao multipla
do artigo. As palavras-chaves na lingua original e em inglés devem constar no

DeCS/MeSH (http://www.ncbi.nim.nih.gov/mesh/e http://decs.bvs.br/).

Autoria
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1. As pessoas designadas como autores devem ter participado na
elaboracdo dos artigos de modo que possam assumir publicamente a
responsabilidade pelo seu conteudo. A qualificagdo como autor deve
pressupor: a) a concepgao e o delineamento ou a analise e interpretacdo dos
dados, b) redagéo do artigo ou a sua revisao critica, e c) aprovagao da versao
a ser publicada. As contribuicées individuais de cada autor devem ser
indicadas no final do texto, apenas pelas iniciais (ex. LMF trabalhou na

concepgao e na redacéo final e CMG, na pesquisa e na metodologia).

2. O limite de autores no inicio do artigo deve ser no maximo de

oito. Os demais autores serdo incluidos no final do artigo.
Nomenclaturas

1. Devem ser observadas rigidamente as regras de nomenclatura
de saude publica/saude coletiva, assim como abreviaturas e convencdes
adotadas em disciplinas especializadas. Devem ser evitadas abreviaturas no

titulo e no resumo.

2. A designagado completa a qual se refere uma abreviatura deve
preceder a primeira ocorréncia desta no texto, a menos que se trate de uma

unidade de medida padréao.

llustracoes
1. O material ilustrativo da revista C&SC compreende tabela
(elementos demonstrativos como numeros, medidas, percentagens, etc.),
quadro (elementos demonstrativos com informagdes textuais), graficos
(demonstracdo  esquematica de um fato e suas variagées),

figura(demonstragcdo esquematica de informagcdes por meio de mapas,
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diagramas, fluxogramas, como também por meio de desenhos ou fotografias).
Vale lembrar que a revista € impressa em apenas uma cor, o0 preto, e caso o

material ilustrativo seja colorido, sera convertido para tons de cinza.

2. O numero de material ilustrativo deve ser de, no maximo, cinco
por artigo, salvo excecdes referentes a artigos de sistematizagdo de areas
especificas do campo tematico. Nesse caso os autores devem negociar com

os editores-chefes.

3. Todo o material ilustrativo deve ser numerado consecutivamente
em algarismos arabicos, com suas respectivas legendas e fontes, e a cada um
deve ser atribuido um breve titulo. Todas as ilustracbes devem ser citadas no

texto.

4. As tabelas e os quadros devem ser confeccionados no mesmo

programa utilizado na confeccao do artigo (Word).

5. Os gréaficos devem estar no programa Excel, e os dados
numéricos devem ser enviados, em separado no programa Word ou em outra
planilha como texto, para facilitar o recurso de copiar e colar.
Os graficos gerados em programa de imagem (Corel Draw ou Photoshop)

devem ser enviados em arquivo aberto com uma cépia em pdf.

6. Os arquivos das figuras (mapa, por ex.) devem ser salvos no (ou
exportados para o) formato llustrator ou Corel Draw com uma cépia em pdf.
Estes formatos conservam a informagéo vetorial, ou seja, conservam as linhas
de desenho dos mapas. Se for impossivel salvar nesses formatos; os arquivos
podem ser enviados nos formatos TIFF ou BMP, que sao formatos de imagem

e nao conservam sua informacédo vetorial, 0 que prejudica a qualidade do
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resultado. Se usar o formato TIFF ou BMP, salvar na maior resolug¢éao (300 ou
mais DPI) e maior tamanho (lado maior = 18cm). O mesmo se aplica para o
material que estiver em fotografia. Caso ndo seja possivel enviar as ilustracdes
no meio digital, o material original deve ser mandado em boas condi¢des para

reproducao.
Referéncias

1. As referéncias devem ser numeradas de forma consecutiva de
acordo com a ordem em que forem sendo citadas no texto. No caso de as
referéncias serem de mais de dois autores, no corpo do texto deve ser citado

apenas o nome do primeiro autor seguido da expressao et al.
2. Devem ser identificadas por nUmeros arabicos sobrescritos.

3. As referéncias citadas devem ser listadas ao final do artigo, em
ordem numérica, seguindo as normas gerais dos Requisitos uniformes para
manuscritos apresentados a periddicos

biomédicos(http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html).

4. Os nomes das revistas devem ser abreviados de acordo com o

estilo usado no Index Medicus (http://www.nlm.nih.gov/).

5. O nome de pessoa, cidades e paises devem ser citados na lingua

original da publicagao.
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