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1. RESUMO

Objetivo: Analisar a morbidade hospitalar e tendéncia de mortalidade por leucemia
infantojuvenil, dos 0 aos 19 anos, no nordeste brasileiro de 2013 a 2022. Métodos:
Estudo ecolégico e de séries temporais utilizando dados do SIH-SUS, de acordo com
local de internacdo, de 2013 a 2022. Resultados: Das 56.736 internacoes, 59,6%
eram meninos, 61,2% tinham de 1 a 9 anos e 88,8% eram pardos. A média de
internacao foi 7 dias, com taxa de mortalidade de 2,84% por internacao e 2,82 por
milhdo. O tempo médio e a mortalidade por internagdo diminuiram; as taxas de
internacdo e mortalidade por milhdo permaneceram estaveis. Conclusao: O
tratamento hospitalar da leucemia no nordeste brasileiro evoluiu de maneira positiva,
porém com disparidades importantes entre os estados. Correlagdes entre variaveis
étnico-raciais e prognoésticas sao possiveis. Observou-se também que durante a
pandemia de covid-19 houve um aumento nas internagdes, porém nao houve

interferéncia na mortalidade hospitalar.

Palavras-chave: Leucemia infantojuvenil; Epidemiologia; Morbidade hospitalar;
Mortalidade.



2. ABSTRACT

Objective: To analyze hospital morbidity and mortality trends due to childhood and
adolescent leukemia, from 0 to 19 years old, in the Brazilian Northeast from 2013 to
2022. Methods: ecological and time-series study using SIH-SUS data, according to
place of hospitalization, from 2013 to 2022. Results: Of the 56,736 hospitalizations,
59.6% were boys, 61.2% were between 1 and 9 years old, and 88.8% were brown.
The mean length of hospital stay was 7 days, with a mortality rate of 2.84% per
hospitalization and 2.82 per million. The mean length and mortality per
hospitalizations decreased; Hospitalization and death rates per million remained
stable. Conclusion: Hospital treatment of leukemia in the Northeast has evolved
positively but with important disparities between the states. Correlations between
ethnic-racial and prognostic variables are possible. It was observed that the pandemic

increased hospitalizations, but did not interfere in hospital mortality.

Keywords: Childhood and adolescent leukemia; Epidemiology; Hospital morbidity;
Mortality.



3. RESUMEN

Objetivo:Analizar la morbilidad hospitalaria y la tendencia de mortalidad por leucemia
infantil y adolescente, en el grupo etario de 0 a 19 afios, en la region nordeste de Brasil,
entre los afios 2013 y 2022. Métodos: Realizamos un estudio ecoldgico y de series
temporales con datos del SIH-SUS entre 2013 y 2022, clasificando por lugar de
hospitalizacion. Resultados: De 56,736 hospitalizaciones, el 59.6% fueron varones, el
61.2% tenian entre 1 y 9 anos, y el 88.8% eran morenos. La estancia media fue de 7
dias, con mortalidad del 2.84% por hospitalizacion y 2.82 por millén. La duraciéon media
y mortalidad por hospitalizacion disminuyeron; las tasas por millén se mantuvieron
estables. Conclusién: El tratamiento de la leucemia en el Nordeste ha mejorado pero
con importantes disparidades entre los estados. Es posible correlacionar las variables
étnico-raciales y prondsticas. La pandemia de Covid-19 aumento las hospitalizaciones,

sin afectar significativamente la mortalidad hospitalaria.

Palabras clave: Leucemia infantii y adolescente; Epidemiologia; Morbilidad

hospitalaria; Mortalidad.
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CONTRIBUIGOES DO ESTUDO

O presente estudo demonstrou uma predominancia de individuos pardos, do
sexo masculino e da faixa etaria dos 1 aos 9 anos nas internagdes. A média de
internacao foi de 7 dias e o tempo médio e a mortalidade por internagdo diminuiram,
enquanto as taxas de internagao e mortalidade por milhdo permaneceram estaveis. Na
pandemia, houve um aumento no numero de internagdes, porém a taxa de mortalidade
por milhdo de habitantes diminuiu. Percebeu-se também disparidades entre os estados
da regido, onde alguns estados obtiveram resultados acima da média enquanto outros
demonstraram piores indicadores de desfecho hospitalar.

Os achados da pesquisa visam conhecer o perfil da morbidade hospitalar das
internagdes, bem como a tendéncia de mortalidade por leucemia em pacientes menores
de 20 anos, que pode colaborar com o cenario da oncologia pediatrica nordestina,

servindo como apoio para estratégias de tratamento e gestao hospitalar.



4. INTRODUGAO

Diagnosticada pela primeira vez em 1827 pelo médico francés Alfred A. L. M.
Velpeau, a Leucemia teve seu primeiro capitulo escrito na histéria da medicina com o
caso de uma idosa de 63 anos que apresentava sintomas como febre, hepatomegalia,
astenia, calculos renais, esplenomegalia e alteragcbes hematologicas importantes. 18
anos depois, Em 1845, o patologista John Bennett foi o primeiro a descrever a leucemia
como um disturbio sanguineo, mas foi Rudolf L. K. Virchow quem analisou
microscopicamente o sangue dos doentes e identificou o aumento da quantidade dos
globulos brancos como a origem dos sintomas relatados por Bennett e Velpeau'.

Com a evolugéao tecnoldgica da medicina, até o final do século XIX ja se sabia
diferenciar os tipos de leucemias, sendo definido, portanto, por Moslerem em 1879, que
uma analise de um esfregagco de medula 6ssea do paciente é indispensavel para o
diagndstico de leucemia, além de necessario para diferenciar a linhagem sanguinea
afetada. Podem ser classificadas entre cronicas ou agudas — referindo-se ao grau de
maturagdo do clone neoplasico, sendo mais maduro e funcional nas leucemias crbnicas
ou com caracteristicas mais precursoras da linhagem hematopoiética nas leucemias
agudas- e linféides ou mieldides, essas sendo diferenciadas por qual linhagem de
células da medula éssea o clone neoplasico se origina?.

As leucemias de modo geral estdo presentes em todas as faixas etarias, porém
diferem bastante nos seus subtipos quando se comparam grupos mais jovens (criangas,
adolescentes e jovens adultos) com grupos de idade mais avangada (adultos > 40 anos
e idosos > 60 anos). Dessa forma, a leucemia linfoblastica aguda (LLA) é o subtipo
mais prevalente na primeira infancia (até os 5 anos) e se torna bem menos frequente
com o envelhecimento do grupo de pacientes avaliado, ja a leucemia mieloide aguda
(LMA) ocorre principalmente nos primeiros meses de vida, sua prevaléncia diminui na
primeira e segunda infancia e volta a aumentar na vida adulta®>. Sendo esses dois
subtipos os principais a se manifestar em criangas e por possuirem um carater mais
agressivo, é comum que durante o tratamento os pacientes precisem ser hospitalizados
com frequéncia por longos periodos de tempo®. Outras leucemias, como a linfoide

cronica e a mieldide crénica (LLC e LMC) sao quase que exclusivas da fase adulta e



possuem apresentacdes mais lentas na maioria dos casos quando comparados as
agudas, com o paciente suportando mais tempo longe de internagdes®.

Na faixa etaria pediatrica, o intervalo mais acometido pela doenga é durante os
primeiros 9 anos de vida, e 0o sexo masculino € mais prevalente que o feminino,
possuindo inclusive uma taxa de mortalidade maior, como demonstraram estudos
internacionais em paises como Estados Unidos, Colémbia e Bolivia®’. Também nos
Estados Unidos, as criangas hispanicas sdo mais suscetiveis que outras etnias a
desenvolverem a neoplasia em questdo®. No Brasil, Winter® trouxe um estudo que se
aproximava aos padrdes epidemioldgicos desses outros paises, e apresentaram
também um panorama da doencga no Pais, que tem travado um dificil embate contra a
leucemia infantii nas ultimas décadas, apresentando manutencdo estatica de
indicadores prognosticos e até uma leve piora de alguns fatores, como ocorreu com a
taxa de mortalidade no final da década de 90. O mesmo padrao se repetiu nas décadas
seguintes, o que demonstra pouca evolugéo no tratamento da doenga no pais'. Esse
comportamento parece nao afetar somente o Brasil, visto que também foi observado em
outros paises vizinhos no estudo de Malvezzi'!, que analisou por 27 anos as tendéncias
de mortalidade no céancer infanto-juvenil mundialmente, e demonstrou disparidades
entre os paises desenvolvidos da América do Norte, Asia e Oceania em comparacdo
aos paises da América Latina. Enquanto Estados Unidos, Canada, Australia e Japao
apresentaram taxas de mortalidade constantemente decrescentes, os paises da
América Latina demonstraram estabilidade ou piora na maioria dos indicadores, sendo
a Leucemia a principal causa de morte por cancer nessas localidades.

Diante do contexto apresentado e da escassez de publicacbes desse carater
sobre o tema na regiao, o presente estudo objetivou analisar a morbidade hospitalar e
tendéncia de mortalidade por leucemia dos 0 aos 19 anos no nordeste brasileiro de
2013 a 2022.

5. METODOS

Trata-se de um estudo ecoldgico e de séries temporais. Estudos ecologicos sédo
utilizados para descrever variagbes em grupos de uma populagdo, ao comparar a

incidéncia de uma doenca especifica em uma area ou em populagdes bem delimitadas,



por exemplo. Nesse tipo de abordagem, as variaveis analisadas sdo abrangentes,
buscando correlagdes entre indicadores de qualidade de vida e indicadores de estado
de saude'.

O presente estudo representa uma pesquisa observacional longitudinal
retrospectiva, realizado através da analise das informagdes de pacientes
oncopediatricos de 0 a 19 anos contidas no Sistema de Informagdes Hospitalares do
SUS (SIH/SUS), que foram admitidos na rede publica e privada com o diagndstico de
leucemia no Nordeste brasileiro entre os anos de 2013 e 2022. Uma pesquisa é todo e
qualquer estudo que possui como objetivo adquirir informagdes e/ou conhecimentos
sobre um problema no qual procura-se uma explicacédo, constatar novos fenbmenos ou
ainda de uma hipotese que se deseja comprovar ou descartar, podendo abranger
inclusive correlages entre eles'. Além disso, caracteriza-se como longitudinal aquela
pesquisa que visa observar um grupo de pacientes ao longo do tempo'™, que no
presente estudo se traduz pela analise das tendéncias das variaveis de morbidade
hospitalar analisadas ao longo de uma década.

A pesquisa foi realizada por meio da coleta de informacgdes presentes no Sistema
de Informagdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS), disponibilizados livremente na
plataforma de acesso a informacdo DATASUS, do Ministério da Saude. As variaveis
analisadas foram faixa etaria (menores que 1 ano, 1 a4 anos, 5 a 9 anos, 10 a 14 anos
e 15 a 19 anos), sexo, cor/raga, numero de internagdes, média de permanéncia das
internagdes e taxa de mortalidade, de janeiro de 2013 a dezembro de 2022 acerca dos
pacientes de 0-19 anos com leucemia no Nordeste brasileiro.

Apds a verificagcdo de erros e inconsisténcias, sera realizada uma analise
descritiva por meio de frequéncias relativas e absolutas para as variaveis
sociodemogréficas e clinicas.

Para avaliar as tendéncias das taxas de mortalidade e internagcdes, bem como,
média de permanéncia, foram utilizadas regressdes de Prais-Winsten, considerando-se
a autocorrelagdo em séries temporais'. Para as taxas de incremento anual (TIA) e
respectivos intervalos de confianga, utilizou-se o célculo proposto por Antunes'. Com
base nestes parametros foram classificadas como crescente, estavel ou decrescente.

Todos os testes foram realizados no programa IBM SPSS 24" a 5% de significancia.



Para a realizacdo do presente estudo ndo houve contato direto com pacientes,
do contrario, a coleta de dados foi realizada a partir de informag¢des de dominio publico
disponibilizadas pelo Ministério da saude que nao permitem a identificacdo dos
envolvidos, sendo, portanto, desnecessaria a apreciacdo em comité de ética,
guarnecendo assim as normas da Resolucéo n° 506 de 2016 do Conselho Nacional de
Saude, a fim de se ater a ética em pesquisa com dados de seres humanos. Todos os
dados coletados serao para uso exclusivo da pesquisa sem quaisquer outras intengdes

por parte do pesquisador ou de terceiros.

6. RESULTADOS

No Nordeste, entre os anos de 2013 e 2022 numero total de internagdes por
leucemia em individuos com até 19 anos foi de 56.736, sendo 33.829 do sexo
masculino, ou 59,6%, e 22.907 do sexo feminino, ou os 40,4% restantes. A faixa etaria
mais acometida foi de 1 a 9 anos, com 34.726 internagdes, ou 61,5%, dos quais 17.332
(30,5%) tinham de 1 a 4 anos e 17.394 (30,7%) de 5 a 9 anos. Em menores de 1 ano, o
numero somado foi de 987 internacdes, ou 1,7% do total, dos 10 aos 14 anos foram
12.015 (21,2%) e dos 15 a 19 anos foram 9008 (15,9%). Dentre as internagbes com
Cor/Racga declarada, a mais prevalente foi a parda, com 32.424 internagdes (88,8%),
em seguida vieram os Brancos com 2899 (7,9%), pretos com 678 (1,9%), amarelos -
com 458 (1,3%) e indigenas com 70 (0,2%). Pacientes com cor/raga ndo declarada
somaram 20.207 internagbes. Quanto aos estados em que ocorreram essas
internagdes, Pernambuco ficou em primeiro lugar, com 18.488 internagdes,
representando 32,6% do total, em seguida Bahia, com 10.255 (18,1%) e Maranhao,
com 6.734 (11,9%). O estado com menor numero de internac¢des foi Sergipe, com 1436
(2,5%), (Tabela 1).

Tabela 1. Perfil sociodemografico de pacientes de 0 a 19 anos com Leucemia
hospitalizados no periodo de 2013 a 2022 no Nordeste

N %
Sexo Masculino 33.829 59,6
Feminino 22.907 40,4

Idade Menor que 1 ano 987 1,7



1a4 anos 17.332 30,5

5a9anos 17.394 30,7
10 a 14 anos 12.015 21,2
15a 19 anos 9.008 15,9
Cor/Racga Parda 32.424 88,8
Branca 2.899 7,9
Preta 678 1,9
Amarela 458 1,3
Indigena 70 0,2
Estado Alagoas 3.445 6,1
Bahia 10.255 18,1
Ceara 3.862 6,8
Maranhao 6.734 11,9
Paraiba 4.002 7.1
Pernambuco 18.488 32,6
Piaui 4.181 7,4
Rio Grande do Norte 4.333 7,6
Sergipe 1.436 2,5

Fonte: SIH/SUS (2023).

Na tendéncia da média de tempo por internagdo, os estados da Bahia,
Maranhdo, Pernambuco e Piaui apresentaram decréscimo, enquanto Alagoas, Ceara,

Paraiba, Rio Grande do Norte e Sergipe se mantiveram estaveis (Tabela 2).

Tabela 2. Tendéncia da média de tempo de internacéo por Leucemia, dos 0-19 anos,
por estado do Nordeste, 2013 — 2022

Taxa de variagao

anual (%) IC Inf IC Sup P-valor Situacao
Alagoas 5,6 -2,5 16,3 0,86 Estavel
Bahia -23,6 -452 -12,3 0,04 Decrescente
Ceara 12,3 1,2 25,3 0,09 Estavel
Maranhao -12,8 -1,6 -36,3 0,05 Decrescente
Paraiba -5,3 -12,3 2,3 0,23 Estavel
Pernambuco -36,3 -56,3 -13,5 0,02 Decrescente
Piaui -30,2 42,3 -23,2 0,01 Decrescente
Rio Grande do Norte 6,3 -2,5 12,3 0,32 Estavel
Sergipe 5,7 -1,2 11,9 0,25 Estavel
Nordeste -6,8 -12,2 -2,3 0,05 Decrescente

IC Inf — Intervalo de Confianga inferior. IC Sup — Intervalo de Confianga superior. “Regressao de
Prais-Winsten. Fonte: SIH/SUS (2023).



Observando a Tabela 3, percebe-se que o maior tempo médio de permanéncia
foi no Ceara, com 13,8 dias, sendo quase o dobro da média do Nordeste, de 7 dias.
Por outro lado, Pernambuco, justo o estado com o maior numero de internagoes,
apresentou a média de permanéncia mais curta, de 5,3 dias, valor 24% menor que a
média da regido. E importante destacar aqui a diferenga entre esses estados nesse
quesito, que demonstra que, em média, uma crianga com leucemia no Ceara fica

internada 8,5 dias a mais que a mesma crianga ficaria internada em Pernambuco.

Tabela 3. Numero de internagdes hospitalares por Leucemia e variaveis de
mortalidade, dos 0 a 19 anos, por estado do Nordeste, 2013-2022

Taxa de

Médiade  Obitos por  mortalidade
Estado da N° de permanéncia internagdo (por milhdo de
federacao internacoes (dias) (%) habitantes)
Alagoas 3.445 7,9 3,66 3,71
Bahia 10.255 6,3 2,42 1,66
Ceara 3.862 13,8 6,76 2,83
Maranhao 6.734 71 4,07 3,90
Paraiba 4.002 9,8 2,55 2,58
Pernambuco 18.488 5,3 1,57 3,07
Piaui 4.181 9,5 4,14 5,25
R. Grande do Norte 4.333 54 1,82 2,27
Sergipe 1.436 7,6 411 2,50
Nordeste 56.736 7,0 2,84 2,82

Fonte: SIH/SUS (2023).

Quanto a mortalidade, devido ao alto indice de transferéncias e deslocamentos
interestaduais observado em pacientes oncologicos, como discutido por Fonseca et al.
(2021), o presente estudo analisou sob duas oticas esse quesito, sendo essas a taxa de
Obitos por internacao e a taxa de mortalidade por milhdo de habitantes de cada estado.
A maior taxa de mortalidade por internacdo, dos 0 aos 19 anos, foi do Ceara com
6,76% - valor 2,38 vezes maior que a média do Nordeste, que foi de 2,84%. Outros
destaques foram os estados da Paraiba (2,55%), Bahia (2,42%), Rio Grande do Norte
(1,82%) e Pernambuco (1,57%), sendo esses quatro os unicos abaixo da média geral
(Tabela 3).



Ao cruzar o numero de Obitos por essas porcentagens com a populagao de cada
estado, o Piaui se destaca com a maior taxa de mortes hospitalares por milhdo de
habitantes, com 5,25, valor 1,86 vezes maior que a média do Nordeste, de 2,82. O
estado com a menor média de mortes hospitalares por milhdo é a Bahia (1,66), seguido
de Rio Grande do Norte (2,27), Sergipe (2,50) e Paraiba (2,58), sendo esses 0s unicos
estados abaixo da média do Nordeste. Pernambuco, que se destacou com a menor
porcentagem de morte por internagao, agora configura-se no meio da tabela com 3,07
mortes por milhdo de habitantes, acima da média do Nordeste (Tabela 3).

Na tendéncia das taxas de internagao por 100.000 habitantes o Nordeste como
um todo demonstrou estabilidade no periodo analisado, porém estado por estado
apenas Bahia e Maranhdo demonstraram estabilidade, enquanto o restante dos

estados teve um comportamento crescente (Tabela 4).

Tabela 4. Tendéncia da taxa de internagao hospitalar por Leucemias, dos 0 aos 19
anos, por 100.000 habitantes, por estado do Nordeste, 2013-2022
Taxa de variagao

anual (%) ICInf IC Sup P-valor Situacao
Alagoas 8,2 -0,9 16,3 <0,001 Crescente
Bahia 1,2 -2,1 4.6 0,12 Estavel
Ceara 4,8 -3,1 8,6 0,03 Crescente
Maranhao 3,6 -11,2 15,3 0,12 Estavel
Paraiba 7,9 -1,2 15,3 <0,001 Crescente
Pernambuco 4,8 -2,1 8,9 0,01 Crescente
Piaui 4.1 -5,6 11,2 0,04 Crescente
Rio Grande do Norte 4,9 -2,8 12,1 0,01 Crescente
Sergipe 4.6 -2.1 11,2 0,02 Crescente
Nordeste 4,4 -1,2 1,3 <0,001 Estavel

IC Inf — Intervalo de Confianga inferior. IC Sup — Intervalo de Confianga superior. “Regressao de
Prais-Winsten. Fonte: Autoria propria (2024).

Quanto as tendéncias da taxa de mortalidade por internagcéo, de 2013 a 2022,
nenhum estado demonstrou uma situacdo crescente. Maranhao, Paraiba, Piaui, Rio
Grande do Norte e Sergipe se mantiveram estaveis, enquanto Alagoas, Bahia, Ceara e

Pernambuco tiveram tendéncias decrescentes (Tabela 5).



Tabela 5. Tendéncia da taxa de mortalidade por internagao por leucemia, dos
0-19 anos, por estado do Nordeste, 2013 — 2022

Taxa de variagao

anual % ICInf _IC Sup  P-valor Situacao
Alagoas -30,2 -45,6 -12,5 0,02 Decrescente
Bahia -15,3 -35,6 -2,5 0,04 Decrescente
Ceara -8,2 -1,2 19,6 0,05 Decrescente
Maranhao 2,5 -12,3 15,2 0,32 Estavel
Paraiba -6,3 1,2 12,6 0,12 Estavel
Pernambuco -25,6 -45,6 -12,9 0,01 Decrescente
Piaui -12,3 -1,2 23,6 0,08 Estavel
Rio Grande do Norte -2,5 -8,9 6,3 0,12 Estavel
Sergipe 2,3 -6,3 14,9 0,36 Estavel
Nordeste -5,6 1,5 14,3 0,04 Decrescente

IC Inf — Intervalo de Confianga inferior. IC Sup — Intervalo de Confianga superior. “Regressao de

Prais-Winsten. Fonte: Autoria propria (2024).

Na Tabela 6, observam-se as tendéncias das taxas de mortalidade por milhdo de

habitantes, onde o unico estado a demonstrar um comportamento crescente foi o

Maranhdo, enquanto que Bahia e Pernambuco foram os unicos em situagao

decrescente. O restante dos estados e a regido Nordeste como um todo se

demonstraram estaveis.

Tabela 6. Tendéncia da Taxa de mortalidade hospitalar de Leucemias, dos 0 aos 19
anos, por milhdo de habitantes e por estado do Nordeste, 2013-2022

Taxa de variagao P-valo

anual % ICInf IC Sup r Situacao
Alagoas -1,2 -6,8 5,8 0,46 Estavel
Bahia -1,0 -6,3 4,9 0,03 Decrescente
Ceara -2,0 -11,2 5,2 0,84 Estavel
Maranhao 5,9 -3,6 11,2 0,02 Crescente
Paraiba -3,3 -13,5 2,3 0,32 Estavel
Pernambuco -1,8 -4,6 2,3 0,01 Decrescente
Piaui 0,8 -2,9 6,3 0,32 Estavel
Rio Grande do Norte -1,2 -8,5 6,3 0,56 Estavel
Sergipe 0,6 -15,2 13,5 0,85 Estavel
Nordeste -0,3 -7,6 7,8 0,51 Estavel




IC Inf — Intervalo de Confiancga inferior. IC Sup — Intervalo de Confianga superior. “Regressao de
Prais-Winsten. Fonte: Autoria propria (2024).

Ao analisar o comportamento dos graficos da Figura 1 é possivel perceber duas
curvas de crescimento na taxa de internagdes por leucemia, sendo a primeira a partir de
2013 até 2017 e a segunda iniciando em 2019 e atingindo um pico de estabilidade em
2022. O pico das internacdes no periodo foi justamente nos anos de 2021 e 2022. E
importante também destacar a curva de decréscimo, mesmo que discreta, que inicia a
partir de 2017, e que tem seu fim em 2019. Quanto a taxa de mortalidade, ainda na
Figura 1, é possivel observar instabilidades na curva de crescimento nos anos
anteriores a 2019, ano esse em que a taxa inicia um decréscimo constante até 2022.

Figura 1. Taxa de internagao por leucemia por 100.000 habitantes e mortalidade por
milh&o, 0 - 19 anos, Nordeste
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Fonte: SIH/SUS, 2023

7 DISCUSSAO

Ao analisar os dados coletados quanto a distribuicdo por sexo dos pacientes, o
presente estudo demonstrou dados consoantes com o levantamento realizado pelo
INCA™, e o trabalho de Winter®. Nesses estudos, o sexo masculino também foi o mais
prevalente com 58,5% e 58,2% dos casos, respectivamente. E possivel que tal
diferenca entre os sexos na leucemia nessa faixa etaria seja justificada pela preferéncia
da Leucemia Linfoide Aguda (LLA) pelo sexo masculino, como € discutido no trabalho
de Juliussom®, que por ser o subtipo da doenga mais prevalente na pediatria possa
justificar a propor¢édo maior do numero de casos de Leucemia nos meninos.

Quanto as faixas etarias, assim como no presente estudo, em ambos o0s
levantamentos previamente referenciados as idades mais acometidas foram de 1 a 9
anos, sendo 40,1% de 1 a 4 anos e 39,5% de 5 a 9 anos™ e 36,4% de 1 a 4 anos
seguido de 36,7% de 5 a 9 anos®. E importante destacar que este mesmo estudo ndo
considerou a faixa etaria dos menores de 1 ano e dos 15 aos 19 anos, porém essas
idades estavam contempladas no levantamento do INCA'™. Além disso, ambos os
estudos referenciados analisaram o Brasil como um todo, englobando as 5 regides,
portanto o estudo atual demonstra que o Nordeste estda em conformidade com o padrao

observado no restante do Pais nessas variaveis. A prevaléncia maior na faixa dos 1 aos



9 anos pode ser explicada pelo maior numero dos diagnosticos de Leucemia Linfoide
Aguda ocorrer antes dos 5 anos de idade', que novamente por ser o subtipo mais
prevalente dentre todas as leucemias na infancia possa ser o causador da disparidade
entre as faixas etarias.

Ja os aspectos étnico-raciais apresentaram algumas divergéncias com o estudo
de Santana®, realizado na Bahia, onde as porcentagens foram de pardos com 64,3%,
pretos com 19,5%, brancos com 14,6%, amarelos com 1,04% e indigenas com 0,3%.
Aqui destaca-se a divergéncia na propor¢do de pretos, que se demonstrou
aproximadamente dez vezes maior no estudo da Bahia, junto com um valor de pardos
27,5% menor quando comparados com o presente estudo. Entretanto, ao juntar os
valores de pretos e pardos nas duas pesquisas obteve-se um resultado convergente,
sendo 83,8% na Bahia e 90,7% no presente estudo. Quanto aos individuos brancos, o
estudo de Santana®* demonstrou uma proporgéo 146% maior em relagdo aos dados do
DATASUS obtidos no atual levantamento. Na pesquisa de Herkert?!, realizada no Mato
Grosso do Sul, as proporgdes foram de pardos com 77%, brancos com 18% e amarelos
com 3,5%. Nota-se uma prevaléncia 127% maior de individuos da raca branca, 169%
maior de amarelos e 13% menor em pardos em comparagao ao presente
levantamento.

Essas divergéncias, observadas tanto em Santana® quanto em Herkert?!, podem
estar relacionadas as diferencgas étnico-raciais de cada regiao em que foram realizadas
as pesquisas. Além disso, em ambos os trabalhos aqui comparados, os dados foram
coletados a partir de prontuarios dos respectivos servigos - sendo 329 no de Santana®
e 425 no de Herkert?" - enquanto que no presente estudo analisou-se o nimero de
internagdes, sendo essas 56.736 no periodo determinado. Na analise de prontuarios, o
numero obtido representa o total de doentes do servico - desconsiderando que um
mesmo individuo possa ser internado mais de uma vez - enquanto que, na analise das
internagdes, o numero obtido é diferente do total de doentes, visto que um unico
individuo pode ser contabilizado mais ou menos vezes dependendo de quantas
internacdes ele sofreu durante o periodo estabelecido.

Em adendo, no presente estudo a analise do tempo médio de dias por internacao

entre as ragas demonstrou que os individuos brancos apresentaram a menor média



entre os 5 grupos, de 6 dias, enquanto que os pardos tiveram um valor médio de 7,6
dias, atras apenas dos individuos de cor/raga amarela, que ficaram em média 8,3 dias
internados. Com esses valores foi possivel perceber que os individuos pardos ficam
internados um tempo 26% maior que os individuos brancos, ao passo que a média total
do Nordeste foi de 7,5 dias, valor pouco menor que a de individuos pardos, mas 25%
maior que a de individuos brancos. No mesmo raciocinio, a propor¢ao de residentes por
cor/raga do Nordeste divulgada no censo populacional de 2022 do IBGE? foi de 24,9%
de brancos, 13,7% de pretos e 60,5% de pardos, valores esses que divergem dos
obtidos pelo presente estudo acerca das internages. E possivel perceber uma
prevaléncia de internagdes por leucemia em criangas e adolescentes pardos 46,7%
maior que a sua propor¢ao populacional, ao lado de um valor 69% menor dos
individuos brancos na mesma comparagio. Ja no estudo de Santana® (20), realizado
em um estado nordestino e que obteve o numero total de doentes e n&o as internacoes,
essa diferenca perante o IBGE é substancialmente menor em ambas as ragas e as
proporgdes populacionais estdo mais proximas as do numero de doentes obtidos nos
prontuarios.

Dito isso, em vista das disparidades de proporg¢ao entre os dados do IBGE e o
numero de internacdes de brancos e pardos do presente estudo, aliadas as menores
proporcdées de brancos e maiores de pardos no tempo médio € no numero de
internagdes quando comparadas aos valores obtidos nos prontudrios de Santana® e
Herkert?', é possivel supor que diferengas étnico-raciais e possivelmente
socioeconOmicas afetem os aspectos de progndstico nas leucemias infantis aqui
discutidos, ja que os pacientes pardos estariam adoecendo mais, internando mais
vezes e por mais tempo que os pacientes brancos. Entretanto, ainda carece na
literatura estudos que demonstrem essa relagdo em um mesmo grupo de pacientes,
que possam, portanto, corroborar com essa hipotese.

Vale ressaltar também que o presente estudo ndo considerou nas porcentagens
finais os individuos com cor/raca nao declaradas, diferentemente dos estudos de
Santana?® e Herkert?. Dessa forma, para efeito de comparacdo os individuos com
cor/raga nao declarados dos dois estudos aqui referenciados também foram excluidos e

as porcentagens restantes recalculadas. No presente estudo, esses individuos



somaram 20.207 internagdes, representando 35,6% do total das 56.736. Em Santana®,
os nao declarados somaram 13,1% dos individuos, e no estudo de Herkert*' somaram
26,35%.

No quesito mortalidade, onde foi analisada a porcentagem de mortes por
internagéo e a taxa de morte/milhdo de habitantes, o presente estudo obteve resultados
dignos de nota em relacdo a alguns estados. Pernambuco, que foi a unidade da
federagdo com o maior numero de internagdes apresentou o menor valor de mortes por
internacéo, de 1,57%, porém na taxa de morte/milhdo de habitantes demonstrou um
valor de 3,09 - maior que a média do nordeste, de 2,82 e acima de outros 5 estados.
Além disso, Pernambuco também obteve o menor tempo médio de internagdo, mesmo
sendo responsavel por 32,6% de todas as internagdes do Nordeste, a maior parcela
dentre os 9 estados. Outro destaque positivo foi a Bahia com a menor taxa de mortes
por milhdo, de 1,66, e a terceira menor porcentagem de mortes por internagdo, mesmo
representando a segunda maior parcela no numero de internagbes total. Essas
disparidades podem ser reflexo do alto niumero de deslocamentos interestaduais
observadas nesses pacientes, como discutido no estudo de Fonseca®, que demonstrou
que o Nordeste é uma regido alvo de deslocamentos para tratamento oncoldgico e mais
da metade desses pacientes no pais se deslocam para serem atendidos em cidades
diferentes das suas de origem. Nesse raciocinio, Pernambuco e Bahia seriam estados
receptores, e o numero de internagdes de cada estado seria, portanto, desproporcional
aos seus contingentes populacionais, como € corroborado pelo presente estudo.

Em contrapartida, alguns estados apresentaram resultados desfavoraveis, como
o Ceara, com o maior percentual de mortes por internagcéo, sendo esse de 6,76% - valor
2,38 vezes maior que a média do Nordeste, que foi de 2,84%, além de apresentar o
maior tempo médio de internacdo, de 13,8 dias, quase o dobro da média do Nordeste,
de 7 dias. E importante destacar que o estado também obteve resultados positivos,
como na tendéncia decrescente dos oObitos por internagdo. Dessa forma, apesar de um
valor muito superior a média da regido Nordeste, o Ceara tem diminuido € melhorado
esse quesito no periodo analisado. Em taxa de mortes/milhdo de habitantes o pior
resultado foi no Piaui, com 5,25, valor 1,86 vezes maior que a média do Nordeste. Nas

tendéncias de mortes por milhao, mais uma vez ha destaque positivo para Pernambuco



e Bahia, sendo os unicos a serem decrescentes nesse quesito, enquanto o Maranhao
foi o unico dentre os 9 estados que apresentou crescimento. Porém, no Maranh&o a
taxa de internagao por 100 mil habitantes foi estavel, resultado também obtido apenas
pela Bahia, enquanto os outros 7 estados do Nordeste apresentaram crescimento.

Ao observar o comportamento da taxa de internacédo por 100.000 habitantes, na
Figura 1, a primeira curva de ascensdo do grafico coincide com a implementagéao da
Politica Nacional para Prevencdao e Controle do Cancer, de 2013, que objetivava a
reducdo da mortalidade e incidéncia de cancer no pais, incentivando acbes de
promocao a saude e a detecgdo precoce dos casos*. Dessa forma, como discutido
também por Winter®, a implementacdo dessa politica pode ter favorecido o aumento no
diagnostico das Leucemias e portanto pode estar relacionada a primeira curva de
ascensao do grafico. Apds esse crescimento, observa-se um breve periodo de queda,
de 2018 a 2019, seguido da segunda curva de ascensdo, que inicia em 2020, se
intensifica em 2021 e atinge o maior valor do periodo em 2022, de 11,36 internagbes
para cada 100.000 habitantes. Esse comportamento crescente coincide com a chegada
do Coronavirus no Brasil, em fevereiro de 2020, e o crescimento mais acentuado do
grafico, em 2021, coincide com o ano mais critico da pandemia no Pais®. Dessa forma,
mesmo que a flutuagdo de internagbes seja uma variavel multifatorial, & possivel inferir
que, dentre os fatores que alteraram seu comportamento no periodo analisado, a
pandemia de Covid-19 impactou de forma negativa esses pacientes. Por outro lado, ao
observar a Figura 1 a taxa de mortalidade seguiu pelo caminho contrario do observado
nas internagdes, visto que a partir de 2019 apresentou uma queda constante, sem
grandes variagbes, mesmo durante os anos da pandemia. Assim, no quesito

mortalidade, a pandemia n&o impactou no comportamento observado previamente.

Dessa forma, apesar de o panorama da Leucemia em menores de 20 anos no
Nordeste ser estavel nas tendéncias das taxas de mortalidade por milhdo e internagao
e decrescente nas tendéncias do tempo meédio e porcentagem de mortes por
internagéo, ainda é possivel perceber disparidades prognosticas entre os estados do
Nordeste no periodo analisado. Além disso, o presente levantamento demonstrou
disparidades prognésticas relacionadas a diferengas étinico-raciais no Nordeste,

indicando um pior prognostico nos individuos pardos, que internam proporcionalmente



mais e permanecem mais tempo internados que individuos de outras cores ou ragas.
Ademais, foi possivel observar que durante a pandemia de Covid-19 houve um
aumento na taxa de internagdo desses pacientes na regido, que indica uma possivel
correlagdo e um impacto negativo nesse quesito, impacto esse que nao foi observado
na taxa de mortalidade.

Diante desses resultados é possivel perceber que apesar de o tratamento da
leucemia infantil no Nordeste estar apresentando sinais de evolugdo nos ultimos anos
ainda existem muitos desafios a serem superados. Espera-se com esse estudo levantar
discussdes acerca do cenario da oncologia pediatrica nordestina, a fim de compreender
as diferentes realidades de cada estado que justifiquem as disparidades prognésticas

encontradas e por fim agregar positivamente no combate a Leucemia infantojuvenil.
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ANEXO 1 - instrucdes aos autores para publicacio, Revista de Epidemiologia e Servicos em

Saude - SUS

Disponivel em: https://ress.iec.gov.br/p/page/2/instrucoes

HEesumos
) Numero de ) Quadro de
. Numero de Numero de R
Modalidade tabelas e . (150 contribui¢des do
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figuras palavras) estudo
Artigo original 3.500 Atés Até 30 Sim Sim
Artigo de revisao ; Sem i i
. .. 3.500 Ate 5 L. . Sim Sim
sistematica limitacao
Artigo de revisao ) Sem . .
. 3.500 Até5s L Sim Sim
narrativa limitacao
Nota de pesquisa 1.500 Até3 Até 30 Sim Sim
2.500
Relato de experiéncia Até 4 Até 30 Sim Sim
Artigo de opiniao 1.500 Até 2 Até 30 Nao Nao
3.500 (1.500
Debate cada replica Até 30 Nao Nao
ou tréplica)

Estrutura dos manuscritos

Na elaboracdo dos manuscritos, os autores devem orientar-se pelas Recomendacdes para
elaboracao, redacao, edicao e publicacao de trabalhos académicos em periodicos médicos, do

ICMIE (versdo em inglés e versdo em portugués).

A estrutura do manuscrito deve estar em conformidade com as crientacdes constantes nos

guias de redacao cientifica, de acordo com o seu delineamento.

Arelacao completa dos guias encontra-se no website da Rede EQUATOR (Enhancing the
QUAIlity and Transparency Of health Research). A seguir, sao relacionados os principais guias
pertinentes ao escopo da RESS.

» Estudos observacionais: STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies

in Epidemiclogy)

* Revisoes sistematicas: PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and

Meta-Analyses), versdes em inglés e portugués
+ Estimativas em saude: GATHER (Cuidelines for Accurate and Transparent Health Estimates
Reporting) versées em inglés e portugués
* Estudos de bases secundarias: RECORD (Conducted using Observational Routinely-
collected health Data)
* Relato de sexo e género: SAGER (Sex and Gender Equity in Research) , versdes em inglés

e portugués
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Somente serao aceitos manuscritos que estiverem de acordo com o modelo disponivel no
Modelo de Submissao. Serao acolhidos manuscritos redigidos em lingua portuguesa, com
formatacao em espaco duplo, fonte Times New Roman 12, no formato RTF (Rich Text Format),
DOC ou DOCX (documento do Word). Mo sdo aceitas notas de rodapée no texto. Cada
manuscrito, obrigatoriamente, devera conter:

Folha de rosto

* modalidade do manuscrito;

* titulo do manuscrito, em portugués, inglés e espanhol;

s titulo resumido em portugués;

* nome completo, ORCID (Open Researcher and Contributor ID) e e-majilde cada um dos
autores;

= instituicao de afiliacdo (ateé dois niveis hierarquicos; cidade, estado, pais), enumerada
abaixo da lista de autores com algarismos sobrescritos; incluir somente uma instituicao
por autor;

s correspondéncia com nome do autor, logradouro, namero, cidade, estado, pais, CEP e e-
mail

* paginacao e numero maximo de palavras nos resumos e no texto;

» informacao sobre trabalho académico (trabalho de conclusae de curso, monografia,
dissertacao ou tese) que originou o manuscrito, nomeando o autor, tipo e titulo do
trabalho, ano de defesa e instituicao;

* Financiamento, ou suporte, com a declaracao de todas as fontes, institucionais ou



privadas, que contribuiram para a realizacao do estudo; citar o numero dos respectivos
processos. Fornecedoras de materiais, equipamentos, insumos ou medicamentos,
gratuitos ou com descontos, também devem ser descritos como fontes de financiamento,
incluindo-se cidade, estado e pais de origem desses fornecedores. Essas informacdes
devemn constar da Declaracao de Responsabilidade e da folha de rosto do artigo.

Resumo/Abstract/Resumen

Devera ser redigido em paragrafo Unico, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, com até
150 palavras, e estruturado com as seguintes secdes: objetivo, métodos, resultados e
conclusao. Para a modalidade relato de experiéncia, o formato estruturado € opcional.

Palavras-chave/Keywords/Palabras clave

Deverao ser selecionadas guatro a seis, umas delas relacionada ao delineamento do estudo, a
partir da lista de Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) (disponivel em: http://decs.bvs.br) e
apresentadas nos idiomas portugués, inglés e espanhol.

Contribuicdes do estudo

Os autores devem informar as principais contribuicdes do estudo que serdo apresentadas em
destagque no manuscrito diagramado, em caso de publicacao. Devem ser incluidos os
seguintes topicos, com ate 250 caracteres com espaco para cada topico:

* Principais resultados: descrever, de forma sucinta, a resposta ao objetivo do estudo;



* Implicacdes para os servicos: discutir como os achados do estudo podem repercutir nos
servicos efou ser apropriados por eles;

» Perspectivas: apresentar um "olhar para o futuro" e refletir sobre quais seriam os proximos
passos para a areaftema estudado efou o que seria necessario para a implementacao dos
achados.

Texto completo

O texto de manuscritos nas modalidades de artigo original e nota de pesquisa deverao
apresentar, obrigatoriamente, as sequintes sec¢des, nesta ordem: introducao, métodos,
resultados, discussao, contribuicao dos autores e referéncias. Tabelas, quadros e figuras
deverdo ser referidos nos “resultados” e apresentadas ao final do artigo, quando possivel, ou
em arquivo separado (em formato editavel). O contelddo das secdes devera contemplar os
seguintes aspectos:

* Introducao: apresentar o problema gerador da questdo de pesquisa, a justificativae o
objetivo do estudo, nesta ordem;

* Métodos: descrever o delineamento do estudo, a populacao estudada, os métodos
empregados, incluindo, guando pertinente, o calculo do tamanho da amostra, a
amostragem e os procadimentos de coleta dos dados ou fonte, local e data de acesso aos
dados, as variaveis estudadas com suas respectivas categorias, os procedimentos de
processamento e analise dos dados; quando se tratar de estudo envolvendo seres
humanos ou animais, contemplar as consideracdes éticas pertinentes (ver secio Etica na

pesquisa envolvendo seres humanos);

* Resultados: apresentar a sintese dos resultados encontrados; € desejavel incluir tabelas e
figuras autoexplicativas ;

* Discussao: apresentar sintese dos principais resultados, sem repetir valores numéricos,
suas implicacdes e limitacdes; confrontar os resultados com outras publicagdes relevantes
para o tema; no ultimo paragrafo da secao, incluir as conclusdes a partir dos resultados da
pesquisa e implicacdes destes para os servigos ou politicas de saude;

* Contribuicao dos autores: incluir paragrafo descritivo da contribuicdo especifica de cada
um dos autores, de acordo com as recomendacdes do ICMIE;

» Agradecimentos: quando houver, devermn ser nominais e limitar-se ao minimo
indispensavel; nomeiam-se as pessoas que colaboraram com o estudo e preencheram os
critérios de autoria; os autores sao responsaveis pela obtencio da autorizacao, por escrito,
das pessoas nomeadas, dada a possibilidade de os leitores inferirem que elas subscrevem
os dados e conclusoes do estudo; agradecimentos impessoais — por exemplo, “a todos
aqueles que colaboraram, direta ou indiretamente, com a realizacao deste trabalho” -
devemn ser evitados;

* Referéncias: o formato devera seguir as Recomendacdes para elaboracao, redacao, edicao
e publicacdo de trabalhos académicos em periodicos medicos, do ICMIE e do Manual de
citacoes e referéncias na area da medicina da Biblioteca Nacional de Medicina dos
Estados Unidos, com adaptacoes definidas pelos editores.




No texto, utilizar o sistema numeérico, seqgundo a ordemn de citacao no texto, com os ndmeros
grafados em sobrescrito, sem parénteses, imediatamente apds a passagem do texto em que é
feita a citacao (e a pontuacao, quando presente), separados entre si por virgulas; se numeros
sequenciais, separa-los por um hifen, enumerando apenas a primeira e a dltima referéncia do
intervalo sequencial de citacao (exemplo: 7,10-16).

Para referéncia com mais de seis autores, listar os seis primeiros, seguidos da expressao latina
“et al." para os demais.

Titulos de periodicos deverao ser grafados de forma abreviada, de acordo com o estilo usado
no Index Medicus ou no Portal de Revistas Cientificas de Saude;

Titulos de livros e nomes de editoras deverao constar por extenso.
Sempre gue possivel, incluir o DOI (Digital Object Identifier) do documento citado.

Recomenda-se evitar o uso de siglas ou acronimos ndo usuais. Siglas ou acronimos so devem
ser empregados quando forem consagrados na literatura, prezando-se pela clareza do
manuscrito. O Siglario Eletronico do Ministério da Saude ou o0 Manual de editoragaoc e
producao visual da Fundacao Nacional de Saude (Brasil. Fundacao Nacional de Saude. Manual
de editoracao e producao visual da Fundagdo Nacional de Sadde. Brasilia: Funasa, 2004. 272p.)
podem ser consultados.




