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RESUMO

O presente estudo tem como objetivo analisar a distribuigdo espacial da mortalidade por
cancer de boca em 2018 e fatores sociais associados no Brasil. Trata-se de um estudo
ecoloégico dos obitos por cancer de boca agregados em 161 Regides Intermediarias de
Articulagdo Urbana utilizando como variaveis independentes o indice de Desenvolvimento
Humano Municipal (IDHM) e o indice de Gini. Foram calculados os coeficientes de
mortalidade e utilizado método Bayesiano Empirico Local. A mortalidade por cancer de
boca no Brasil possuiu autocorrelacdo espacial. No modelo de regressdo multivariado
classico, indice de Gini apresentou relagdo inversamente proporcional a mortalidade por
cancer de boca. Nos modelos Spatial Lag e Spatial Error, o ultimo apresentou os melhores
parametros: R?= 0,4319; Log da Verossimilhanga = -242,805; AIC = 491,611 e SBC =
500,855. Assim, pode-se concluir que o IDHM e o Indice de Gini sdo variaveis preditoras
para o 6bito por cancer de boca no Brasil, possibilitando uma atuagéo mais direcionada.

Palavras-chave: Neoplasias Bucais. Fatores Socioecondmicos. Desenvolvimento Humano.
Analise Espacial.

ABSTRACT

This study objectified to analyze the spatial distribution of mortality from oral cancer in 2018
and associated social factors in Brazil. This is an ecological study of deaths from oral cancer
aggregated in 161 Intermediate Regions of Urban Articulation using the Municipal Human
Development Index (MHDI) and the Gini Index as independent variables. Mortality
coefficients were calculated and the Local Empirical Bayesian method was used. As a
result, it found the mortality due to oral cancer in Brazil had spatial autocorrelation. In the
classic multivariate regression model, the Gini index showed an inversely proportional
relationship to mortality from oral cancer. In the Spatial Lag and Spatial Error models, the
last one presented the best parameters: R? = 0.4319; Likelihood Log = -242.805; AIC =
491.611 and SBC = 500.855. It can concludes that the MHDI and the Gini Index are
predictive variables for death from oral cancer in Brazil, enabling a more targeted action.

Keywords: Mouth Neoplasms. Socioeconomic Factors. Human Development. Spatial
Analysis.

INTRODUGAO

Segundo o Instituto Nacional do Cancer, a estimativa de cancer de boca no Brasil para o ano de 2020
é de 11.108 novos casos em homens e 4.010 em mulheres a cada 100.000 habitantes. Ha uma
prevaléncia demografica constante no panorama nacional, em individuos do sexo masculino, com
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idade adulta acima de 40 anos e predilecdo para a cor da pele branca e parda (BRASIL, 2019; SILVA
et al.,2020a).

A localizagao do cancer de boca € variavel, incluindo palato duro, lingua, labios, gengivas e assoalho
de boca, sendo mais frequente na lingua (MONTEIRO-AMADO et al., 2013). A sua aparéncia clinica
varia de forma e tamanho, tendo como base o estagio de evolugdo das mesmas. Ha
acompanhamento comum de dor persistente ou insensibilidade local, aparecimento de nédulos, placa
vermelha (eritroplasia) ou esbranquicada (leucoplasia) (ASSIS et al., 2020).

O carater silencioso das lesdes e a identificacdo tardia do cancer de boca, assim como dificuldades
de acesso do usuario e continuidade do cuidado nos servicos da rede de atengdo a saude bucal,
podem contribuir para progressao a estagios avangados e um progndstico sombrio. O diagndstico
precoce, 0 encaminhamento rapido e o acesso a servigos especializados sao fatores importantes na
reducdo da morbimortalidade associada ao cancer de boca, permitindo tratamentos mais
conservadores e melhorias nas taxas de sobrevida (BARROS et al., 2016).

O baixo nivel de condigédo socioecondmica tem sido correlacionado como um determinante distal para
o cancer de boca em razdo de fatores associados e também anteriores ao acesso limitado aos
cuidados de saude, como o aumento da exposigdo a carcindgenos ambientais, estilo de vida, a ma
nutrigdo e o maior consumo de tabaco e alcool (SILVA et al., 2020b).

Os individuos desfavorecidos com baixo nivel socioecondmico apresentam dificuldade em obter
atendimento regular de saude e, frequentemente, mostram baixos niveis de compreensdo do
autocuidado e dificuldades de planejamento das redes de atengdo a saude na atengao integral ao
paciente com cancer de boca (DANTAS et al., 2016).

Relagdes espaciais entre fatores socioecondmicos e indicadores epidemiolégicos podem auxiliar no
monitoramento de agravos com alta mortalidade junto aos Sistemas de Informag&o em Saude e no
processo de tomada de decisdo (MACIEL et al., 2020). A estratégia de georeferenciamento para
entender e gerenciar uma possivel correlagao entre letalidade de cancer de boca e condi¢des sociais
locorregionais no Brasil ainda é inédita. Assim, o presente estudo analisou a distribuigcdo espacial da
mortalidade por cancer de boca em 2018 e fatores sociais associados em Regides Intermediarias de
Articulacdo Urbana (RIAU) no Brasil.

METODOS

Trata-se de um estudo ecolégico, exploratério e analitico, cujas unidades de analise foram as 161
RIAU do Brasil. A Divisdo Urbano Regional se constituiu em um recorte territorial em trés niveis de
Regides de Articulacdo Urbana. Estas sdo espagos pautados numa organizagdo em rede, onde os
centros de gestédo do territorio e os fluxos determinam as vinculagbes e o arranjo regional, sendo
classificadas em Ampliadas, Intermediarias e Imediatas. As RIAU sao resultantes da subdivisdo das
regides Ampliadas e caracterizadas pela capacidade de polarizar um nimero grande de municipios
no atendimento a bens e servigos de alta complexidade, concentrar atividades de gestdo publica e
privada e articular, na escala regional, érgaos e empresas privadas (IBGE, 2013).

Os dados provenientes das bases eletrdnicas foram consultados em julho de 2020. A populacao dos
municipios, correspondente a estimativa para o ano de 2019, bem como os Ultimos dados de
mortalidade por cancer de boca, referentes ao ano consolidado de 2018, foram coletados no Sistema
de Informagdes sobre Mortalidade (SIM) por local de residéncia, gerenciado pelo Ministério da Saude
do Brasil e disponibilizados no site do Departamento de Informatica em Saude (BRASIL, 2020). As
informagdes sociais dos municipios foram coletadas no Atlas de Desenvolvimento Humano no Brasil,
sistematizadas pelo Programa das Nagbes Unidas para o Desenvolvimento (PNUD) de 2010
(BRASIL, 2013).

Foram incluidas mortes de individuos no ano de 2018 causados por neoplasias malignas da cavidade
oral e orofaringe com base populacional de 100.000 habitantes. Os diferentes sitios de localizagdo
anatdmica das neoplasias foram identificados pela Classificagdo Internacional de Doengas — CID-10,
nas categorias CO0O: labio; C01: lingua; C02: outras partes da boca e ndo especificadas da lingua;
C03: gengiva; C04: assoalho da boca; C05: palato; C06: outras partes ndo especificadas da boca; e
CO10: orofaringe.

Como variavel independente, foi utilizado o d(,asenvolvimento social, sendo as variaveis indice de
Desenvolvimento Humano Municipal (IDHM) e Indice de Gini estimadas para cada municipio no ano
de 2010, disponivel no PNUD. O IDHM péde ser classificado em muito baixo (0 a 0,499), baixo (0,500
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a 0,599), médio (0,600 a 0,699), alto (0,700 a 0,799) e muito alto (0,800 a 1). O IDHM sintetiza uma
média de trés subindices: educacao; longevidade e renda (CARNEIRO et al., 2012). O indice de Gini
mede o grau de desigualdade existente na distribuicdo de individuos segundo renda domiciliar per
capita, cujo valor varia de 0, quando n&o ha desigualdade, a 1, quando a desigualdade € maxima
(BORGES et al., 2009).

Os dados municipais obtidos foram organizados em planilha do Microsoft Excel e agregados nas 161
RIAU. Visando minimizar a instabilidade das taxas brutas foi aplicado uma suavizagdo dos
coeficientes de prevaléncia utilizando o método Bayesiano Empirico Local. Para a estimativa da
autocorrelagéo espacial utilizou-se o indice de Moran Global, que varia entre -1 e +1, e fornece sua
significancia estatistica (valor de p). Apds essa andlise, foi avaliada a presenca de aglomerados
espaciais (clusters), a partir do Local Indicators of Spatial Association (LISA) e da constru¢cdo de
BoxMap e MoranMap relativos as variaveis.

Os cartogramas exibiram o delineamento de aglomerados espaciais em quatro tipos: alto-alto (RIAU
com altas frequéncias da variavel, circundadas por regides de altas frequéncias); baixo-baixo (RIAU
formadas por municipios com baixas frequéncias da variavel, circundadas por regides de baixas
frequéncias), alto-baixo (RIAU formadas por municipios com altas frequéncias da variavel,
circundadas por regides de baixas frequéncias), e baixo-alto (RIAU formadas por municipios com
baixas frequéncias da variavel, circundadas por regides de alta frequéncia) (ALMEIDA et al., 2009).

O software GeoDa 1.10.0.8 (Spatial Analysis Laboratory, University of lllinois, Urbana Champaign,
EUA) foi utilizado para proceder a analise para avaliagdo da autocorrelagdo espacial da variavel
coeficiente de mortalidade por cancer de boca (VALE et al., 2019). Essa analise gerou o indice de
Moran Local e os mapas de correlagdo espacial (LISA), onde os clusters puderam ser avaliados como
positivos ou negativos e como fracos (<0,3), moderados (0,3-0,7) ou fortes (>0,7), como utilizado na
avaliagao da correlagao de Pearson.

Foi aplicada a regressdo linear multivariada Ordinary Least Squares Estimation (OLS) no GeoDa
utilizando como variaveis preditoras da mortalidade por cancer de boca: IDHM e o indice de Gini
utilizando valores significantes se p <0,05. Utilizando o método backward e critério epidemioldgico,
buscou-se por variaveis que descrevessem melhor a ocorréncia da doenga com correlagéao
estatisticamente significativa a 5%. Com o objetivo de incorporar os efeitos espaciais, aplicou-se os
chamados modelos com efeitos espaciais globais que tratam a estrutura espacial de forma global, isto
é, supde que é possivel capturar a estrutura de correlagdo espacial num Unico parametro, que é
adicionado ao modelo de regresséao tradicional (ANSELIN et al., 2005).

Com o intuito de verificar qual melhor modelo se encaixaria nas variaveis estudadas foram aplicadas
duas alternativas. O primeiro modelo utilizado foi o modelo espacial autoregressivo misto (Spatial Lag
Model) que atribui a variavel resposta Y a autocorrelagdo espacial ignorada. Dado que se considera a
dependéncia espacial através da adigdo ao modelo de regressdo de um novo termo na forma de uma
relacdo espacial para a variavel dependente (ANSELIN et al., 2005).

Y =XB+pWY +¢

Onde: W é a matriz de proximidade espacial; WY expressa a dependéncia espacial em Y; e p é o
coeficiente espacial autoregressivo. Neste modelo a autocorrelagéo espacial € incorporada como
componente do modelo (MAGALHAES et al., 2017).

O outro modelo foi o de erro espacial (Spatial Error Model), que considera os efeitos espaciais como
um ruido, isto €, como um fator a ser removido. Esse modelo parte do principio de que nao é possivel
modelar todas as caracteristicas de uma unidade geografica que podem influenciar as regides
vizinhas. Os efeitos da autocorrelagdo espacial sao associados ao termo de erro € e 0 modelo é
descrito por:

Y=XB+¢e e=2AWe+§

Onde: We é a componente do erro com efeitos espaciais; A € o coeficiente autoregressivo; & € a
componente do erro com variancia constante e ndo correlacionada (MAGALHAES et al., 2017). Na
avaliagdo de qual modelo melhor se ajustaria as variaveis disponiveis foi escolhido aquele que
apresenta maiores coeficientes de determinagdo (R2) e valor do Log da Verossimilhanga e menores
valores do critério de informagao de Akaike (AIC) e do critério bayesiano Schwarz (MAGALHAES et
al., 2017). Os residuos nos modelos Spatial Lag e Spatial Error foram analisados através do indice de
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Moran para verificar quantitativamente se a autocorrelagao espacial foi eliminada com a aplicagao do
modelo (NDIATH et al., 2015).

Para avaliar o desempenho dos modelos OLS (classico), estes foram comparados considerando-se
como parametros o R? ajustado, o AIC e a menor variabilidade dos residuos resultantes de cada
modelo. Os mapas tematicos foram gerados no software QGIS, versdo 3.10 (QGIS, 2019).

Esta pesquisa esteve em conformidade aos requisitos bioéticos e legais vigentes no Brasil. Todos os
dados utilizados foram secundarios, sem identificagdo pessoal e de dominio publico, o que conforme
a Resolugdo n. 510/2016 do Conselho Nacional de Saude dispensa a necessidade de prévia de
aprovacao de comité de ética em pesquisa com seres humanos (GUERRIERO, 2016).

RESULTADOS

O valor bruto do coeficiente de moralidade por cancer de boca no Brasil foi de 3,67/100.000
habitantes em 2018, sendo o IDH de 0,687 e indice de Gini de 0,527. Na analise da distribuicdo
espacial, o coeficiente de mortalidade por cancer de boca se mostrou mais elevado na maioria das
regides intermediarias de articulacdo urbana localizadas nas regides Nordeste, Sudeste e Sul, sendo
mais baixo nas RIAU das regides Norte e Centro-Oeste, com autocorrelagdo espacial fraca (indice de
Moran Global = 0,4342; p = 0,01) (Figura 1).

Figura 1 — Mapa do coeficiente do cancer de boca apdés suavizagédo bayesiana por regiao
intermediaria de articulagédo urbana
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Fonte: Elaborado pelos autores

O MoranMap do coeficiente de mortalidade por cancer de boca teve formagao de clusters alto-alto
predominantemente na regido Sudeste e Sul do pais e baixo-baixo na regido Norte e parte das
regides Nordeste e Centro-Oeste (Figura 2), o que é reafirmado na LISAMap, evidenciando a
significancia do padrdo baixo-baixo na regido Norte e parte das regides Nordeste e Centro-Oeste
(Figura 3).
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Figura 2 — Mapa do Indicador de autocorrelagao especial LISA para a variavel dependente
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Fonte: Elaborado pelos autores

Figura 3 — Mapa do espalhamento do LISA
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Fonte: Elaborado pelos autores
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Na analise de regressao das 161 RIAU, nao foi encontrada de existéncia de multicolinearidade entre
as variaveis independentes utilizadas no estudo. As variaveis independentes IDH e indice de Gini
apresentaram os valores de coeficiente de 9,18617 e -10,5609, respectivamente. Ambos com
significancia (p<0,001). O indice de Gini demonstrou um maior poder de explicagdo sobre a variavel
dependente, ainda que inversamente proporcional (Tabela 1).

Tabela 1 - Modelo de regressao classica (OLS) para o coeficiente apds suavizagao bayesiana

Variaveis Coeficiente Erro Padrao t p**

independentes

IDH 9,18617 1,58821 -4,74 p<0,001

Gini -10,5609 2,22448 5,78 p<0,001
* Teste t

* Significancia

Fonte: Elaborado pelos autores

No modelo OLS, observou-se existéncia de autocorrelagdo espacial pode ser observada a partir dos
residuos desse modelo de regressdo classica, com indice de Moran dos residuos foi de 0,179
(p<0,01). Em funcgédo da presenca de autocorrelagao espacial, foi utilizado o modelo Spatial Lag com
as mesmas variaveis utilizadas no OLS, com residuos desse modelo tém distribuicdo normal e o
indice global de Moran foi de -0,03 (p<0,001). O valor baixo do indice de Moran sem significancia
estatistica indica que a inclusdo da componente espacial no modelo praticamente eliminou a
autocorrelagdo espacial. No modelo Spatial Error, obteve-se residuos desse modelo apresentam
distribuicao normal e o indice global de Moran foi de -0,037 (p < 0,001). Esse valor baixo do indice de
Moran indica que a inclusdo da componente espacial nesse modelo também eliminou a
autocorrelagdo espacial. A Tabela 2 apresenta o resumo dos indices que permitem avaliar a
qualidade dos modelos. Observa-se que quando essa autocorrelacdo espacial foi introduzida nos
modelos, através do Spatial Lag e do Spatial Error, ha uma melhora nos resultados. Porém, dentre os
métodos de regresséo espacial considerados, os resultados fornecidos pelo Spatial Error indicaram
que este foi o0 modelo que proporcionou o melhor ajuste das varidveis estudadas com maior valor do
Log da Verossimilhanga e menores valores do critério de informagéo de AIC e do critério bayesiano
(SBC) (Tabela 2).

Tabela 2 - indices R?, log da verossimilhanga, critério de informac&o de Akaike (AIC) e do critério
bayesiano Schwarz (SBC) para os trés modelos estudados.

Variavel OLS Spatial Lag Error Lag
R2 0,373 0,438 0,431
Log da verossimilhanga -248,43 -241,83 -242,80
AIC 502,86 491,67 491,61
SBC 5121 503,9 500,8
Moran (l) — Residuo 0,179 -0,038 -0,037

Fonte: Elaborado pelos autores

Observa-se que o modelo de regressdao espacial melhorou os resultados, uma vez que trouxe
aumento do poder explicativo (R2), ampliagéo do log de Verossimilhanga e redugéo do AIC e do SBC.
O modelo final foi capaz de explicar aproximadamente 43% do coeficiente de mortalidade de cancer
de boca na populagao geral.

DISCUSSAO

A utilizacdo do método bayesiano no coeficiente de mortalidade por cancer de boca permite suavizar
as taxas e minimizar possiveis distor¢cdes da variabilidade dos valores, pela quantidade de valores
zerados quando se utiliza a taxa de mortalidade bruta (MAGALHAES et al., 2017). O presente estudo
encontrou uma dependéncia espacial do coeficiente de mortalidade por cancer de boca no Brasil
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predita pelo IDHM e indice de Gini, corroborando a influéncia de determinantes sociais e
desenvolvimento humano sobre as condigdes de saude (MATA; COSTA, 2020).

O coeficiente de mortalidade por cancer de boca com correlagdo positiva para o IDHM pode ser
justificado pelo fato da populagdo de capitais populosas e com elevado IDHM apresentar maior
suscetibilidade aos fatores de risco para doencgas cronicas nao-transmissiveis como o cancer, assim
como pela maior expectativa de vida e melhor utilizagdo do SIM (CASTRO-SILVA et al., 2012;
SAKAMOTO et al. 2019). Entretanto, tais achados divergem das taxas de mortalidade por cancer de
boca e de orofaringe em idosos nos municipios do estado de Sao Paulo no periodo de 2013 a 2015,
onde localidades com maiores IDHM apresentaram menores taxas de mortalidade (MOI et al., 2018),
sugerindo discrepancias locorregionais.

Em relacdo as desigualdades sociais, a correlacdo negativa moderada entre o coeficiente de
mortalidade por cancer de boca e o indice de Gini é sugestiva de que a mé distribuicéo de renda de
uma RIAU pode desvelar a alta letalidade por esta causa mortis. A l6gica desta correlagao primaria se
basearia no contexto cenario-doenga, onde a exclusao social tipica de paises subdesenvolvidos ou
em desenvolvimento poderia vir acompanhada de baixa expectativa de vida ao nascer, nao
potencializando a longevidade e a letalidade por cancer, uma doenga crénica (BORGES et al., 2009).
Outro estudo ecolégico no Brasil ndo apresentou associagdo significativa entre as taxas de
mortalidade e o indice de Gini, porém com a correlagéo inversa (CUNHA; PRASS; HUGO, 2019). A
nao correlacdo significativa ou negativa do indice de Gini com a mortalidade por cancer de boca
ainda é tematica para investigagdes aprofundadas, buscando a causalidade desse fendmeno
(HERRERA-SERNA et al., 2019).

A autocorrelagdo espacial para a mortalidade por cancer de boca de padrao alto-alto nas regides
Sudeste e Sul e baixo-baixo nas regides Norte e Centro-Oeste convergem com as tendéncias de
outros estudos sobre a distribuigdo assimétrica de ébitos por cancer de boca no Brasil (BORGES et
al., 2009; MOI et al., 2018; CUNHA; PRASS; HUGO, 2019). A mortalidade alta na Regido Sudeste
pode ser explicada por sua maior densidade demografica no pais, por conseguinte, sendo esperada a
maior concentragdo de casos com obitos (HERRERA-SERNA et al., 2019). A relagdo dos fatores
socioeconOmicos com a taxa de mortalidade por cancer de boca pode ser observada em outros
paises da América Latina (CASTRO-SILVA et al., 2012; GOMES et al., 2019; COSETTI-OLIVEIRA et
al., 2020).

Apesar da etiologia multifatorial das neoplasias malignas, diferentes niveis de desenvolvimento
humano ainda podem modular o surgimento e a progressdo do cancer de boca, com paises mais
desenvolvidos se relacionando aos fatores de risco classicos (tabagismo e etilismo) em dose e tempo
dependentes, enquanto paises menos desenvolvidos apresentam maior susceptibilidade as infecgdes
(MOI et al., 2018; HERRERA-SERNA et al., 2019). A oncogénese viral mediada pelo Papilomavirus
Humano, uma infecgdo sexualmente transmissivel (IST), tem despertado atengéo na compreenséo do
cancer de boca em cenarios de forte desigualdade social (NDIATH et al., 2015).

O baixo valor para o coeficiente de determinagao no OLS pode indicar que outras variaveis podem
estar relacionadas a incidéncia da doenga. Nos modelos que levam em conta a dependéncia espacial
(Spatial Lag e Spatial Error) tiveram melhor desempenho. Essa evidéncia pode ser explicada pela
dependéncia espacial da variavel dependente comprovada pelo valor observado no indice Global de
Moran (MAGALHAES et al., 2017).

O papel das intervengdes intersetoriais é estabelecido como medida efetiva na redugdo de
iniquidades em saude e prevengdo de doencas. Um estudo com afro-americanos sobre fatores
preditores evidenciou que a letalidade do cancer de boca pode ser diminuida com investimentos nos
niveis educacionais da populagao (OSAZUWA-PETERS et al., 2017). A articulagdo de agdes publicas
educativas e preventivas em adultos jovens quanto a exposigdo precoce a fatores epigenéticos de
risco, incluindo etilismo, tabagismo e ISTs, também pode contribuir para reduzir a morbimortalidade
por cancer de boca ao longo da vida no Brasil (NDIATH et al., 2015; BARBOSA et al., 2016).

O uso de dados secundarios pode ser considerado uma limitacdo do presente estudo. No entanto, a
analise de estatisticas de mortalidade pelo SIM é fidedigna para conhecer o perfil epidemiolégico de
um tipo de doenga e agravo em uma area populacional (BRASIL, 2020). Estratégias de analise
aprofundadas com uso de caracteristicas socioecondmicas e contextos gerenciais em Saude Publica
poderdo contribuir para melhor entendimento da distribuicdo e de formas eficazes de enfrentamento
do cancer de boca no Brasil.
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CONCLUSAO

A analise espacial do coeficiente de mortalidade por cancer de boca nas RIAU do Brasil demonstrou
autocorrelagéo espacial com formacgao de cluster de baixa prevaléncia na regido Norte. O IDHM e o
indice de Gini sdo variaveis preditoras para a ocorréncia de dbito por cancer de boca com correlacédo
positiva moderada e negativa moderada, respectivamente. A utilizagcdo das RIAU como unidade de
analise se mostrou bastante importante, visto que a analise espacial de dados agregados permitem
visualizar um padrdo sem a exclusao de casos. Assim, os métodos estatisticos aplicados neste
estudo apresentaram-se eficientes na identificagdo de padrbes espaciais da mortalidade por cancer
de boca e na priorizagdo do menor desenvolvimento humano e maior desigualdade social na
orientagao das politicas de combate ao cancer de boca e fortalecimento da rede de atencdo a saude
bucal.
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