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Resumo

Introducdo: As leucemias sdo neoplasias que afetam o tecido hematopoético. Estas neoplasias ndo possuem etiologia
completamente conhecida, no entanto, sabe-se que estas estdo relacionadas a um complexo conjunto de fatores, que
incluem diversas mutagdes, infecgbes, exposicdo ambiental e habitos de vida. As leucemias sdo classificadas de
acordo com a linhagem celular afetada e quanto ao modo de evolugdo da doenca. Este grupo diverso de neoplasias
esta relacionado a diversos 6bitos anualmente, em todo o mundo. O objetivo deste estudo foi caracterizar
epidemiologicamente os 6bitos por leucemia registrados no Brasil durante o periodo de janeiro de 2018 a outubro de
2023. Metodologia: Para este estudo, foram coletados dados de mortalidade a partir do Departamento de Informatica
do Sistema Unico de Saude (DATASUS). Os dados foram tabulados e foi realizada a estatistica descritiva. Foram
consideradas as cinco regides do pais (norte, sul, centro-oeste, sudeste e nordeste), os sexos masculino e feminino, as
faixas etarias de 0 a maiores de 80 anos e as ragas/cor (branca, parda, preta, sem informacdo, amarela e indigena).
Resultados: A partir da anélise dos dados, observou-se que o maior nimero de 6bitos se concentrou na regido sudeste.
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Outros fatores como sexo masculino e maior faixa etaria foram associados a maior mortalidade por leucemia. Quanto
a avaliacdo das racas, observou-se mais 6bitos entre os individuos brancos. Conclusio: E possivel que as diferencas
socioecondmicas presentes entre as diferentes regies do pais e racas tenham impacto quanto ao acesso aos Servigos
de salde, ao diagndstico e a notificacdo adequadas.

Palavras-chave: Leucemia; Leucemia linfoide; Leucemia mieloide.

Abstract

Leukemias are neoplasms that affect hematopoietic tissue. These neoplasms do not have a completely known etiology,
however, it is known that they are related to a complex set of factors, which include various mutations, infections,
environmental exposure and lifestyle habits. Leukemias are classified according to the cell lineage affected and how
the disease progresses. This diverse group of neoplasms is related to several deaths annually throughout the world.
The objective of this study was to epidemiologically characterize leukemia deaths recorded in Brazil during the period
from January 2018 to October 2023. For this study, mortality data were collected from the Department of Informatics
of the Unified Health System (DATASUS). The data were tabulated and descriptive statistics were performed. The
five regions of the country were considered (north, south, central-west, southeast and northeast), male and female
sexes, age groups from 0 to over 80 years old and races/color (white, brown, black, without information, yellow and
indigenous). From data analysis, it was observed that the highest number of deaths was concentrated in the southeast
region. Other factors such as male sex and older age group were associated with higher mortality from leukemia.
Regarding the assessment of races, more deaths were observed among white individuals. It is possible that the
socioeconomic differences present between different regions of the country and races have an impact on access to
health services, adequate diagnosis and notification.

Keywords: Leukemia; Lymphoid leukemia; Myeloid leukemia.

Resumen

Las leucemias son neoplasias que afectan el tejido hematopoyético. Estas neoplasias no tienen una etiologia
completamente conocida, sin embargo, se sabe que estdn relacionadas con un complejo conjunto de factores, que
incluyen diversas mutaciones, infecciones, exposicion ambiental y habitos de vida. Las leucemias se clasifican segiin
el linaje celular afectado y como progresa la enfermedad. Este grupo diverso de neoplasias se relaciona con varias
muertes anualmente en todo el mundo. El objetivo de este estudio fue caracterizar epidemiolégicamente las muertes
por leucemia registradas en Brasil durante el periodo de enero de 2018 a octubre de 2023. Para este estudio, los datos
de mortalidad fueron recolectados del Departamento de Informatica del Sistema Unico de Salud (DATASUS). Los
datos fueron tabulados y se realizd estadistica descriptiva. Se consideraron las cinco regiones del pais (norte, sur,
centro-oeste, sureste y noreste), sexos masculino y femenino, grupos etarios de 0 a mas de 80 afios y raza/color
(blanco, pardo, negro, sin informacion, amarillo e indigena). Del analisis de los datos se observd que el mayor ntimero
de defunciones se concentrd en la region sureste. Otros factores como el sexo masculino y el grupo de mayor edad se
asociaron con una mayor mortalidad por leucemia. En cuanto a la evaluacion de las razas, se observaron mas muertes
entre los blancos. Es posible que las diferencias socioeconémicas presentes entre las distintas regiones del pais y razas
tengan un impacto en el acceso a los servicios de salud, el diagndstico adecuado y la notificacion.

Palabras clave: Leucemia; Leucemia linfoide; Leucemia mieloide.

1. Introducéo

As leucemias sdo um diverso conjunto de neoplasias malignas do sistema hematopoiético, caracterizadas pelo
acumulo de leucécitos anormais na medula 6ssea e no sangue periférico (Hoffbrand, 2018). Estas neoplasias podem ser
classificadas primariamente quanto a linhagem progenitora, sendo divididas em leucemias linféide e miel6ide, ou ainda quanto
ao modo de evolucdo da doenca, classificadas como agudas ou cronicas (Whiteley et al., 2022).

As células pertencentes a linhagem mieldide incluem os globulos vermelhos, megacariécitos e globulos brancos, com
excecdo aos linfocitos (Short, 2018). Por outro lado, as células derivadas da linhagem linféide originam os linfécitos T e B e as
celulas NK (Bailey, 2020).

Nas leucemias agudas, sdo produzidas células hematopoiéticas em estagios iniciais de maturacdo. Ocorre
comprometimento da hematopoiese normal, além disso, nas leucemias agudas hd uma rapida evolugdo da doenca. Por outro
lado, nas leucemias cronicas, observa-se proliferacdo exacerbada de células maduras. Nestes casos, a evolugdo costuma

apresentar-se de modo mais gradual (Pejovic, 2002).
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De acordo com tais critérios, as leucemias sao classicamente divididas em quatro grupos, conhecidas como leucemias
mieldides agudas, leucemias mieldides cronicas, leucemias linfoides agudas e leucemias linfoides cronicas (Preisler, 1994; Du
et al., 2022).

A etiologia das leucemias ainda ndo é completamente conhecida, entretanto, assim como observado em outros tipos de
neoplasias, sabe-se que hd uma complexa associacdo entre fatores genéticos, epigenéticos e ambientais, tais como infec¢des
por virus oncogénicos, mutacBes genéticas, imunossupressao, exposicdo a radiacdo ionizante, farmacos e agentes quimicos
(Bispo et al., 2020).

Nas leucemias mieldides agudas frequentemente observa-se a translocagdo dos cromossomos 8 e 21 e outras mutagoes
em proteinas de proliferacdo celular (Kouchkovsky, 2016). J4 nas leucemias mieldides crénicas, nota-se alta relagéo entre
mutagdes como a translocagao entre os cromossomos 9 e 22, conhecido como cromossomo Philadelphia (Cortes et al. 2021).

J& nas leucemias linféides agudas, podem ser identificadas mutacfes envolvendo diversos tipos de translocacdes
cromossdmicas entre diferentes cromossomos (lacobucci & Mullighan, 2017). Nas leucemias linféides cronicas,
polimorfismos e delecfes em genes reguladores tém sido observados (Chiorazzi et al, 2021).

O comprometimento do sistema hematopoiético observado nas leucemias resulta em diversas manifesta¢des clinicas.
A insuficiéncia de medula 6ssea € uma das mais significativas, pois, resulta em quadros graves como anemia, neutropenia,
trombocitopenia, bem como a infiltracdo de outros tecidos e 6rgdos, como baco, figado, linfonodos, meninges, cérebro, pele,
testiculos (Hoffbrand, 2018).

Mundialmente, as leucemias correspondem a cerca de 2,5% dos novos casos de cancer todos os anos (Huang et al.
2022). No ano de 2020, foram registrados em todo o0 mundo 474.519 casos de leucemia. Quanto & mortalidade, neste mesmo
ano, foram registrados 311.594 6bitos. Este niUmero representa a décima primeira causa de mortalidade associada a canceres
(Sung et al. 2021; Du et al., 2022).

Fatores como localizagdo geogréfica, sexo, idade, exposi¢do a substancias toxicas e estilo de vida séo alguns dos mais
importantes fatores epidemioldgicos envolvidos na distribui¢do dos casos de leucemias no mundo. Por exemplo, a forma
linf6ide aguda é diagnosticada principalmente em individuos mais jovens, incluindo criangas, enquanto a forma mieloide
aguda é mais frequente em adultos (Dong et al, 2020).

Estudos epidemioldgicos com dados de 184 paises descrevem diferencas nas incidéncias de leucemia nos continentes,
no qual demonstrou-se maior incidéncia em paises da Oceania, América do Norte e Europa Ocidental e menor incidéncia na
Africa Ocidental. Quanto aos tipos de leucemia, notou-se maior nimero de casos de leucemia linféide crénica em paises da
Europa e América do Norte. Neste mesmo estudo, a leucemia linfoide aguda foi mais frequente em populac6es dos continentes
América do Sul, Asia e Africa e na regido do Caribe (Miranda-Filho et al. 2018).

No Brasil, observa-se a necessidade de estudos epidemioldgicos voltados & compreensdo da mortalidade por leucemia
na populacdo geral, a fim de identificar os principais fatores relacionados & evolugdo desfavoravel do curso destas doencas.
Portanto, considerando o exposto, o objetivo deste trabalho é analisar espacialmente e temporalmente o perfil epidemioldgico

hospitalar de 6bitos por leucemia no Brasil durante o periodo de Janeiro de 2018 a Outubro de 2023.

2. Metodologia

Trata-se de um estudo epidemioldgico, retrospectivo com abordagem quantitativa. Para o desenvolvimento do estudo
utilizaram-se de principios de pesquisa descritos por Pereira et al. (2018). Foram coletados dados referentes a mortalidade por
leucemias no periodo de 2018 a 2023, nas cinco regifes brasileiras.

A organizacdo dos dados foi realizada através do programa Microsoft Excel® 2016 para processamento das

informacdes, sendo as informagdes discutidas a base do referencial bibliogréafico, a partir das bases de dados: Science Direct;
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Medline, Pubmed, Lilacs e SciElo. Os dados foram analisados quantitativamente e de maneira descritiva. Ademais, utilizou
informacdes sobre mortalidade por leucemias utilizando de dados disponiveis e coletados no Departamento de Informética do
Sistema Unico de Satde (DATASUS) no periodo entre Janeiro de 2018 a Outubro de 2023. As variaveis utilizadas foram
internacOes hospitalares, taxa de mortalidade, dbitos, faixa etéria, cor/raca, sexo, carater de atendimento e macrorregido de
salide, organizadas de acordo com o nimero de 6bitos no decorrer dos anos, nas diferentes regibes, faixa etaria e género. Os
dados coletados foram analisados por meio do uso de medi¢Bes de grandezas a partir de técnicas matematicas como o célculo
de porcentagens, probabilidades, médias, razdes e propor¢des, nos moldes descritos por (Shitsuka, et al.,2018).

Por utilizar dados publicos, esta analise dispensa apresentacio ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP), segundo a
resolugdo do Conselho Nacional de Satide (CNS) N°466, de 12 de dezembro de 2012.

3. Resultados

No periodo analisado, 14.521 brasileiros foram a 6bito em raz&o de leucemias, conforme apresentado na Figura 1. A
regido Sudeste apresentou maior nimero de 6bitos (6.085), seguido das regifes Nordeste (3.724), Sul (2.765), Norte (995) e
Centro-Oeste (952), que correspondem, respectivamente, aos percentuais de 41,9%, 25,65%, 19%, 6,8% e 6,5%, como

evidenciado na figura abaixo.

Figura 1 - Total de 6bitos por leucemia por regides brasileiras, entre os anos de 2018 a 2023.
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Fonte: DATA/SUS.

Foram avaliados os dados disponibilizados em relagdo a faixa etéria e sua relagdo com a mortalidade por leucemia. A
partir desta analise, observou-se maior nimero de 6bitos associados a faixa etaria entre 60 a 69 anos, conforme apresentado na
Tabela 1. Além disso, verificou-se que a segunda maior concentracdo de Obitos ocorreu entre os 70 a 79 anos, seguida de 40 a

49 anos.
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Tabela 1 - Distribuigdo do nimero 6bitos por leucemia no Brasil, segundo faixa etéria, entre os anos de 2018 a 2023.

Faixa etaria n %

| ] ] 1
Menor de 1 ano 102 0,09

| I T 1
1a4anos 533 0,01

| I T 1
5a9anos 606 0,035

| I T 1
10 a 14 anos 612 0,10

| ] ] 1
15a 19 anos 680 0,38

| ] ] 1
20 a 29 anos 1.238 3,15

| ] ] 1
30 a 39 anos 1.116 8,73

| ] | 1
40 a 49 anos 1.375 13,31

| ] | 1
50 a 59 anos 1.903 17,47

| ] | 1
60 a 69 anos 2.675 19,59

| ] I 1
70a 79 anos 2.334 19,35

| ] I 1
80 anos e mais 1.347 17,74

Legenda: n —frequéncia absoluta. % —frequéncia relativa percentual. Fonte: DATA/SUS.

Em relagdo ao sexo, nas regides brasileiras, no periodo avaliado, o sexo masculino apresentou maior nimero de dbitos
por leucemias, constituindo 55% dos casos notificados, enquanto o sexo feminino representou 45% dos 6bitos, conforme esta
exposto na Figura 2.

Figura 2 - Distribui¢do dos 6bitos por leucemia no Brasil, de acordo com o0s sexos, entre 0s anos de 2018 a 2023.
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Fonte: DATA/SUS.
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Quanto a raga/cor as maiores frequéncias de obitos foram encontrados em brancos, com um total de 5.995 casos
(43,85%). Em seguida, a etnia parda foi responsavel por 5.738 casos (36,02). Com quantidades inferiores, a etnia preta
representou 4,21% casos (577), sequida da etnia amarela, com 159 casos (1,19%) e, por fim, a etnia indigena, com 23 casos
(0,06%). Além disso, 2.029 pacientes sem etnia informada comp&em esse percentual (14,64%), ocupando o terceiro lugar em
relacdo a quantidade de dbitos (Figura 3).

Figura 3 - Distribuicdo dos 6bitos por leucemia no Brasil, de acordo com as etnias, entre os anos de 2018 a 2023.
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Fonte: DATA/SUS.

Ao analisar o nimero de dbitos por leucemias nas regides brasileiras ao longo dos anos analisados, observou-se um
comportamento ndo linear, onde em determinados periodos houve um aumento nos 6bitos e em outros momentos uma reducao,
conforme mostra a Figura 4. Ademais, foi demonstrado que nos anos de 2018 e 2019 somaram-se 0 maior nimero de casos.
Comparando 2018 e 2023 nos periodos de Janeiro a Outubro, (dados disponiveis no DATASUS para o0 ano de 2023), observa-
se um acréscimo de apenas 20 casos.
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Figura 4 - Nameros totais de 6bitos por ano e taxas de mortalidade por leucemia no Brasil, entre os anos de 2018 e 2023.
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Fonte: DATA/SUS.

4. Discussao

Segundo Martins et. al., sabendo das peculiaridades que tange a notificacdo e diagnostico da leucemia, pode-se inferir
gue o pico de 6bitos registrados na regido Sudeste justifica-se pelo melhor desenvolvimento socioecondmico e, assim, levando-
se ainda em conta a notificacdo apropriada da doenca e sua resolu¢do. Em contraponto, é possivel que o menor nimero de
Obitos registrados para as demais regiGes do pais esteja associado ao menor diagnostico destas neoplasias e a notificacao
inadequada dos casos. Além disso, existe a possibilidade que, devido as condi¢fes ambientais de vida, como maior exposicao a
poluigdo ambiental possua relagdo com o maior nimero de 6bitos (Martins, et al., 2023).

Ademais, vale ressaltar que o fator causal definitivo da leucemia ainda é desconhecido e que a prevaléncia de
determinados tipos de leucemia pode dificultar, ainda mais, tal rastreio dependendo da regido e das sua estrutura de salde
publica. Assim, outra hip6tese para a discrepancia numérica entre os 6bitos registrados entre as regides brasileiras por leucemia
e a proporcdo populacional da regido, ja que a regido sudeste é a regido com maior concentracdo demografica do Brasil. Com
isso, a importancia da investigacdo e estudo para a obtencdo dos padrdes sociais, epidemiolégico e territoriais e que permeiam
o instauracdo e mortalidade da leucemia no que tange a completude do territério brasileiro (Martins, et al., 2023).

Segundo a Organizagdo Mundial da Salde, a nivel global, no ano de 2020, a leucemia foi o 13° céncer mais
diagnosticado e a 10% principal causa de mortalidade por céancer, totalizando 474.519 novos casos e 311. 594 mortes. A
incidéncia desse cancer por regides, no mesmo periodo, foi maior na Asia Oriental, com 106.134 casos e 75.932 6bitos,
sobretudo em paises com alto indice de desenvolvimento humano. A América do Sul, por sua vez, foi responsavel por parte
importante do total de diagnosticos da doenga, totalizando 25.700 novos casos registrados (WHO, 2020).

Observa-se que, no mundo, determinados tipos de leucemias sdo mais comuns em determinadas faixas etarias,
sobretudo, em individuos mais velhos. Um padrdo similar de distribuicdo dos 6bitos foi observado nos dados analisados. De
acordo com Carvalho et. al., a idade avancada do individuo é fator de risco para o 6bito nas leucemias, pois esta correlacionada
a aumento de doencas crbnicas associadas que elevam a probabilidade de surgimento de neoplasias bem como um pior
prognostico (Carvalho, et al., 2022).

Entretanto, certos tipos de leucemias acometem, sobretudo, individuos mais jovens. Nesta faixa etaria, o principal
fator relacionado ao desfecho desfavoravel se deve principalmente a faléncia maltipla de 6rgdos. Essa condicdo, associada a

imunossupressdo causada pela vigéncia da doenga e pelos tratamentos utilizados, torna estes individuos mais susceptiveis a
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infeccBes e/ou doencas oportunistas (Borim, et al., 2000). Outras observacBes corroboram com esta justificativa, como
observado por Silva e Povaluk, que observaram que as infecgdes se trata da principal causa imediata de morte nas criancas
portadoras de leucemia, responsavel por 41,7% dos 6bitos, seguida das causas hemorragicas, decorrentes principalmente da
trombocitopenia, responsaveis por 35% dos 6bitos (Silva & Povaluk, 2000).

Relacionando a incidéncia com a quantidade de 6bitos por sexo, é visto que assim como 0 maior nimero de casos sao
em homens, os maiores nimeros nimero de 6bitos sdo registrados para este mesmo sexo. Segundo Sung, cerca de 57% dos
oObitos se distribuem entre o sexo masculino, enquanto cerca de 43% acometem pessoas do sexo feminino. Estes dados sugerem
que ndo ha diferenga significativa entre indices de letalidade da doenga por sexo, uma vez que se assemelham aos nimeros de
incidéncia das leucemias (Sung, et al., 2021). Analisando a nivel mundial, segundo Bray et. al. (2018), a estimativa foi de
437.033 casos de leucemia, sendo que, destes casos, 57,1% acometeram individuos do sexo masculino e 42,9% para 0 Sexo
feminino, reforcando a tendéncia de maior incidéncia dessas neoplasias no sexo masculino (Bray, et al., 2018). Embora
diversos estudos epidemioldgicos demonstrem que a populagdo masculina seja mais acometida, ndo esta bem consolidado na
literatura cientifica a relacdo entre o sexo e a predisposi¢do ou incidéncia de leucemia. Neste caso, é importante também
considerar outros aspectos como a populacdo e a amostra analisada em um determinado momento (Maia, et al., 2015).

Os dados apresentados demonstram ainda uma queda no ndmero de internagdes nos Ultimos trés anos, com destaque
para a reducdo percebida nos nimeros de 2020 e 2021. Segundo Opas, esse Ultimo cenério pode estar associado ao impacto da
pandemia de SARS-CoV-2 nas internac¢des por leucemias, cujo marco inicial foi o més de marcgo de 2020 (OPAS, 2020). Além
disso, apesar da diminuicéo das taxas de mortalidade, o estudo de Carvalho diz que o elevado nimero ainda existente de dbitos
no pais, esta bastante associado ao diagndéstico tardio das leucemias. Essa descoberta custosa acarreta em casos com piores
progndsticos e tratamentos mais invasivos e prolongados, fato prejudicial que interfere na qualidade de vida dos pacientes e no

abandono das medidas terapéuticas (Carvalho, et al., 2022).

5. Concluséao

A partir deste estudo, foi possivel caracterizar, epidemiologicamente, os ébitos por leucemia registrados no Brasil
durante o periodo de 2018 a 2023. A partir da andlise dos dados, pdde-se observar uma maior concentracdo do nimero de
Obitos na regido sudeste do pais. E possivel que diversos fatores corroboram com esse achado, como as caracteristicas sociais e
demograficas, aspectos ligados ao estilo de vida e exposicdo ambiental, bem como melhor acesso aos servigos de diagndstico,
guando comparado com as demais regides brasileiras.

Quanto a distribuicdo por faixas etarias, observamos maior concentracdo de 6bitos em maiores faixas etérias. A
presenca de multiplas comorbidades e disfungdes metabdlicas podem ser fatores importantes para o desenvolvimento destas
neoplasias na populagdo idosa. Entretanto, cabe ressaltar que, neste estudo, avaliou-se os Obitos por leucemias de forma geral,
portanto, é impar considerar que os tipos de leucemias podem ser mais prevalentes em determinadas faixas etarias.

Assim como em outros estudos, 0 maior ndmero de 6bitos para o periodo analisado foi observado na populagdo
masculina. Ainda ndo se sabe ao certo os fatores envolvidos nesta relagdo, portanto, mais estudos devem ser conduzidos. Com
relacdo a etnia, a populacéo branca e parda foram, respectivamente, o primeiro e segundo grupo étnico com maior nimero de
casos. E possivel que, fatores genéticos estejam envolvidos na maior predisposicdo destas populagdes & mortalidade por
leucemias, no entanto, ndo pode-se descartar 0s aspectos socioecondmicos envolvidos, como melhor acesso destas populagdes
aos servicos de salde, sendo assim, mais representadas no nimero de 6bitos.

Quanto a distribuigdo temporal dos ébitos, nota-se uma distribui¢do relativamente constante, com taxas de
mortalidade igualmente constantes. O menor nimero de 6bitos registrados para o ano de 2023 ndo representa fielmente o total

de mortes para este ano, uma vez que, diferente dos demais anos, considera apenas 0s meses de janeiro a outubro deste ano. O
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pico de Obitos ocorreu no ano de 2019, seguindo por um decréscimo no nimero de casos nos anos subsequentes. E possivel
que tenha ocorrido certa subnotificacdo dos 6bitos por leucemia nos anos de vigéncia da pandemia pelo Sars-Cov-2.

Por fim, este estudo permitiu compreender alguns aspectos epidemioldgicos relevantes para a analise dos 6bitos por
leucemia no pais nos dltimos anos. A realizagdo destes estudos é essencial para o desenvolvimento de politicas publicas
voltadas ao diagnéstico, tratamento e notificacdo adequada dos casos de leucemia no pais. Por tratar-se de um estudo baseado

em dados secundarios, algumas limitacdes se fazem presentes, portanto, mais estudos epidemioldgicos devem ser conduzidos.
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