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RESUMO

O cancer constitui um dos principais desafios da saude publica
brasileira, e a identificacdao de fatores progndsticos € essencial para
orientar estratégias de prevencao, diagndstico e tratamento. Este
artigo estima os fatores prognosticos associados a sobrevida de
pacientes oncoldgicos no estado do Amazonas, no periodo de 2010 a
2018. Trata-se de estudo de coorte retrospectiva construido a partir
de 30.732 registros do Registro Hospitalar de Cancer, analisados no
software R. A sobrevida global foi descrita pelo estimador de Kaplan-
Meier e comparada entre grupos pelo teste de Log-Rank; as
covaridveis sociodemogréficas idade ao diagndstico, raca/cor, estado
civil e escolaridade foram avaliadas por modelos de riscos
proporcionais de Cox univariados e multivariados, com resultados
expressos em razao de risco (HR) e intervalo de confianca de 95%. Os
sitios tumorais mais frequentes foram colo do utero (C539 e DOG9; n
= 6.852), mama (C509; n = 2.827) e prostata (Col; n = 2.297), para os
quais os modelos foram ajustados. A idade avancada e a baixa
escolaridade destacaram-se como 0s principais determinantes de
pior prognostico, enquanto o estado civil exerceu influéncia
moderada e a raca/cor ndo apresentou associacdo estatisticamente
significativa apods o ajuste. Os achados reforcam a necessidade de
politicas publicas regionais que incorporem determinantes sociais e
ampliemm o acesso ao diagndstico precoce e ao tratamento
especializado na regidao amazodnica.

Palavras-chave: Analise de sobrevivéncia; Modelo de riscos

proporcionais de Cox; Neoplasias; Fatores prognodsticos; Amazonas.

ABSTRACT
Cancer is one of the main public health challenges in Brazil, and the
identification of prognostic factors is essential to guide prevention,

diagnosis and treatment strategies. This article estimates the



prognostic factors associated with the survival of cancer patients in
the state of Amazonas between 2010 and 2018. It is a retrospective
cohort study based on 30,732 records from the Hospital Cancer
Registry, analysed with the R software. Overall survival was described
by the Kaplan-Meier estimator and compared between groups by
the Log-Rank test; the sociodemographic covariates age at
diagnosis, race/skin colour, marital status and educational level were
assessed through univariate and multivariate Cox proportional
hazards models, with results expressed as hazard ratios (HR) and
95% confidence intervals. The most frequent tumour sites were
cervix uteri (C539 and DO0O69; n = 6,852), breast (C509; n = 2,827) and
prostate (Co6l; n = 2,297), for which the models were fitted. Advanced
age and low educational level stood out as the main determinants of
a worse prognosis, whereas marital status exerted a moderate
influence and race/skin colour showed no statistically significant
association after adjustment. The findings reinforce the need for
regional public policies that incorporate social determinants and
expand access to early diagnhosis and specialised treatment in the
Amazon region.

Keywords: Survival analysis; Cox proportional hazards model,

Neoplasms; Prognostic factors; Amazonas.

1. INTRODUCAO

O cancer representa um dos maiores desafios globais para a saude
publica, sendo responsavel por elevados indices de morbidade e
mortalidade. Nos Ultimos anos, a incidéncia e a prevaléncia dessa
doenca aumentaram significativamente e, segundo o Instituto
Nacional de Cancer, sao estimados 704 mil novos casos anuais no
Brasil durante o triénio 2023-2025, com expectativa de ultrapassar 25

milhdes de novos casos no pais até 2030. Especificamente no



Amazonas, sao esperados 15 mil novos casos no mesmo periodo

(INCA, 2022).

Diante desse cenario, compreender os fatores que influenciam a
sobrevida dos pacientes com cancer é crucial para aprimorar as
estratégias de prevencao, diagnostico e tratamento, além de
fornecer subsidios que impactam diretamente os padrdes da pratica
clinica e a formulacao de politicas publicas de saude. Os fatores
prognosticos, definidos como caracteristicas ou variaveis associadas
a0 curso clinico de uma doenca, tém papel determinante na relacao
entre incidéncia e mortalidade. Essa relacao reflete a gravidade de
cada tipo de cancer, sendo influenciada tanto por caracteristicas
bioldgicas do tumor, como tamanho, grau de diferenciacao e
envolvimento de linfonodos, quanto por fatores individuais do

paciente, como idade, género e estado de saude geral.

Na era da informacao, a manipulacao, a analise e a interpretacao de
dados tornaram-se parte essencial da saude publica. Desde o
entendimento das doencas e o desenvolvimento de novos
tratamentos até o diagndstico e o gerenciamento de pacientes
individuais, o uso de dados e tecnologia tornou-se parte integral da
assisténcia a saude. Nesse sentido, a conversao dessa abundancia de
informacdes em conhecimento Util € essencial para a prestacao de
cuidados de alta qualidade ao paciente, haja vista que a
democratizacao da analise de dados, impulsionada pelo movimento
de software de cdédigo aberto, estda permitindo que uma ampla
gama de pessoas se envolva nesse processo, sem a necessidade de
software especializado caro (Harrison; Pius, 2020). Nesse contexto, a
analise de sobrevivéncia emerge como uma ferramenta estatistica
poderosa para investigar a relacao entre variaveis prognodsticas e

desfechos clinicos ao longo de um intervalo de tempo.



Uma das abordagens mais amplamente utilizadas para esse tipo de
analise é o modelo de regressao de Cox, também conhecido como
modelo semiparamétrico de riscos proporcionais (Cox, 1972). Esse
modelo permite estimar os efeitos de multiplas covariaveis sobre a
probabilidade de ocorréncia de um evento, como o oObito, sem a
necessidade de assumir uma distribuicao especifica para o tempo
de sobrevivéncia. Considerado semiparameétrico, ele pressupde que
as covariaveis influenciam multiplicativamente o risco, constituindo
ferramenta robusta para o estudo de fatores progndsticos em cancer

(Carvalho et al.,, 2011).

Portanto, o presente estudo analisa os fatores prognosticos que
influenciam a sobrevida de pacientes oncolégicos no Amazonas
entre os anos de 2010 e 2018, utilizando dados provenientes do
Instituto Nacional de Cancer. Por meio da aplicacao do modelo de
regressao de Cox, espera-se identificar padrboes até entdao nao
percebidos, contribuindo para a compreensao do comportamento
da doenca na regidao amazdnica e fornecendo subsidios para o
aprimoramento das estratégias de cuidado, das praticas clinicas e

das politicas publicas.

Além de seu impacto cientifico, este estudo pode gerar repercussoes
significativas no contexto social e clinico, ao promover uma gestao
mais eficiente e abrangente do cancer, ampliando a qualidade de
vida dos pacientes afetados por essa patologia tao desafiadora. Por
meio de uma metodologia robusta e embasada em dados, busca-se
Nao apenas avancar o conhecimento cientifico sobre o cancer, mas
também abrir novas perspectivas para pesquisas futuras e
intervencdes mais eficazes, direcionando esforcos para a melhoria

do cuidado oncolégico no Amazonas.



1.1. Objetivos

O objetivo geral consiste em estimar os fatores progndsticos de
diferentes tipos de cancer na populacao amazonense no periodo de
2010 a 2018, por meio do modelo de riscos proporcionais de Cox.

Como objetivos especificos, o estudo busca:

a.conhecer o numero de casos de cancer na populacao

amazonense no periodo de 2010 a 2018;

b. inferir a incidéncia de diferentes tipos de cancer no Amazonas;

c.verificar quais sao o0s principais fatores prognosticos de

diferentes tipos de cancer no Amazonas.

2. FUNDAMENTACAO TEORICA

A analise de sobrevivéncia € uma abordagem estatistica
desenvolvida para estudar o tempo até a ocorréncia de um evento
de interesse, como Obito, recidiva de doenca ou falha de um sistema.
Esse tipo de analise € amplamente utilizado na pesquisa oncoldgica,
na qual se busca compreender os fatores que influenciam a
sobrevida de pacientes com cancer. Dentre as caracteristicas
principais desses dados, destaca-se a variavel tempo, que mede o
intervalo entre o inicio do acompanhamento e a ocorréncia do
evento. Além disso, ha a presenca de censura, que ocorre quando
nao €& possivel observar o tempo completo até o evento. Outro
aspecto importante sao as covariaveis, ou variaveis explanatorias,
qgue representam fatores capazes de influenciar diretamente a
sobrevida dos individuos, sendo fundamentais para a modelagem

dos dados.



Essa area de estudo existe, sobretudo, devido a necessidade de lidar
com dados censurados, uma limitacao que impede a aplicagao de
meétodos estatisticos tradicionais. A censura ocorre quando o evento
nao pode ser observado em sua totalidade, pois o estudo pode ser
encerrado antes de sua ocorréncia ou os individuos podem sair do
acompanhamento. Em estudos de cancer, os dados sao censurados
se o paciente ainda estiver vivo ao final do periodo de observacao ou
falecer por causas nao relacionadas ao evento de interesse
(Bustamante-Teixeira; Faerstein; Latorre, 2002). Dessa forma, a
analise de sobrevivéncia se torna essencial, pois possibilita estudar o
comportamento dos dados mesmo na presenca de informacgdes

iIncompletas e censuradas.

Existem diferentes tipos de censura, sendo a censura a direita a mais
comum. Nesse caso, o evento nao é observado durante o periodo do
estudo. A censura a direita pode ser subdividida em trés categorias
principais. A primeira € a censura fixa, em que se define uma janela
de tempo especifica para o acompanhamento, assumindo que o
evento de interesse ocorrera dentro desse intervalo. A segunda é a
censura baseada na quantidade de falhas, em que o estudo se
encerra assim que um numero predeterminado de eventos é
observado, como um numero especifico de o6bitos. Ja a terceira
subdivisao, conhecida como censura a direita aleatdria, ocorre
guando ha uma janela fixa de tempo, mas os individuos podem sair
do estudo, falecer por outras causas ou nao apresentar o evento de
interesse (Carvalho et al, 2011). Além disso, existem também a
censura a esquerda, quando o evento ocorre antes do inicio do
acompanhamento, e a censura intervalar, que ocorre quando o
evento se da dentro de um intervalo de tempo, mas o momento

exato permanece desconhecido.



A funcao de sobrevivéncia é uma das principais ferramentas na
analise de sobrevivéncia, pois estima a probabilidade de um
individuo sobreviver além de um tempo especifico T > t.
Complementarmente, a funcao de risco descreve a taxa de falha
instantanea em um determinado tempo, dado que o individuo
sobreviveu até aquele momento. Ja a funcao de risco acumulado
mede o risco cumulativo ao longo do tempo, fornecendo uma visao
mais abrangente do comportamento dos eventos no periodo
estudado. Essas funcdes sao fundamentais para entender nao
apenas a probabilidade de ocorréncia do evento, mas também os

momentos em que ele € mais provavel (Deo; Deo; Sundaram, 2021).

Para modelar esses dados, existem trés classes principais de
métodos. Os modelos parameétricos assumem uma distribuicao
especifica para os tempos de sobrevivéncia, enquanto 0s nao
parameétricos, como o estimador de Kaplan-Meier, nao fazem
suposicdes sobre a distribuicdo dos dados. Por outro lado, os
modelos semiparamétricos, como o modelo de regressao de Cox,
combinam caracteristicas de ambos e sao amplamente utilizados
devido a sua flexibilidade. Proposto por Cox (1972), o modelo de
regressao de Cox permite analisar o efeito das covaridveis sobre a
sobrevida sem a necessidade de especificar uma distribuicao para o

tempo até o evento. A equacao geral do modelo € expressa como:

A(t1X) = ho(t) exp(BiXs + B2Xz + ... + BpXp)

em que h(t|X) € a funcao de risco no tempo t para um vetor de
covariaveis X, ho(t) € a funcao de risco basal e exp(B) representa a
razao de risco (HR), que quantifica o impacto das covariaveis no
tempo de sobrevivéncia. A razao de risco € interpretada como o fator

multiplicativo pelo qual o risco de ocorréncia do evento muda a



cada unidade de incremento na covariavel. Quando HR > 1, ha
aumento no risco associado a covariavel, qguando HR < 1, o risco

diminui (Patil; Dessai, 2019).

A avaliacao do modelo de Cox é fundamental para garantir sua
validade. Nesse sentido, a principal suposicao do modelo é a
proporcionalidade dos riscos, que determina que a relacao entre as
covariaveis e a taxa de falha deve permanecer constante ao longo do
tempo. Meétodos graficos, como a analise dos residuos de
Schoenfeld, e testes estatisticos sao amplamente utilizados para
verificar essa suposicao. Caso a proporcionalidade dos riscos nao seja
atendida, o modelo pode necessitar de modificacdes ou de

abordagens alternativas (Deo; Deo; Sundaram, 2021).

3. METODOLOGIA

Trata-se de estudo observacional analitico, de coorte retrospectiva,
conduzido com dados do Instituto Nacional de Cancer referentes ao
estado do Amazonas, abrangendo o periodo de 2010 a 2018. Os
dados foram analisados com o software R-Project 4.3.3, no qual as
variaveis foram selecionadas com base em analises univariadas e
multivariadas, permanecendo no modelo final apenas aquelas com
p < 0,05. A razao de risco (HR) foi estimada para identificar os fatores
prognosticos, e o ajuste do modelo foi avaliado por meio da analise

dos residuos de Cox-Snell (Carvalho et al.,, 2011).

As curvas de Kaplan-Meier foram utilizadas para descrever a
sobrevivéncia ao longo do tempo, permitindo visualizar a
probabilidade de sobrevida em diferentes momentos do
acompanhamento, e o teste de Log-Rank foi empregado para

comparar os tempos de sobrevivéncia entre os grupos definidos



pelas covaridveis sociodemograficas: idade ao diagndstico, raca/cor,
estado civil e escolaridade. Para o modelo de regressao de Cox, a
significancia das covariaveis foi avaliada por meio dos testes
estatisticos gerados automaticamente no ajuste — razao de
verossimilhanca, escore (Log-Rank) e Wald —, assegurando maior
robustez as estimativas. A suposicao de riscos proporcionais foi
verificada pelo teste de Schoenfeld; quando violada, a covariavel

correspondente foi incluida no modelo como fator de estratificacao.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1. Perfil dos Registros Oncolégicos no Amazonas

Como parte do objetivo especifico de conhecer o numero de casos
de cancer na populagcdo amazonense entre 2010 e 2018, foram
identificados 30.732 registros de pacientes com diagnostico
oncoldégico no estado do Amazonas, conforme dados provenientes
do Registro Hospitalar de Cancer (RHC). A Figura 1 apresenta a
evolucao anual desses casos, evidenciando oscilacdées ao longo do
periodo. Observa-se crescimento progressivo a partir de 2013, com
pico maximo registrado em 2017, ano em que 0 numero de casos
atingiu 3.990. Em contrapartida, o ano de 2010 representou o0 menor
registro da série, com 2.866 casos. Essa variacao pode refletir tanto a
ampliacdao da cobertura de notificacao quanto alteracdées Nno acesso
da populacao amazonense aos servicos de saude oncoldgica e no

diagnostico.

Figura 1. NUmero de casos de cancer no Amazonas (2010-2018)
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Fonte: Elaborada pelos autores com base em dados do RHC/INCA.

Com base nos dados analisados, foi possivel identificar os tipos de
cancer com maior frequéncia no estado do Amazonas entre 2010 e
2018. A Figura 2 evidencia as classificacdes de doenca (CID) mais
incidentes nesse periodo. A neoplasia intraepitelial cervical grau lll
nao especificada, ou neoplasia in situ do colo do Utero (CID D069),
geralmente considerada lesdao precursora do cancer cervical, ocupa
O primeiro lugar em numero de casos, com 3542 registros. Em
seguida, a neoplasia maligna do colo do utero nao especificada (CID
C539) aparece com 3.310 ocorréncias. Para fins de analise, ambas as
categorias foram agrupadas sob a denominacao C539 + D069,
totalizando 6.852 casos. Em terceiro lugar esta a neoplasia maligna
da mama (CID C509), com 2.827 casos. Por fim, a neoplasia maligna

da préstata (CID Coel) fecha a lista, com 2.297 registros.

Figura 2. Canceres mais frequentes no estado do Amazonas
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Fonte: Elaborada pelos autores com base em dados do RHC/INCA.

A seguir, o modelo de Cox foi ajustado considerando esses trés sitios
tumorais mais frequentes, com o objetivo de conhecer os fatores

prognosticos influentes na sobrevida dos pacientes oncoldgicos.

4.2. Carcinoma do Colo do Utero (D069 e C539)

Foram analisadas 5.570 pacientes com cancer do colo do utero (CID-
10: D069 e C539) registradas em Manaus, com seguimento até 31 de
dezembro de 2018. O desfecho (evento de interesse) foi o dbito por
cancer do colo do utero. Observaram-se 1081 falhas e 4.489
censuras. As varidveis observadas foram idade ao diagnostico (até 50
anos e 51 anos ou mais), raca/cor (branca, preta e outras), estado civil
(solteira, casada e outras) e escolaridade (sem escolaridade, ensino
fundamental, ensino médio, ensino superior e sem informacao). A
Figura 3 mostra a curva de sobrevivéncia global estimada pelo
estimador de Kaplan-Meier, com intervalo de confianca de 95%.
Nota-se que essa curva tende a se estabilizar entre 75% e 80% apods
aproximadamente 3.000 dias (cerca de oito anos). Esse
comportamento evidencia que, apesar dos Obitos registrados,
proporcao significativa das pacientes permanece viva mesmo apos
longos periodos de acompanhamento. A utilizacao conjunta desses
codigos abrange desde lesdes precursoras até neoplasias invasivas, o

gue impacta diretamente os desfechos observados.



Figura 3. Curva de sobrevivéncia global (Kaplan-Meier) para

neoplasias do colo uterino
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Fonte: Elaborada pelos autores.

A Figura 4 mostra as curvas de sobrevivéncia de Kaplan-Meier para
as covariaveis observadas. No painel superior esquerdo, referente a
idade, verifica-se que as pacientes com até 50 anos apresentam
tendéncia de maior sobrevida ao longo do tempo em comparacao
aquelas com 51 anos ou mais. No painel superior direito, referente a
raca/cor, observa-se pior progndstico entre pacientes autodeclaradas
pretas em relacao as brancas e ao grupo classificado como outras
racas. A curva das pacientes brancas apresenta maior estabilidade,
enguanto a das pretas evidencia queda mais acentuada da
sobrevivéncia ao longo do tempo observado. O painel inferior
esquerdo, referente ao estado civil, indica que mulheres casadas
apresentam maior sobrevida em relacao as solteiras. Por fim, o
painel inferior direito, referente a escolaridade, mostra que pacientes
sem escolaridade e com ensino fundamental apresentam as piores
taxas de sobrevida, enquanto as com nivel superior alcancam maior
probabilidade de sobrevivéncia. O grupo sem informacao destaca-se

por apresentar sobrevida superior.

Com o objetivo de comparar os tempos de sobrevivéncia entre os

grupos, foi realizado o teste de Log-Rank. Os resultados indicaram



diferencas estatisticamente significativas ao nivel de 5% para as
varidveis idade, estado civil e escolaridade, mas ndo para raca/cor.
Isso significa que, para idade, estado civil e escolaridade, os grupos
apresentam tempos de sobrevivéncia significativamente diferentes.
Por outro lado, do ponto de vista estatistico, nao houve evidéncia
suficiente para afirmar que a varidvel raca/cor influencia o tempo de

sobrevivéncia.

Figura 4. Curvas de sobrevivéncia de Kaplan-Meier para os dados de

cancer do colo do Utero
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Fonte: Elaborada pelos autores.

Na analise de regressao de Cox univariada, todas as covariaveis, com
excecdo de raca/cor (p = 0,10), mostraram-se fatores progndsticos
significativamente associados a sobrevida das pacientes com cancer
do colo do utero (p < 0,05). A suposicao de proporcionalidade dos
riscos foi violada apenas para a variavel escolaridade, sugerindo que
o efeito dessa covariavel sobre o risco de morte varia ao longo do
tempo. O modelo estimou razao de risco de 1,64 (IC95%: 1,45-1,85; p <
0,001) para mulheres com 51 anos ou mais, indicando risco de morte
64% maior em comparagcao com aquelas com até 50 anos. Em
relacdo ao grupo de mulheres brancas, as mulheres pretas
apresentaram HR de 1,23 (IC95%: 0,69-2,18; p = 0,484), sugerindo

tendéncia a maior risco de morte, enquanto o grupo classificado



como outras apresentou HR de 0,82 (IC95%: 0,65-1,05; p = 0,115),
indicando tendéncia a menor risco. No entanto, ambas as
associacdes nao atingiram significancia estatistica. Além disso, o
modelo apresentou baixo poder discriminativo para essa variavel
(concordancia = 0,506). Comparadas as mulheres casadas, aquelas
solteiras apresentaram risco de morte 16% maior (HR = 1,16; 1C95%:
1,01-1,33; p = 0,036), enquanto as mulheres classificadas como outras
(vilvas, divorciadas e demais situacdes) apresentaram risco 38%

menor (HR = 0,62; IC95%: 0,53-0,72; p < 0,001).

No modelo de regressao de Cox multivariado, isto &, considerando
simultaneamente as covariaveis idade ao diagndstico, estado civil e
raca/cor, e estratificado por escolaridade, verificou-se que a idade
avancada manteve-se como preditor independente de menor
sobrevida. Pacientes com 51 anos ou mais apresentaram risco de
Obito 28% superior em relacao aquelas com até 50 anos (HR = 1,28;
IC95%: 1,12-1,47, p < 0,001). Tais dados sugerem gque mulheres mais
velhas podem apresentar diagndstico tardio, maior carga de
comorbidades e menor acesso a estratégias de rastreamento
precoce (INCA, 2022). O estado civil também se mostrou associado
de forma significativa ao desfecho. Em comparacdao as mulheres
casadas, as solteiras apresentaram aumento de 20% no risco de
morte (HR = 1,20; IC95%: 1,04-1,37; p = 0,011) e aquelas classificadas no
grupo outros (vilvas, separadas judicialmente e com informacao
ausente) tiveram risco 39% maior (HR =1,39; IC95%: 1,17-1,65; p < 0,001).
Esses achados corroboram evidéncias de que o suporte emocional, a
presenca de um parceiro e o contexto familiar contribuem
positivamente para a adesao ao tratamento e para o enfrentamento
da doenca, com impacto direto na sobrevida oncoldgica (Pinquart;
Duberstein, 2010). Embora a literatura aponte desigualdades raciais

no acesso a salde no Brasil (INCA, 2022), a variadvel raca/cor nao



apresentou associacao estatisticamente significativa no modelo
final. Mulheres pretas exibiram HR de 1,08 (IC95%: 0,61-191; p = 0,79) e
O grupo outras, HR de 0,92 (IC95%: 0,74-1,14;, p = 0,53), ambos em
relacao as mulheres brancas. A variavel escolaridade foi incluida no
modelo como fator de estratificacdao, em razao da violagcao da
suposicao de proporcionalidade dos riscos detectada pelo teste de
Schoenfeld (p = 0,032). Essa abordagem permitiu que o modelo
estimasse funcdes de risco basal especificas para cada estrato de
escolaridade, evitando vieses nas estimativas e preservando a
robustez dos resultados das demais covariaveis. O modelo
multivariado atendeu a suposicdo de riscos proporcionais (teste
global de Schoenfeld: p = 0,14) e apresentou ajuste global
significativo (teste de log-verossimilhanca: p < 0,001). A estatistica de
concordancia (C = 0,549) indicou capacidade discriminatodria
moderada, sugerindo que, embora as variaveis incluidas contribuam
para explicar parte da variacao na sobrevida, outros fatores nao
mensurados — como estagio clinico ao diagndstico, tipo de
tratamento e presenca de comorbidades — podem influenciar de

mManeira relevante o prognostico dessas pacientes.

4.3. Neoplasia Maligna da Mama (C509)

Foi avaliada a sobrevida de 2.492 pacientes com cancer de mama
registradas em Manaus, acompanhadas até 31 de dezembro de 2018.
Foram identificados 566 oObitos (eventos) e 1926 censuras. As
varidveis analisadas incluiram idade (até 50 anos; 51 anos ou mais),
raca/cor (branca, preta, outras), estado civil (casada, solteira, outras) e
escolaridade (sem escolaridade, fundamental, médio, superior, sem

informacao).



A Figura 5 mostra a curva de sobrevivéncia global para pacientes
com cancer de mama (C509), estimada pelo método de Kaplan-
Meier com intervalo de confianca de 95%. Observa-se queda
progressiva da probabilidade de sobrevida ao longo do tempo,
sobretudo nos primeiros anos apodés o diagnodstico. Com o
prolongamento do acompanhamento, a curva tende a se estabilizar
em torno de 65%, sugerindo que proporgcao expressiva das pacientes
permanece viva mesmo apos varios anos. Esse padrao reflete tanto o
impacto dos Obitos relacionados ao cancer quanto a
heterogeneidade clinica dos casos incluidos, que abrangem estagios

distintos da doenca.

Figura 5. Curva de sobrevivéncia global (Kaplan-Meier) para os

dados de cancer de mama

0.8
L

Sobrevivéncia
0.4

0.0
L

T I I T T I I

0 500 1000 1500 2000 2500 3000
Dias

Fonte: Elaborada pelos autores.

Na analise por idade, as curvas de Kaplan-Meier apresentadas na
Figura 6 mostraram sobrevida semelhante entre mulheres de até 50
anos e aquelas com 51 anos ou mais. O teste de Log-Rank nao foi
estatisticamente significativo (p = 0,20), e o modelo de Cox
univariado confirmou auséncia de associacao estatisticamente
significativa com o tempo de sobrevivéncia (HR = 0,89; IC95%: 0,75-
1,05, p = 0O,15). Isso reforca que a idade, isoladamente, nao foi

determinante da sobrevida, resultado consistente com a literatura



de analise de sobrevida, que enfatiza a necessidade de avaliar
fatores clinicos e sociais em conjunto (Bustamante-Teixeira;

Faerstein; Latorre, 2002).

A andlise por raca/cor indicou menor sobrevivéncia para mulheres
do grupo outras (pardas, indigenas, amarelas e sem informacao) em
comparacao as brancas (Log-Rank p = 0,02). A regressao de Cox
revelou que a varidvel raca/cor estd marginalmente associada ao
tempo até o evento. Especificamente, pacientes classificadas como
outras racas/cores apresentaram risco de ocorréncia do evento 37,3%
mMaior em comparag¢ao as pacientes brancas (HR =1,373; IC95%: 1,046-
1,803; p = 0,022). Por outro lado, nao foi observada diferenca
estatisticamente significativa entre pacientes pretas e brancas (HR =
1,063; p = 0,906), sugerindo que, nesse conjunto de dados, a raca/cor
preta nao influencia significativamente o tempo de sobrevivéncia

em relacao a branca.

O estado civil apresentou associacao significativa com a sobrevida. O
grupo composto por mulheres solteiras teve risco de morte 27%
mMaior em comparacao as casadas (HR = 1,27, IC95%: 1,05-153; p =
0,014), enquanto o grupo outras (vidvas, separadas, sem informacao)
apresentou risco 26% menor (HR = 0,74; 1C95%: 0,59-0,92; p = 0,008).
O teste de Log-Rank global foi altamente significativo (p < 0,001). A
literatura demonstra que a rede de suporte social exerce efeito
protetor no prognodstico oncoldégico, favorecendo a adesdao
terapéutica e o enfrentamento da doenca (Pinquart; Duberstein,

2010).

Os resultados da regressao de Cox indicam que o nivel de
escolaridade esta significativamente associado a sobrevivéncia de

mulheres com cancer de mama. A escolaridade foi categorizada em



cinco niveis, tendo como grupo de referéncia as mulheres sem
escolaridade formal. Observou-se tendéncia de diminuicao do risco
de morte com o aumento da escolaridade, conforme descrito a

seguir:

a. mulheres com ensino fundamental apresentaram risco de
morte 26% menor em relacao ao grupo sem escolaridade (HR
= 0,74; 1C95%: 0,50-1,08), embora essa associacao nao tenha

atingido significancia estatistica (p = 0,118);

b. para aquelas com ensino médio completo, o risco de morte foi
26% menor (HR = 0,74; 1C95%: 0,50-1,10), também sem

significancia estatistica (p = 0,137);

c. mulheres com nivel superior apresentaram reducao de risco
estatisticamente significativa de 46% em comparacao aquelas

sem escolaridade (HR = 0,54, IC95%: 0,35-0,84; p = 0,005);

d. a categoria sem informacao apresentou reducao ainda maior
do risco (HR = 0,12; IC95%: 0,056-0,27; p < 0,0001); no entanto,
essa associacao deve ser interpretada com cautela, pois a
categoria pode incluir dados ausentes ou distorcidos, o que

dificulta uma interpretacao valida.

Esses achados sao consistentes com a literatura, que indica que
maiores niveis de escolaridade estdao associados a melhores
desfechos de saude, incluindo a sobrevida no cancer. Isso pode
refletir diferencas no acesso ao diagnostico precoce, ha adesao ao
tratamento e na compreensao sobre a doenca, além de melhores
condicdes socioecondmicas e maior suporte social geralmente
associados a escolaridade mais elevada. Do ponto de vista da saude

publica, os resultados reforcam a importancia de considerar o nivel



educacional como determinante social da saude. Mulheres com
menor escolaridade podem demandar estratégias especificas de
rastreamento, acompanhamento e educacao em saude, visando
mitigar desigualdades no tratamento e nos desfechos do cancer de

Mama.

Figura 6. Curvas de sobrevivéncia de Kaplan-Meier para os dados de

cancer de mama
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Fonte: Elaborada pelos autores.

No modelo de Cox multivariado, que incluiu simultaneamente as
varidveis idade, raca/cor, estado civil e escolaridade, o ajuste global
foi estatisticamente significativo, mas o poder discriminatorio
mostrou-se apenas moderado (C = 0,586). A suposicao de riscos
proporcionais nao foi violada (p = 0,184). Os resultados indicam que
estado civil e escolaridade foram os fatores significativamente
associados a sobrevida: pacientes solteiras apresentaram maior risco
de evento em relacdo as casadas ou em unido estavel, enquanto
aquelas com ensino superior tiveram risco quase 50% menor em
comparacdo as pacientes sem escolaridade. Ja idade e raca/cor ndo
mostraram associagcao significativa com o desfecho no modelo

ajustado.

4.4. Neoplasia Maligna da Préstata (C61)



Foram analisados 1.875 pacientes com cancer de prostata (Col)
registrados em Manaus e acompanhados até 31 de dezembro de
2018. Nesse periodo, foram observados 296 6bitos (eventos), com 18

observacdes excluidas por auséncia de dados.

A Figura 7 apresenta a curva de sobrevivéncia global dos pacientes
com cancer de prostata, estimada pelo método de Kaplan-Meier
com intervalo de confianca de 95%. Observa-se queda gradual da
sobrevida ao longo do seguimento, sobretudo nos primeiros anos
apos o diagnodstico. A probabilidade de sobrevida inicia proxima de
100% e declina para aproximadamente 98% no primeiro ano (cerca
de 365 dias), situa-se em torno de 95% apos trés anos e estabiliza-se
proxima de 90% entre oito e nove anos de acompanhamento. Esse
comportamento indica que, embora haja mortalidade associada a
doenca, a maioria dos pacientes sobrevive por longos periodos apos
o diagndstico, o que reflete tanto o curso clinico relativamente mais
indolente de muitos tumores de prostata quanto a possibilidade de
deteccao precoce em estagios menos agressivos. Ainda assim, a
progressiva reducao da curva evidencia o impacto da doenca na

mortalidade ao longo do tempo.

Figura 7. Curva de sobrevivéncia global (Kaplan-Meier) para

neoplasias de prostata
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Fonte: Elaborada pelos autores.

A Figura 8 apresenta as curvas de sobrevivéncia de Kaplan-Meier
para as covariaveis observadas. Para a variavel idade, a categorizacao
adotada foi de até 65 anos versus 66 anos ou Mmais. O teste de Log-
Rank evidenciou diferencas significativas entre os grupos (p = 0,004).
O modelo de Cox univariado confirmou que pacientes com 66 anos
Oou mais apresentaram risco de morte 43% maior em relagao aos
mais jovens (HR = 1,43; IC95%: 1,12-1,83; p = 0,004). A escolha desse
ponto de corte justifica-se pelo fato de o cancer de prostata ser
reconhecido como doenca da terceira idade, com cerca de 75% dos
diagnosticos ocorrendo em homens a partir dos 65 anos (INCA,
2022). Assim, a divisao reflete ndo apenas um marco epidemioldgico
amplamente utilizado em estudos de sobrevida, mas também um
limiar bioldgico e social que distingue uma populacao de menor
risco de outra em que a incidéncia e a mortalidade se elevam de
forma expressiva (Bustamante-Teixeira; Faerstein; Latorre, 2002).
Esse resultado reforca o impacto da idade avancada no progndstico,
frequentemente associada a presenca de comorbidades, ao
diagnostico tardio e ao menor acesso a terapias curativas, conforme

descrito por Carvalho et al. (2011).

Figura 8. Curvas de sobrevivéncia de Kaplan-Meier para os dados de

cancer de prostata
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Fonte: Elaborada pelos autores.

A varidvel raca/cor, categorizada em branca, preta e outras (parda,
amarela, indigena e sem informacao), nao apresentou associacao
significativa. O teste de Log-Rank nao mostrou diferencas
estatisticas (p = 0,70) e, no modelo de Cox, as categorias preta (HR =
0,83; IC95%: 0,42-1,64; p = 0,58) e outras (HR = 0,86; IC95%: 0,59-1,25; p
= 0,44) nao diferiram da branca. Esses achados sugerem auséncia de
efeito direto da raca/cor sobre a sobrevida, ainda que a literatura
destaque o papel das desigualdades sociais e do acesso aos servicos
de saude como determinantes indiretos da mortalidade

(Bustamante-Teixeira; Faerstein; Latorre, 2002).

O estado civil apresentou tendéncia, embora nao significativa.
Pacientes solteiros tiveram risco 22% maior de morte em
comparacao aos casados (HR = 1,22; I1C95%: 0,86-1,74;, p = 0,206),
enguanto o grupo outros apresentou risco reduzido em 13% (HR =
0,87; 1C95%: 0,66-1,15; p = 0,32). Apesar da auséncia de significancia
estatistica no modelo de Cox, o Log-Rank apontou valor proximo ao
limiar (p = 0,07). Esse achado é coerente com evidéncias de que o
suporte social e familiar pode influenciar a adesao ao tratamento e

melhorar o progndstico (Pinquart; Duberstein, 2010).

A escolaridade foi a variavel que mais impactou a sobrevida. O teste

de Log-Rank revelou diferencas significativas entre os grupos (p <



0,001). No modelo de Cox univariado, individuos com ensino
fundamental (HR =1,51; IC95%: 1,03-2,20; p = 0,03) e médio (HR =1,59;
IC95%: 1,01-2,51; p = 0,046) apresentaram risco maior de morte em
comparacao aos sem escolaridade. Pacientes com ensino superior
também mostraram tendéncia a risco elevado (HR = 1,80; IC95%:
1,00-3,24; p = 0,051). O grupo sem informacao apresentou risco
reduzido (HR = 0,20; IC95%: 0,08-0,54; p = 0,001), possivelmente
refletindo viés de registro. Diante desse resultado e considerando a
literatura metodoldgica, a escolaridade foi utilizada como variavel de
estratificacao, em consonancia com as recomendacdes de Deo, Deo

e Sundaram (2021) e de Patil e Dessai (2019).

No modelo de Cox multivariado, ajustando simultaneamente idade,
raca/cor, estado civil e escolaridade, a idade igual ou superior a 66
anos permaneceu como fator de risco independente (HR = 148;
IC95%: 1,14-1,91; p = 0,003). A escolaridade também manteve impacto
significativo: ensino fundamental (HR = 1,51; p = 0,032), médio (HR =
1,59; p = 0,047) e superior (HR =1,80; p = 0,051) associaram-se a maior
risco de morte, enquanto o grupo sem informacao apresentou efeito
protetor espurio (HR = 0,21, p = 0,001). Ja raca/cor e estado civil nédo
permaneceram como preditores independentes. O modelo global
mostrou ajuste satisfatorio e estatisticamente significativo (Log-

Rank = 40,85; p < 0,001).

Em sintese, na populagcao estudada, a idade avancada e a baixa
escolaridade foram os principais determinantes sociodemograficos
associados a menor sobrevida no cancer de prostata, enquanto
raca/cor e estado civil ndo apresentaram efeito independente apds o
ajuste. Esses achados reforcam que fatores sociais — como acesso
desigual ao diagnostico precoce e ao tratamento especializado —

precisam ser considerados no planejamento de politicas publicas



em oncologia (Bustamante-Teixeira; Faerstein; Latorre, 2002;

Pinquart; Duberstein, 2010; Deo; Deo; Sundaram, 2021).

5. CONCLUSAO

O presente estudo identificou os fatores progndsticos associados a
sobrevida de pacientes oncoldogicos no estado do Amazonas,
utilizando o modelo de regressao de Cox em uma coorte
retrospectiva. Foram analisados os principais sitios tumorais — colo
do utero (C539 e D069), mama (C509) e prostata (Col) —, o que
possibilitou avaliacao abrangente dos padrdes de sobrevivéncia e

das variaveis sociodemograficas envolvidas.

De maneira geral, a idade avancada destaca-se como o fator mais
relevante de pior prognostico. Esse achado é consistente com
evidéncias que associam o envelhecimento a maior carga de
comorbidades, diagnostico tardio e acesso limitado a terapias de alta
complexidade (Carvalho et al, 2011; Deo; Deo; Sundaram, 2021). Em
contextos de vulnerabilidade social, como na Amazbnia, tais
barreiras tornam-se ainda mais  expressivas, ampliando

desigualdades ja existentes.

A escolaridade mostra-se igualmente determinante, com efeito
significativo nos canceres de mama e de prostata, ainda que em
direcdes distintas conforme o sitio tumoral, o que sugere a influéncia
de vieses de registro e de padroes diferenciados de acesso ao

rastreamento.

O estado civil, como indicador de suporte social, também demonstra
relevancia. Pacientes casados ou em unido estavel apresentam
tendéncia a melhores desfechos, o que corrobora a literatura que

aponta o suporte familiar e conjugal como fator protetor,



influenciando positivamente a adesao ao tratamento e o

enfrentamento da doenca (Pinquart; Duberstein, 2010).

Em relacdo a raca/cor, ndo se observou associacdo estatisticamente
significativa apds o ajuste nos modelos multivariados. Esse resultado
nao afasta a existéncia de barreiras estruturais, como a desigualdade
No acesso ao diagndstico precoce e ao tratamento especializado,
gue podem atuar de forma indireta sobre a mortalidade (Pinquart;
Duberstein, 2010), e reforca a necessidade de estudos que

Incorporem variaveis clinicas e de acesso aos servicos.

A aplicacdo do modelo de Cox mostra-se fundamental, pois
possibilita avaliar o efeito simultdneo de multiplas covariaveis sem
necessidade de pressupor distribuicao parameétrica para os tempos
de sobrevida (Cox, 1972; Carvalho et al, 2011). A suposicao de
proporcionalidade dos riscos foi atendida nos modelos finais,
garantindo a robustez das estimativas e reforcando a importancia da
analise de sobrevivéncia como ferramenta epidemioldgica e de

saude publica (Patil; Dessai, 2019; Deo; Deo; Sundaram, 2021).

Como limitacdes, destacam-se a auséncia, na base utilizada, de
variaveis clinicas relevantes — estadiamento ao diagnadstico, tipo de
tratamento e comorbidades —, a proporcao de registros sem
informacao em covariaveis sociodemograficas e a capacidade
discriminatoria apenas moderada dos modelos ajustados. Estudos
futuros que incorporem essas informacgdes podem qualificar as

estimativas apresentadas.

Em sintese, este estudo demonstra que idade avancada,
escolaridade e estado civil sdao determinantes relevantes da

sobrevida oncolégica no Amazonas, em um contexto marcado por



desigualdades sociais e estruturais. Os achados evidenciam a
urgéncia de estratégias regionais que fortalecam o rastreamento
precoce, ampliem o acesso ao diagnodstico e ao tratamento
especializado e incorporem determinantes sociais nha formulacao de
politicas publicas. O uso do modelo de Cox reforca seu papel como
ferramenta essencial para subsidiar decisbes baseadas em
evidéncias, contribuindo para um cuidado oncolégico mais justo,

equitativo e eficaz na regiao amazdnica.
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