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INTRODUCAO: O céancer de pancreas ¢ uma neoplasia silenciosa e altamente letal,
com mortalidade crescente no mundo e no Brasil, marcada por diagnéstico tardio,
desigualdades regionais e maior ocorréncia em homens e individuos acima de sessenta anos,
influenciada por fatores bioldgicos, comportamentais ¢ metabolicos. Compreender esses
padrdes ¢ fundamental para orientar estratégias de prevencao e melhorar a detec¢do precoce.
Este estudo buscou analisar a mortalidade por cancer de pancreas no Brasil entre dois mil e
treze e dois mil e vinte e trés, considerando diferengas regionais, por sexo e por faixas etarias,
além de avaliar tendéncias temporais e aspectos relacionados ao estadiamento ao diagnoéstico.
METODOLOGIA: Foi realizado um estudo descritivo retrospectivo baseado em dados
secundarios do sistema nacional de informagdes sobre mortalidade e de projecdes populacionais
oficiais. Foram incluidos todos os Obitos atribuidos ao cancer de pancreas como causa basica,
estratificados por sexo e grupos etarios, com calculo de taxas padronizadas por cem mil
habitantes e andlise temporal ao longo do periodo estudado. Dados agregados sobre
estadiamento tumoral também foram examinados. RESULTADOS E DISCUSSAO: Os
resultados mostraram aumento continuo da mortalidade, com valores mais elevados nas regides
Sul, Sudeste e Centro-Oeste, além de crescimento proporcional expressivo no Norte e Nordeste.
Observou-se maior mortalidade em homens e incremento acentuado nas faixas etarias
avangadas. Houve predominancia de diagndstico em fases tardias, evidenciando limitagdes no
acesso ao diagnostico precoce, baixa identificacdo de grupos de risco e influéncia de condigdes
estruturais e socioeconomicas. Esses achados reforcam desigualdades regionais e a persistente
dificuldade em detectar a doenca em estagios iniciais, contribuindo para sua elevada letalidade.
CONCLUSAO: Conclui-se que o cancer de pancreas permanece um desafio relevante de satide
publica no Brasil, marcado por tendéncia crescente, maior ocorréncia em homens e em forte
influéncia da idade, o que reflete diferengas conhecidas na exposicao a fatores de risco, na
suscetibilidade metabolica e na vulnerabilidade associada ao envelhecimento. O estudo
contribui ao atualizar o panorama nacional da mortalidade e ao destacar a necessidade de
politicas de vigilancia, prevengdo, ampliacdo do acesso a servigcos especializados e
fortalecimento do diagnostico precoce.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Pancreatic cancer is a silent and highly lethal neoplasm, with rising
mortality worldwide and in Brazil. It is characterized by late diagnosis, regional inequalities,
and higher occurrence in men and individuals over sixty years of age, influenced by biological,
behavioral, and metabolic factors. Understanding these patterns is essential to guide prevention
strategies and improve early detection. This study aimed to analyze pancreatic cancer mortality
in Brazil between 2013 and 2023, considering regional, sex-based, and age-group differences,
as well as assessing temporal trends and aspects related to staging at diagnosis.
METHODOLOGY: A retrospective descriptive study was conducted using secondary data
from the national mortality information system and official population projections. All deaths
attributed to pancreatic cancer as the underlying cause were included and stratified by sex and
age groups. Standardized mortality rates per 100,000 inhabitants were calculated, and temporal
trends were analyzed throughout the study period. Aggregated data on tumor staging were also
examined. RESULTS AND DISCUSSION: The results showed a continuous increase in
mortality, with higher values in the South, Southeast, and Central-West regions, as well as a
significant proportional rise in the North and Northeast. Higher mortality was observed in men
and sharply increasing rates in older age groups. Late-stage diagnosis predominated,
highlighting limitations in access to early diagnostic methods, low identification of high-risk
groups, and the influence of structural and socioeconomic factors. These findings reinforce
regional inequalities and the persistent difficulty in detecting the disease at early stages,
contributing to its high lethality. CONCLUSION: Pancreatic cancer remains an important
public health challenge in Brazil, marked by an upward trend, higher occurrence in men, and
strong influence of age, reflecting well-known differences in exposure to risk factors, metabolic
susceptibility, and vulnerability associated with aging. This study contributes by updating the
national mortality landscape and emphasizing the need for surveillance policies, prevention
strategies, expanded access to specialized services, and strengthened early diagnosis.

Keywords: Epidemiology. Mortality. Brazil. Pancreatic cancer.
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ANALISE EPIDEMIOLOGICA DA MORTALIDADE POR CANCER DE
PANCREAS NO BRASIL ENTRE 2013 E 2023

EPIDEMIOLOGICAL ANALYSIS OF PANCREATIC CANCER MORTALITY
IN BRAZIL BETWEEN 2013 AND 2023

SALVONI, Jacqueline Fakhouri'

CRESPO, Andréa de Fatima Cristino Bastos?

RESUMO

O cancer de pancreas ¢ uma neoplasia altamente letal e frequentemente silenciosa, cuja
incidéncia e mortalidade vém aumentando de forma consistente no cendrio mundial e brasileiro.
O diagnostico geralmente ocorre em estidgios avancados, devido a inespecificidade dos
sintomas iniciais, o que resulta em altas propor¢des de casos irressecaveis e baixas taxas de
sobrevida. Além da gravidade clinica, a doenca apresenta importantes desigualdades regionais
relacionadas a fatores estruturais, demograficos e socioecondmicos. No Brasil, observam-se
maiores taxas de mortalidade nas regides Sul, Sudeste e Centro-Oeste, enquanto o Norte € o
Nordeste apresentam valores menores, embora com crescimento proporcional expressivo. No
perfil populacional, identificou-se maior mortalidade entre homens e individuos acima dos 60
anos, reforcando a influéncia de fatores bioldgicos, comportamentais e metabolicos no risco e
no desfecho da doenga. Diante dessas disparidades e da necessidade de melhor compreender o
comportamento populacional da neoplasia, este estudo teve como objetivo descrever a
mortalidade por cancer de pancreas no Brasil entre 2013 e 2023, analisando sua distribui¢do
segundo regido geografica, sexo e faixa etaria, bem como examinar tendéncias temporais e
implicagdes epidemioldgicas. Trata-se de um estudo descritivo retrospectivo baseado em dados
secundarios do sistema nacional de informacgdes sobre mortalidade e projecdes populacionais
oficiais. Todos os oObitos por cancer de pancreas como causa basica foram incluidos,
estratificados por sexo e grupos etarios. As taxas foram calculadas por cem mil habitantes e
analisadas ao longo do periodo, com padronizacdo para possibilitar comparacdes regionais.
Dados agregados de estadiamento tumoral também foram avaliados. Os resultados apontaram
aumento progressivo da mortalidade, com predominio em homens, o que reflete diferencas
conhecidas na exposicdo a fatores de risco, maiores taxas nas regides Sul e Sudeste,
demonstrando a influéncia do desenvolvimento na mortalidade da doenca, ¢ crescimento
acentuado nas faixas etarias mais avangadas, pela imunossenescéncia. Observou-se
predominancia de diagnodstico em estagios avangados, refletindo limitacdes no acesso ao
diagnostico precoce e desafios na identificagdo de populagdes de risco. Conclui-se que o cancer
de pancreas permanece um significativo desafio de satide publica no Brasil, marcado por
tendéncia crescente, desigualdades regionais, maior mortalidade em homens e necessidade de

1 Aluna. Graduanda em Medicina, Universidade Santo Amaro -SP — jfakhourisalvoni@email.com
2 professora Orientadora. Mestra, Universidade Santo Amaro -SP — e-mail@email.com
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estratégias robustas de vigilancia, deteccdo precoce e ampliagdo do acesso a servigos
especializados.

Palavras-chave: Epidemiologia. Mortalidade. Brasil. Cancer de pancreas.

ABSTRACT

Pancreatic cancer is a highly lethal and often silent malignancy whose incidence and
mortality have been steadily increasing both worldwide and in Brazil. Diagnosis usually occurs
at advanced stages due to the nonspecific nature of early symptoms, resulting in high
proportions of unresectable cases and low survival rates. Beyond its clinical severity, the
disease shows important regional disparities influenced by structural, demographic, and
socioeconomic factors. In Brazil, higher mortality rates are concentrated in the South,
Southeast, and Center-West regions, while the North and Northeast present lower rates,
although with a significant proportional increase. At the population level, mortality was higher
among men and individuals over 60 years of age, reinforcing the influence of biological,
behavioral, and metabolic factors on disease risk and outcomes. Given these disparities and the
need to better understand the population-level behavior of this malignancy, this study aimed to
describe pancreatic cancer mortality in Brazil between 2013 and 2023, analyzing its distribution
by geographic region, sex, and age group, as well as examining temporal trends and
epidemiological implications. This retrospective descriptive study was based on secondary data
from the national mortality information system and official population projections. All deaths
in which pancreatic cancer was recorded as the underlying cause were included and stratified
by sex and age groups. Mortality rates per one hundred thousand inhabitants were calculated
and analyzed over time, with standardization to allow regional comparisons. Aggregated tumor
staging data were also assessed. Results demonstrated a progressive increase in mortality, with
a higher rates among men, reflecting known differences in exposure to risk factors, higher
coefficients in the South and Southeast regions demonstrating the influence of regional
development on disease mortality, and a marked rise in older age groups attributable to
immunosenescence. A predominance of advanced-stage diagnoses was observed, reflecting
limitations in access to early diagnostic methods and challenges in identifying high-risk
populations. In conclusion, pancreatic cancer remains a major public health challenge in Brazil,
characterized by rising mortality, regional disparities, higher rates among men, and the pressing
need for strengthened epidemiological surveillance, earlier detection strategies, and broader
access to specialized care.

Keywords: Epidemiology. Mortality. Brazil. Pancreatic cancer.
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1 INTRODUCAO

O Cancer de Pancreas (CP) ¢ um tumor maligno majoritariamente assintomatico que
representa uma das neoplasias mais desafiadoras no contexto de satde publica global. Sua
incidéncia cresce gradualmente ao longo das tltimas décadas e, excluindo o cancer de pele nao
melanoma, configura a 6* causa de morte por cancer no mundo, mantendo baixa sobrevida
mesmo apos tratamento (1-4). Como a maioria dos individuos apresenta sintomas inespecificos,
o diagndstico raramente ocorre em estagios iniciais, o que explica a deteccao de 80—85% dos

casos ja com a presenca de metastase distante ou doenga localmente avangada (5-6).

Além de seu impacto global, o CP é marcado por um padrido epidemiologico marcado
com importantes desigualdades regionais (3). Na literatura, hd ampla associagdo entre a
mortalidade por CP e o Indice de Desenvolvimento Humano (IDH), evidenciando que 6bitos
por essa neoplasia tendem a ser mais elevados em areas com IDH alto ou muito alto (3,7,8). No
Brasil, essa relacdo também foi observada, demonstrando maior prevaléncia e incremento da
mortalidade nas regides Sul, Sudeste e Centro-Oeste, assemelhando-se a paises desenvolvidos,
enquanto Norte e Nordeste apresentam taxas compativeis com paises emergentes (7). Embora
a literatura descreva esse cenario influenciado por fatores estruturais e socioecondmicos,
permanece relevante caracterizar de forma integrada a mortalidade por CP no Brasil segundo

regioes, faixas etarias e sexo, considerando o contexto do IDH (9).

O pancreas ¢ um orgao retroperitoneal, lobulado, paralelo ao estbmago e com cerca de
14 a 20 cm de comprimento (10,11). A cabega do pancreas ¢ a por¢do mais ampla, localizada a
direita e encaixada na concavidade formada pela alga descendente e inferior do duodeno. Nessa
regido, destaca-se o processo uncinado, que se projeta envolvendo a artéria e a veia mesentérica
superiores. O colo do pancreas prolonga-se a esquerda, unindo a cabega ao corpo e situando-se

a frente das veias cava inferior e porta, cruzado anteriormente pelo colon transverso (10,11).

O corpo estende-se obliquamente a esquerda, a face posterior do corpo faz contato sobre
a veia cava inferior e artérias aorta e mesentérica superior, enquanto a face anterior € recoberta
pelo peritonio e separada do estobmago pela bolsa omental. O ducto pancreatico principal (ducto
de Wirsung) percorre o eixo da glandula, recebendo os ductos secundarios ao longo do corpo e
dirigindo-se a cabega, onde se une ao ducto colédoco para formar a ampola de Vater, enquanto
0 ducto acessorio (ducto de Santorini) drena parte da cabeca e desemboca de forma
independente acima da papila maior (10-12). A cauda do pancreas € a por¢do mais estreita e

terminal da glandula, projetando-se para o hilo do baco (10,11).
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O 6rgao ¢ uma glandula mista, com fung¢des endocrinas e exdcrinas. A por¢ao endocrina,
constituida pelas ilhotas de Langherans distribuidas por todo o 6rgdo, porém principalmente
encontradas em sua cauda, que secretam hormonios diretamente na corrente sanguinea, como a

insulina e o glucagon, essenciais para a regulacao do controle glicémico (10-12).

A por¢do exocrina compreende a maior parte do pancreas e ¢ formada pelas células
acinares, responsaveis pela produ¢do do suco pancreatico. Essa secre¢do, em volume diério
estimado entre 1000 e 2000 ml, é rica em bicarbonatos e cloretos, além de conter enzimas como
a amilase e lipase, fundamentais para a digestao de carboidratos e gorduras no intestino delgado

(9). A liberagdo do suco pancreatico ocorre no ducto pancreatico principal (6,12).

Os tumores pancreaticos podem ser classificados em endocrinos e nao enddcrinos. Os
tumores enddcrinos sdo menos prevalentes, representando de 5 a 10% dos casos de CP, e
incluem neoplasias funcionantes, como os insulinomas, glucagonomas e gastrinomas (6,13). O
insulinoma ¢ benigno em cerca de 90% dos casos e origina-se das células  pancreaticas,
levando a producdo excessiva de insulina e consequente sintomas de hipoglicemia como
confusdo mental, cefaleia, escotomas, associados a sintomas adrenérgicos decorrentes da

resposta hipoglicémica (5,12).

O glucagonoma, resultante da producao excessiva de glucagon, causa hiperglicemia
persistente e manifesta-se principalmente com a Sindrome de Trousseau, descrita em 1865,
caracterizada por um estado de hipercoagulabilidade associado a tromboflebite recorrente e
migratéria de veias superficiais, diabetes mellitus tipo 2 (DM2), perda ponderal e anemia
(5,12,14). O gastrinoma ¢ um tumor endocrino produtor de gastrina, cuja hipersecrecdo estimula
a producdo excessiva de acido gastrico, resultando em dor abdominal, diarreia e multiplas

ulceras pépticas, de localizacdo atipica e refratarias ao tratamento convencional (5,12,14).

Os tumores ndo enddcrinos correspondem a aproximadamente 90% dos CP, sendo o
adenocarcinoma ductal pancredtico (PDAC) o subtipo mais frequente (2,5).
Microscopicamente, ndo ha diferencas significativas entre os carcinomas localizados na cabeca
do pancreas e aqueles que acometem o corpo ou a cauda da glandula (5,6). As manifestacdes
clinicas, entretanto, variam conforme a localizacdo anatomica do tumor, influenciando o

momento do diagnostico e o tipo de sintomatologia apresentada (5).

O tumor periampular mais comum € o localizado na cabega do pancreas, onde se localiza
o processo uncinado e que abriga cerca de 60 a 70% dos casos de CP (2,6,13). Embora

frequentemente assintomatico nas fases iniciais, a doenga € caracterizada pela triade composta
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por ictericia, dor epigastrica geralmente constante, que se irradia em faixa para o dorso e perda
ponderal (5). A sindrome colestatica ¢ uma manifestacdo tipica, cursando com ictericia de

carater obstrutivo, continua e progressiva, coluria, acolia fecal e prurido intenso (5,6).

Um achado clinico relevante ¢ o sinal de Courvoisier-Terrier, definido pela presencga de
vesicula biliar palpéavel e indolor em pacientes com ictericia obstrutiva, o que sugere a obstru¢ao
biliar por lesdo neoplasica e ndo por célculo coledociano (5,6). Entre as manifestacdes
paraneoplasicas associadas ao PDAC destaca-se a Sindrome de Trousseau (2,5). Outra
manifestagdo possivel € a acantose nigricans, que pode estar relacionada a resisténcia insulinica

e, em alguns casos, ao surgimento recente de DM2 (4-6).

O diagnostico costuma ser tardio, mesmo em sintomaticos, onde apenas 10 a 20%
apresentam tumores localizados ou potencialmente ressecaveis (4-6,13). Aproximadamente
30% tém doenga localmente avangada ou limitrofe, onde ha sobrevida média de 1 ano, e cerca

de 60% apresentam doenga irressecavel e sao candidatos a cuidados paliativos (4-6,13).

Os carcinomas localizados no corpo ¢ na cauda do pancreas correspondem a
aproximadamente 15% dos casos e apresentam caracteristicas histologicas semelhantes as
lesdes da cabeca pancredtica, entretanto, diferem quanto as manifestacdes clinicas (2,5,6). O
quadro tipico envolve dor epigéstrica e perda ponderal, geralmente sem ictericia colestatica,
visto que essas regioes estao distantes da ampola de Vater. Assim, os tumores de corpo e cauda

raramente comprimem as vias biliares principais, ao contrario das lesdes na cabega (5,6,13).

O paciente pode apresentar inicio stibito de DM2 por faléncia pancreética endocrina e a
tromboflebite migratoria (2,4-6). A localizagdo retroperitoneal torna o tumor menos
sintomatico e mais dificil de detectar clinicamente, o que contribui para o diagndstico tardio
(5). Apenas 10% dos tumores sdo ressecaveis ao diagndstico e, mesmo quando passiveis de

ressec¢do, a sobrevida em 5 anos € de aproximadamente até 14% (2.4,5).

A maioria do CP, os PDAC, se origina de lesdes precursoras conhecidas como
neoplasias intraepiteliais pancredticas (PanlIN), alteracdes microscopicas ndo invasivas dos
ductos pancreaticos que evoluem gradualmente por meio da sobreposicao de mutacdes (2,4).
Todavia, cerca de 15% dos CP derivam de neoplasias cisticas, como as neoplasias mucinosas
papilares intraductais (IPMN), que podem coexistir com o PDAC, porém exibem um perfil

genético distinto, sugerindo trajetdrias oncogénicas divergentes (2,5,6).

A carcinogénese do CP, de maneira geral, resulta de um conjunto complexo de

alteracdes genéticas e epigenéticas que afetam vias fundamentais relacionadas a proliferacdo
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celular, a integridade genomica e a modula¢ao do microambiente tumoral (4,15). Esse processo
tem inicio na mucosa e avangando de lesdes precursoras até a malignidade invasiva, cujas

diferencas moleculares impactam diretamente o progndstico (2,14,15).

Mutagdes somaticas em oncogenes, em genes supressores, além de alteragdes
germinativas em genes de reparo do DNA e do ciclo celular, bem como genes relacionados a
sindromes hereditarias, a pancreatite hereditaria e genes envolvidos no reparo por
incompatibilidade (Mismatch Repair — MMR) também exercem papel relevante na
predisposicao ao CP (4,14-18). O Quadro 1 sintetiza os principais genes relacionados ao CP,
incluindo suas alteragdes, frequéncia, funcdes bioldgicas e relevancia na tumorigénese

pancredtica.

Quadro 1: Genes envolvidos na iniciacdo, progressao e predisposicao hereditaria

ao cancer de pancreas, com respectivos mecanismos e frequéncias de alteracao.

Classe Gene(s) Tipo d~e Frequéncia Fungédo / Via Relagao com CP/
alteragdo Sindromes
Oncogenes ~ Ativagao proliferativa; S ~
; Mutacao >90% dos ~ Iniciacdo e progressao
*
.(Vla . KRAS somatica PDAC f(?rmag:ao.de PanNs ¢ do PDAC;
proliferativa) hiperplasia multifocal
TP53* Mutagdo 50-70% Controle do ciclo Alterado na maioria dos
Genes somatica ’ celular e apoptose PDAC avangados
supressores Via TGF:B; ) )
TG SMAD4* e 60-90% rerpodelac;go do Perda assoma@a a pior
microambiente progndstico
tumoral
BRCAI* 0,35-1% Reparo do DNA | CF hereditrio; familias
com mama/ovario
Principal gene
Repakr,g por BRCA2* Mutaca Até 16% Reparo por HRR germinativo associado a
recombinagdo utagdo CP
homoéloga germinativa Predisposicio
%
(HRR) PALB2 Cofator de BRCA1/2 hereditaria a0 CP
ATM* Sensor de dano ao Associado a risco
DNA germinativo de CP
. Melanoma familiar;
. * >
Cicloe CDKN2A Mutacio - Via p33/Rb risco aumentado de CP
crescimento P
sl STK11* germinativa 11-32% Re.gulagﬁo do Sindrome de Peutz-
crescimento celular Jeghers
Pancreatite PRSS]* Mutagao o Ativagdo do Pancreatite hereditaria;
hereditaria germinativa tripsinogénio precursor de PDAC
MLH1*
Mismatch MSH2* Defeito no - Reparo de mismatch Sindrome de Lynch;
Repair MMR) | MSH6* MMR p MSI-H
PMS2*

Fonte: Elaborado pelos autores a partir dos dados das referéncias (2, 4-6, 14-18, 25).
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Estima-se que 5-10% dos casos de CP tenham origem familiar, ocorrendo em pacientes
com dois ou mais parentes de primeiro grau acometidos (2,19). Uma meta-analise (19)
demonstrou que individuos com um unico parente de primeiro grau com CP ja apresentam risco
80% maior de desenvolver a doenca em comparag@o aos sem historico familiar, podendo esse

risco chegar a nove vezes quando ha multiplos casos na familia (2,14,19).

Além dos componentes genéticos, o CP possui outros fatores ndo-modificaveis como a
idade avancada, visto que somente 20% dos diagnosticos ocorrem antes da sexta década de
vida, sendo que a maioria dos casos ocorrem na faixa etaria septuagenaria e octogendria € o

sexo masculino, majoritariamente atribuido a maior exposi¢ao aos fatores de risco (2,4,11,14).

As condig¢des mutaveis para o aparecimento da malignidade sdo: o tabagismo, altamente
associado ao cancer, representando um risco ao CP aumentado de 74% em fumantes e de 20%
em ex-fumantes, mostrando também a redugao do risco em pessoas que cessaram o vicio (20);
etilismo quando ha consumo superior a 30g ao dia, enquanto a dose moderada a baixa nao
representou maior propensao (2,14); obesidade, havendo um acréscimo de 10% no risco de CP
para cada 5 unidades de IMC, mostrando a tendéncia global de aumento da patologia com o
aumento das taxas de obesidade (14,15,21). Ademais, a pancreatite também ¢ considerada um

fator de risco por conta de seus padrdes inflamatorios e o dano tecidual causado (2,14).

O diagnodstico do CP requer abordagem integrada entre exames de imagem,
histopatologia e biomarcadores, visando definir a ressecabilidade tumoral com base no
envolvimento vascular e na presenga de metastases (13). A tomografia computadorizada com
multidetectores (TCMD) ¢ o exame de escolha para diagndstico e estadiamento inicial,
permitindo classificar os casos em ressecaveis, borderline ou irressecaveis (6,13). A
ressondncia magnética (RNM) atua complementando, principalmente, na deteccdo de

metastases e tumores isoatenuantes (22).

A confirmagao histopatologica permanece o padrao-ouro para o diagnostico definitivo,
entretanto, ela ndo € obrigatoria para tumores claramente ressecaveis (4,6). A ultrassonografia
endoscopica (EUS) € o exame mais sensivel para detectar lesdes pequenas (até 3mm) e permite
a biopsia guiada por agulha fina, para o diagndstico histopatoldgico, sendo indicada em casos

irressecaveis ou de duvida diagnostica antes de iniciar um tratamento sistémico (4,6,13).

A colangiopancreatografia retrograda endoscépica (CPRE) ¢ um exame complementar
dentro do diagndstico do CP principalmente nos casos de tumores de cabeca associados a

obstrucdo biliar, permitindo simultaneamente o tratamento paliativo com a colocagdo de stent,
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sendo assim um método voltado a avaliacdo e ao manejo das complicacgdes biliares (4,6). Na
CPRE, ¢ possivel realizar escovado citoldgico e pungdo aspirativa dos ductos biliares ou da
papila, aumentando a sensibilidade para deteccao de malignidade com o diagnostico citologico

em casos de estenose biliar indeterminada, embora seja menos sensivel que a EUS (6).

Entre os biomarcadores, o CA19-9 ¢ o mais utilizado no acompanhamento pds-
operatdrio e na avaliagdo de recidiva, embora limitado pela baixa especificidade. Combinagdes
com CA125, CEA, CA242, microRNAs e mutagdes em KRAS ampliam a acuracia diagndstica
e sao promissoras para detecgao precoce em populagdes de risco, reforcando a importancia de
aprimorar biomarcadores (4,13). Métodos como Tomografia por Emissdo de Pdsitrons
associada a Tomografia Computadorizada (PET-CT) auxiliam complementarmente detectando

metastases ocultas, lesdes metabolicas precoces, € no reestadiamento (2,4,6,22,23).

A deteccdo precoce permanece essencial para aumentar a taxa de ressecabilidade e
sobrevida, mas o rastreamento populacional ainda ¢ inviavel devido a baixa incidéncia (6).
Assim, os esforcos concentram-se em grupos de alto risco, o que reforga a importancia do

estudo epidemiologico dessa populacdo (13,22).

O tratamento cirargico ¢ considerado a unica forma potencialmente curativa para o CP,
capaz de prolongar significativamente a sobrevida, ¢ a adicdo da quimioterapia adjuvante
demonstrou melhorar as taxas de sobrevida (2,4,5). O manejo tradicional do CP inclui cirurgia,
quimioterapia, radioterapia e cuidados paliativos (4,24). Embora as taxas de sobrevida em cinco
anos variem entre 10% e 25% apds a ressecgdo, a cirurgia permanece a principal modalidade
com inten¢do curativa (5). As opg¢des cirlrgicas incluem a pancreatoduodenectomia
(procedimento de Whipple), a pancreatectomia distal e a pancreatectomia total, dependendo da
localizag@o anatomica do tumor (2). Aqueles localizados na cabeca pancreatica sao geralmente
tratados com pancreatoduodenectomia, que envolve a ressec¢do da cabega do pancreas,
duodeno, jejuno proximal, colédoco, vesicula biliar e parte do estdmago. Estudos retrospectivos
demonstram que as abordagens laparoscopicas e roboticas apresentam seguranca comparavel a
cirurgia aberta tradicional (5). J& os tumores no corpo ou cauda utilizam pancreatectomia distal,
muitas vezes associada a esplenectomia. A ressec¢do vascular, quando necessaria, pode ser
realizada com o objetivo de alcangar margens cirtirgicas negativas (R0), uma vez que esta esta
associada a melhor sobrevida em comparacao as ressecgdes microscopicas positivas (R1) (2,5).

Assim, estratégias como tratamento neoadjuvante visam aumentar ressecgoes completas (2).

Nos casos de doenca localmente avancada, o tratamento baseia-se na quimioterapia

sistémica, utilizando esquemas consagrados para doenca metastatica (5). Cerca de 50% dos
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pacientes apresentam metastases a distancia ao diagndstico, situagdo em que a quimioterapia
constitui a principal modalidade terapéutica, com objetivo paliativo e de prolongamento da
sobrevida (5,24). Além das abordagens convencionais, 0 avango na caracterizacdo molecular
do CP tem permitido o uso de terapias-alvo beneficiando subgrupos moleculares especificos,

embora sua aplicabilidade ainda seja limitada (4,14-18,25)

Diante da complexidade clinica, das limitagdes diagndsticas e terap€uticas e da baixa
taxa de sobrevida associada ao cancer de pancreas, torna-se fundamental compreender como
essa realidade se manifesta no contexto brasileiro. Assim, este estudo tem como objetivo
descrever a mortalidade por neoplasia maligna de pancreas no Brasil entre 2013 ¢ 2023,
avaliando sua distribui¢do segundo regido geografica, sexo e faixa etaria, além de discutir a

evolugdo dos padrdes de mortalidade, caracterizando também o estadiamento da doenga.

Para isso, este estudo buscou descrever e analisar as tendéncias da mortalidade por
neoplasia maligna de pancreas no Brasil entre 2013 ¢ 2023, considerando sua evolugado temporal
e as diferengas entre regides, faixas etdrias e sexos, de modo a compreender padroes
epidemioldgicos, possiveis fatores associados e implicacdes para a interpretagdo das taxas de

mortalidade e do estadiamento ao diagnostico descrito na literatura.

2 METODOLOGIA

2.1 Desenho do estudo

Estudo epidemiologico descritivo retrospectivo com uso de dados secundérios dos

coeficientes de mortalidade por CP dentre os brasileiros entre 2013 a 2023.

As informacgdes sobre os Obitos foram coletadas na base de dados do Sistema de
Informagdes sobre Mortalidade (SIM) do Ministério da Saude, disponiveis no site do
Departamento  de  Informatica do Sistema Unico de Saade (DATASUS;
http://www.datasus.gov.br). Todos os Obitos registrados no Brasil que tiveram como causa
basica o CP foram selecionados e classificados de acordo com 10? revisao da Classificagao
Internacional de Doengas (CID-10) para o CID C25 (neoplasia maligna de pancreas), e foram
estratificados por sexo (masculino e feminino) e faixas etérias (0-9, 10-19, 20-29, 30-39, 40-
49, 50-59, 60-69, 70-79 e > 80 anos). Os dados da populagdo residente no Brasil, de acordo

com sexo e faixas etarias, foram obtidos a partir das informagdes demograficas das projecoes
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populacionais (atualizagdo de 2024) do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE),
informacdes baseadas nos censos demografico e estimativas populacionais intercensitarias.

Dados ignorados ou em branco ndo foram incluidos nas analises no estudo.

Hé limitagcdes inerentes ao uso de dados secundarios, como possiveis falhas no
SIM/DATASUS, subnotificagdes, inconsisténcia nos dados, auséncia de informagdes clinicas
detalhadas e impossibilidade de vincular estadiamento a desfechos individuais. O uso do CID-
10 C25 também impoe restri¢des, pois ndo diferencia subtipos especificos de cancer de

pancreas.

2.2 Analise Estatistica

Os dados foram organizados em planilhas e submetidos a tratamento estatistico
a fim de avaliar a evolucao temporal das taxas de mortalidade por 100.000 habitantes e
comparar a distribui¢do desta ao longo dos anos e entre regides do pais, além também do estadio

da doenga.

Todas as analises foram realizadas com o software R (R Core Team, 2018) —
R: A Language and Environment for Statistical Computing, desenvolvido pela R Foundation

for Statistical Computing, Viena, Austria.

Consideramos a taxa total, a taxa em cada sexo, a taxa em cada faixa etaria e a
taxa em cada combinagdo de sexo e faixa etaria, onde foram produzidos Figuras de tendéncia
temporal e tabelas descritivas, permitindo observar a evolugdo anual das taxas e diferencas
regionais. Também foi realizada a analise do estadiamento tumoral, expressa em valores

absolutos e percentuais.

A taxa dentro das subpopulagdes ¢ calculada como:

Nuamero de mortes na subpopulagao
100.000 x ( - — )
Numero de pessoas na subpopulacao

Sendo as subpopulagdes consideradas sdo combinagdes de: regido, ano, sexo
e/ou faixa etaria. Para cada uma dessas combinagdes temos uma especifica taxa que ¢
apresentada em um Grafico. O nimero de pessoas em cada subpopulacio ¢ aquele

disponibilizado pelo IBGE para o respectivo ano.

Depois, para comparar as regioes com relagdo a taxa de morte em cada sexo,

calculamos para cada regido, ano e sexo a TM ajustada. Essa taxa ¢ uma média ponderada do
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nimero de mortes por 100 mil habitantes em cada faixa etaria da respectiva regido, ano e sexo,
sendo que uma mesma ponderagao ¢ utilizada para todas as regides. A ponderagdo considerada
¢ a proporcao de cada faixa etaria na populacao do Brasil no respectivo ano e sexo. Esse tipo
de ajuste permite comparar melhor regides que possuem uma populacdo em geral mais jovem

ou mais velha, ja que mitiga o efeito da distribui¢ao das faixas etarias na taxa de morte.

Para comparar as regides com relagdo a taxa de morte em cada faixa etaria, também
consideramos a taxa de morte ajustada por sexo que € uma média ponderada das respectivas
taxas em cada sexo. A ponderagao ¢ dada pela propor¢ao da populagdo do Brasil da respectiva

faixa etaria e respectivo ano que esta em cada sexo.

Por fim, para comparar as regides com relagdo a TM no geral, consideramos a taxa de
morte ajustada por sexo e faixa etdria, que ¢ uma média ponderada das respectivas taxas em

cada combinacao de sexo e faixa etaria.

Para a analise do estadiamento, foram consideradas as frequéncias absolutas e relativas
das categorias registradas em cada regido e ano. As frequéncias absolutas corresponderam ao
numero de individuos classificados em cada categoria de estadiamento, enquanto as frequéncias
relativas representaram a proporc¢ao desses individuos em relacdo ao total da respectiva regido
e ano. Essas distribui¢des foram avaliadas anualmente, permitindo identificar variagdes na

representatividade das categorias ao longo do periodo analisado.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Resultados

3.1.1 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Brasil

O Grafico 1 apresenta a evolugdo da mortalidade no Brasil ao longo dos anos, a cada
100 mil habitantes. Observamos, em geral, um aumento da TM entre 2013 a 2024 de 4.37 para
6.38 respectivamente, o que representa o crescimento de 45,9% dos dbitos na década apreciada,

evidenciando a tendéncia de crescimento continua no pais.
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Grifico 1: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Brasil.
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Fonte: O autor.

3.1.2 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Brasil por sexo

O Grafico 2 mostra a evolugao das taxas de mortalidade separadas por sexo. Em ambos,

observa-se um padrdo ascendente continuo. Entre as mulheres, os valores sobem de 4.26 em

2013 para 6.38 em 2023. No masculino, os valores sdo maiores (4.49 em 2013) e o crescimento

mais acentuado (6.38 em 2023). O Grafico apresenta TM mais elevada no sexo masculino

durante todo o periodo, embora ambas as curvas exibam crescimento semelhante.
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Grifico 2: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Brasil, por sexo.
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Fonte: O autor.

3.1.3 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Brasil por faixa etaria

O Gréfico 3 detalha as TM brasileiras por faixa etaria. Faixas mais jovens apresentam

taxas muito baixas e oscilantes, sem tendéncia clara. A partir dos 50 anos, entretanto, as curvas

mostram crescimento consistente € marcado ao longo dos anos. Na faixa sexagendria em diante,

0 aumento ¢ acentuado e continuo, triplicando entre os 60 e 80 anos, evidenciando que a

mortalidade cresce exponencialmente com a idade, mostrando comportamento nacional da

mortalidade fortemente impulsionado por faixas etdrias mais avangadas.
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Grafico 3: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Brasil, por faixa etaria.

0.015 0.01

0.0101 0.01 0.01 0.01

0.005- 0 0

SOUB G ED

0.000 -

0.02
- 0.02 ’

0.020 0.01 0.02 0.02 0.02 0.02 0.02 0.02

0.015-

0.010

0.005

0.000-
0.124
0.10 0.08 0.09 007 0.08

0.08- 0.08 0.06
0.06
0.04-
0.02-
0.00-

0.01 0.01

SOUE 61 B QL

0.08 008 0.08

0.5 0.41 030 0.43 . 0.44 o 0.42 0.48 045 0.43
0.4l 034 3 0.38 0.38

0.3
0.2

B

SOUB GE B 0F

0.0

25 2.09 199 2.08 2.08 199 213 203 2.19 2.1
20- 1.75

1.5
1.0
0.5-
0.0-
10

a
(=]
o
]
o
3
=1
7

Mortes por 100k habitantes

SOUE 65 € 0G

on s o

25 o
20 17.91 17.66 1B.08 18.71 2005 19.37 19.99 19.59 19.47 19.47 20.98

SOUB 69 B 09

40 34.01 33.46 34.75 35.94 37.27 37.83 39.33 37.61 2697 375 39.79
N S5 il D

SOUB 62 B 0/

- . 64.77 an
57.23 57.25 57.58 57.05 59,98 59.24 62.17 61.48 59.84 o4.r1 63.29

o
S
2
o
&
o
3
B
@

2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023
Ano

Fonte: O autor.

3.2.1 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Norte

O Grafico 4 mostra a evolugdo das mortes por 100.000 habitantes na regiao Norte entre

2013 e 2023. Observa-se também uma tendéncia geral de aumento, iniciando em cerca de 1.61
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em 2013 e chegando a 2.82 em 2023. H4 pequenas oscilagdes entre 2018 e 2021, mas a curva
mantém crescimento no decorrer dos anos. O Grafico evidencia que, embora em valores

absolutos menores que os nacionais, a regido Norte acompanha a tendéncia de aumento da TM.

Grafico 4: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Norte.
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3.2.2 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Norte por sexo

O Grafico 5 apresenta as taxas de mortalidade segmentadas por sexo no Norte. No sexo
feminino, a curva sobe de 1.38 em 2013 para 2.59 em 2023, com um pico entre 2018 ¢ 2019 e
algumas variacdes intermediarias posteriormente, retornando a ascender em 2021. No sexo
masculino, os valores sdao mais elevados na maioria da série, crescendo de 1.84 para
aproximadamente 3.05 no mesmo periodo. Assim como no cenario nacional, o Grafico destaca

que os homens apresentam TM superior, mas ambos sexos demonstraram tendéncia ascendente.
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Grafico 5: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Norte, por sexo.
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3.2.3 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Norte por faixa etaria

O Grafico 6 apresenta a evolugdo das taxas de mortalidade do Norte por faixa etaria. As
faixas jovens exibem valores muito baixos e com oscilagdes irregulares. A partir dos 50 anos,
as curvas tornam-se mais estaveis € apresentam crescimento progressivo, especialmente nas
faixas de 60—69, 70-79 e 80+, onde o aumento ¢ mais evidente ao longo dos anos. Assim como
no cendrio nacional, o Grafico mostra que a mortalidade aumenta de forma clara com a idade,
e que o comportamento ascendente das taxas na regido estd concentrado principalmente nas

faixas etarias mais altas.
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Grafico 6: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Norte, por faixa etaria.
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3.3.1 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Nordeste
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O Grafico 7 demonstra que a TM por CP no Nordeste apresentou aumento progressivo

entre no periodo estudado, passando de 2.88 em 2013 para 4.59 6bitos por 100.000 habitantes

em 2023. Apos leve estabilidade entre 2013 e 2015, observa-se ascensdo continua a partir de

2016 (3.18), com incrementos sucessivos até o pico final. Esses dados indicam crescimento

sustentado da mortalidade na regido ao longo da década analisada.

Grafico 7: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Nordeste.

6

2.88

Mortes por 100k habitantes
w

2013 2014

20‘1 8 2019 2020 2021 2022
Ano

Fonte: O autor.



29

3.3.2 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Nordeste por sexo

No Griafico 8, ao estratificar por sexo, nota-se que tanto mulheres quanto homens do
Nordeste exibiram aumento nas taxas de mortalidade ao longo dos anos. Entre mulheres, os
valores variaram de 2.84 em 2013 para 4.62 em 2023, enquanto no sexo masculino houve
elevagdo de 2.92 para 4.56 no mesmo periodo. Durante o periodo descrito, nota-se que o
crescimento do sexo feminino se mostrou maior do que o masculino, mesmo que estes tenham

predominado a série e que a diferenca seja modesta.

Grafico 8: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Nordeste, por sexo.
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3.3.3 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Nordeste por faixa etaria

O Gréfico 9, que descreve a mortalidade por faixa etaria, evidencia que no Nordeste as
taxas comegam a se elevar a partir dos 40 anos. Entre individuos quinquagenarios, os valores
fazem um aumento de 1.1 vezes em dez anos, enquanto nas faixas mais idosas a mortalidade ¢
marcadamente maior. O grupo maior do que 80 anos apresenta as maiores taxas, alcancando

46.39 em 2023, um aumento de quase 8 vezes comparado ao aparecimento da TM pelo CP.
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Grafico 9: Taxas de mortalidade por cincer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Nordeste, por faixa etaria.
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3.4.1 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Centro-Oeste

O Gréfico 10 demonstra que, no Centro-Oeste, a mortalidade por CP aumentou em 1.4
vezes, mostrando sua tendéncia ascendente, iniciando em 3.62 6bitos por 100.000 habitantes

em 2013 e atingindo 5.14 em 2023. H4 oscilagdes leves ao longo do periodo, como redugao
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entre 2014 (3.46) € 2015 (3.29), mas o padrao geral ¢ de crescimento, com picos intermedidrios

como em 2020.

Grifico 10: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Centro-Oeste.
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3.4.2 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Centro-Oeste por sexo

O Gréfico 11 apresenta a evolugdo das taxas por sexo no Centro-Oeste. Entre mulheres,
a mortalidade cresceu de 3.22 em 2013 para 4.72 em 2023, enquanto nos homens houve
aumento de 4.04 para 5.56 no mesmo intervalo. Assim como observado nas demais regides, 0s

homens mantém TM consistentemente superior durante toda a série.
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Grifico 11: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Centro-Oeste, por sexo.
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3.4.3 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Centro-Oeste por faixa etaria

O Gréfico 12 exibe os dados por faixa etaria no Centro-Oeste, revelando padrio
semelhante ao do Nordeste, com mortalidade baixa antes dos 40 anos, crescimento discreto a
partir dessa idade e intensificagdo progressiva nas faixas mais elevadas. Aos 60 anos, as taxas
variam de 19.23 para 20.14 no periodo estudado, enquanto no grupo 7079 anos ha elevagao
de 35.5 para 36.76 no mesmo periodo. Entre individuos maiores do que 80 anos, as taxas

atingem 59.71 em 2023, caracterizando o maior risco absoluto entre todas as faixas etérias.
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Grifico 12: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Centro-Oeste, por faixa etaria.
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3.5.1 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Sudeste

O Grafico 13 apresenta a tendéncia temporal da mortalidade por cancer de pancreas no
Sudeste entre 2013 e 2023, evidenciando crescimento continuo ao longo do periodo. As taxas

aumentaram de 5.15 em 2013 para 7.56 em 2023, representando elevacao de 1.4 vezes em dez
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anos. Esse comportamento acompanha a tendéncia nacional e refor¢a o impacto crescente da
doenga na regido, possivelmente relacionado ao envelhecimento populacional e ao aumento de

fatores de risco associados.

Grafico 13: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Sudeste.
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3.5.2 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Sudeste por sexo

O Gréfico 14 demonstra a mortalidade segundo o sexo na Regido Sudeste. Ao longo da
série, ambos 0s sexos apresentam tendéncia ascendente, com taxas inicialmente proximas entre
homens e mulheres. No decorrer dos anos, as duas curvas mantém crescimento substancial e
paralelo, entretanto, observa-se uma inversao na diferenga entre os sexos ao final do periodo.
As taxas masculinas passaram de 5.20 em 2013 para 7.49 em 2023, representando um aumento
de 1.4 vezes, enquanto as femininas evoluiram de 5.11 para 7.63, correspondendo a um aumento
de 1.5 vezes e resultando em maior mortalidade feminina em 2023. Todavia, a0 comparar
diretamente o incremento entre as curvas, o aumento da mortalidade feminina em relacao a
masculina ¢ de 1x, ndo evidenciando dominancia clara nos padrdes observados, apesar da

ascensao ligeiramente mais acentuada entre mulheres.
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Grifico 14: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Sudeste, por sexo.
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3.5.3 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Sudeste por faixa etaria

O Grafico 15 exibe as taxas estratificadas por faixa etaria no Sudeste, revelando padrao

classico de escalonamento do risco associado ao envelhecimento. As taxas sdo praticamente

nulas nas faixas abaixo de 40 anos e aumentam de forma mais intensa apos os 50 anos. Nos

grupos mais idosos, observa-se forte crescimento, onde a faixa de 60—69 anos varia de 19.31

para 22.94 no periodo, enquanto a de 70—79 anos sobe de 35.48 para 42.47, ambos aumentos

de aproximadamente 1.2 vezes. Entre individuos com 80 anos ou mais, as taxas alcangam 68.73

em 2023, caracterizando o maior risco absoluto entre todas as faixas etarias.
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Grafico 15: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Sudeste, por faixa etaria.
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3.6.1 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Sul

O Grafico 16 demonstra a evolug¢ao temporal da mortalidade no Sul entre 2013 e 2023,

revelando tendéncia nitidamente ascendente. As taxas variam de 6.94 em 2013 para 9.11 em
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2023, um aumento de 1.3 vezes, com oscilagdes pontuais, mas mantendo trajetoria geral de
crescimento. Esse comportamento indica ampliagdo gradual do impacto da doenga na regido,

acompanhando o padrao nacional de aumento da mortalidade.

Grafico 16: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Sul.
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3.6.2 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Sul por sexo

O Gréfico 17 apresenta a mortalidade por sexo na Regido Sul. Apesar da predominancia
masculina ao longo de grande parte da série, observa-se uma leve inversao em 2023. As taxas
femininas evoluiram de 6.64 em 2013 para 9.14 em 2023, enquanto as masculinas passaram de
7.25 para 9.07, resultando em mortalidade ligeiramente mais elevada entre as mulheres no
ultimo ano da analise. Dessa forma, um aumento de 1.1 vezes observado entre os homens em
2013 correspondeu a 0.99 vezes em 2023, indicando uma suavizagao da diferenca entre os sexos

ao final do periodo.



ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Sul, por sexo.
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Grafico 17: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,
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3.6.3 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes no Sul por faixa etaria

O Gréfico 18 demonstra as TM por faixa etdria na Regido Sul, que, assim como

observado em todas as regides e no Brasil, aumentam ndo apenas ao longo dos anos, mas

também com o avanco das faixas etarias. De forma semelhante as demais regioes, o surgimento

da mortalidade ocorre a partir da quarta década de vida, contudo, a prevaléncia torna-se mais

expressiva apds os 60 anos. Em 2023, a faixa dos 60 anos atingiu 26.24 mortes por 100.000

habitantes, a faixa dos 70 anos alcangou 51.86, e entre os individuos de 80 anos observou-se

um valor alarmante de 88.02, evidenciando que o avango da idade pode triplicar a TM.
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Grafico 18: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, no Sul, por faixa etaria.
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3.7.1 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes: comparacio entre as regioes

brasileiras

O Gréfico 19 apresenta a série temporal das TM por CP ajustadas por sexo e faixa etaria
no Brasil e regides. No ambito nacional, observa-se tendéncia crescente estatisticamente
relevante, com elevagdo de 45,9% ao longo do periodo (de 4.37 em 2013 para 6.38 por 100 mil
habitantes em 2023). O aumento ocorre de forma continua, sem quedas anuais expressivas,

caracterizando tendéncia monotonica ascendente.

Entre as regides, o Sul apresenta as maiores taxas durante toda a série e a maior taxa de
crescimento absoluto, atingindo 9.11 em 2023. A variagdo percentual acumulada chega a
31,3%, destacando a regido como o principal polo de mortalidade por CP no pais. O Sudeste
segue padrao semelhante, comecando com 5.15 e atingindo 7.56 (+46,8%), mantendo trajetoria
crescente, reforcando a alta carga da doenca em regides mais desenvolvidas, possivelmente

associada a maior envelhecimento populacional e maior meios diagnosticos.

O Centro-Oeste mostra-se mais oscilante, porém com tendéncia geral de aumento,
passando de 3.62 para 5.14 (+42%). O pico em 2020 (5.09) representa um aumento expressivo
de 12,9% em relagdo a 2019, sugerindo possivel influéncia de fatores conjunturais — como

impacto indireto da pandemia no perfil de mortalidade ou mudancas no acesso diagnostico.

O Nordeste, embora com valores inferiores aos das regides Sul e Sudeste, apresenta uma
ascensdo continua e estatisticamente consistente, crescendo de 2.88 para 4.59 (+59,4%). O
Norte, que inicia com os menores coeficientes (1.61 em 2013), mostra crescimento
proporcionalmente elevado (+75,2% até 2023), atingindo 2.82, apesar de uma queda pontual
em 2021 (2.39), seguida de recuperacdo nos anos subsequentes, sendo maior variagdo

percentual entre todas as regides.

Comparativamente, observa-se um gradiente geografico persistente, com maiores taxas
no Sul e Sudeste, intermediarias no Centro-Oeste ¢ menores no Nordeste e Norte,
respectivamente. Entretanto, todas as regides apresentam tendéncia ascendente e aumento

percentual importante, indicando elevacao continua da TM por CP no pais como um todo.
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Grafico 19: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, entre as regioes.
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3.7.2 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes: comparac¢ao entre as regioes

brasileiras por sexo

O Gréfico 20 apresenta a evolugdo das TM por CP ajustadas por faixa etaria segundo
sexo e regido entre 2013 e 2023. No periodo, observa-se no Brasil um aumento de 49,8% nas
mulheres (4.26 para 6.38/100 mil) e de 42,1% para os homens (4.49 para 6.38/100 mil),
indicando crescimento expressivo mesmo apds o ajuste por faixa etdria. Em ambos os sexos,
observa-se tendéncia crescente em todas as regides, com destaque para o Sul, que mantém os
maiores coeficientes ao longo de toda a série. No sexo feminino, observa-se que o Norte
apresenta as menores taxas, variando de 1.38 para 2.59/100 mil. Em seguida, o Nordeste registra
aumento de 2.84 para 4.62, enquanto o Centro-Oeste mostra elevagao de 3.22 para 4.72, apesar
de suas oscilagdes. No Sudeste, elevou-se de 5.11 para 7.63. J4 o Sul, apresenta variagdo de

6.64 para 9.14/100 mil.

No sexo masculino, o padrdo se repete: o Sul apresenta os valores mais elevados (7.25
para 9.07), seguido do Sudeste (5.20 para 7.49). O Centro-Oeste mostra maior variabilidade

anual, mas cresce de 4.04 para 5.56. O Nordeste ¢ o Norte mantém as menores taxas, mas
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exibem aumentos proporcionais expressivos ao longo do periodo, passando de 2.92 para 4.56

(+56,2%) e de 1.84 para 3.05 (+65,8%), respectivamente.

Esses resultados evidenciam um gradiente regional consistente, no qual Sul e Sudeste
concentram as maiores taxas, enquanto Nordeste e Norte apresentam as menores TM, embora
com incremento proporcional. Isso confirma que a TM por CP aumenta progressivamente no

pais, mesmo apds o ajuste por diferengas etarias e demograficas entre as regides.

Grifico 20: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, entre as regioes, por sexo.
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3.7.3 Mortalidade por CP por 100.000 habitantes: comparacio entre as regioes

brasileiras por faixa etaria

O Grafico 21 apresenta as taxas de mortalidade por cancer de pancreas estratificadas por
faixa etaria no Brasil e em suas cinco regides entre 2013 e 2023. As faixas 0-9 anos e 10-19
anos apresentam taxas extremamente baixas em todas as regioes, sem diferengas expressivas
entre elas, refletindo a raridade da doenca em individuos jovens. A partir dos 20-29 anos,

observa-se discreto aumento das taxas, embora ainda em niveis reduzidos, com maior oscilagao
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principalmente no Centro-Oeste, Norte e Sul, sugerindo instabilidade estatistica propria de

eventos muito raros.

A desigualdade regional torna-se mais evidente nas faixas 30—39 e 40—49 anos, nas quais
o Sul e o Sudeste passam a apresentar valores consistentemente superiores aos das demais
regides, enquanto o Norte mantém os menores coeficientes ao longo da série. A partir dos 50
anos, ocorre incremento substancial da mortalidade em todas as regides, mas a diferenca entre
elas se amplia: o Sul mantém as maiores taxas ano a ano, seguido pelo Sudeste, enquanto o

Nordeste, Centro-Oeste e Norte exibem valores menores e relativamente proximos entre si.

Nas faixas de maior idade (60—69, 70—79 e 80 anos ou mais), observa-se o padrao
esperado de elevagdao acentuada da mortalidade, novamente com destaque para o Sul, que
permanece como a regido de maior risco em todo o periodo analisado. Em 2023, entre os
octogendrios, as taxas foram de 88.02/100 mil habitantes no Sul, 68.73/100 mil habitantes no
Sudeste, 59.71/100 mil habitantes no Centro-Oeste, 46.39/100 mil habitantes no Nordeste e
33.59/100 mil habitantes no Norte. Comparando as regides entre si, o Sul apresentou valores
28% maiores que o Sudeste, 47,4% maiores que o Centro-Oeste e 8,79% superiores ao

Nordeste. Em relagao ao Norte, a taxa do Sul foi 162% maior.

De modo geral, o grafico evidencia que, embora a mortalidade por CP aumente
progressivamente com a idade em todas as regides, existe um gradiente regional consistente,

com Sul e Sudeste apresentando os mais altos coeficientes, € o Norte, os menores.
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Grifico 21: Taxas de mortalidade por cancer de pancreas por 100.000 habitantes,

ajustada por idade, entre os anos de 2013 e 2023, entre as regioes, por faixa etaria.
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3.8.1 Analise do estadiamento por frequéncia absoluta

No Grafico 22, vemos as frequéncias das categorias do estadiamento em cada regido ao
longo dos anos. Entre 2018 e 2019, had um aumento significativo na frequéncia da categoria
“Nao se aplica”, que diminuiu na regido Norte e se estabilizou nas demais regides. Na medida
desse aumento, observou-se diminui¢do na frequéncia da categoria 4, enquanto a frequéncia

das categorias até 3 se manteve relativamente estavel ao, com algumas variagdes pontuais.

Grafico 22: Porcentagem das categorias de estadiamento ao diagnéstico de cancer

de pancreas entre 2013 e 2023, de acordo com as regides brasileiras.
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3.2 Discussao

Os resultados do presente estudo demonstraram que a mortalidade por CP no Brasil
entre 2013 e 2023 apresentou tendéncia crescente, acompanhando o comportamento descrito
em paises desenvolvidos e em diferentes contextos socioecondmicos (27). Em nossos
resultados, conseguimos demonstrar um aumento de 45,9% da mortalidade nacional na década
de 2013 a 2023, de modo continuo, ainda que ajustado por idade e sexo (Grafico 1), condizente
com a tendéncia global (9,7). De modo semelhante ao observado, a literatura demonstra um
aumento expressivo nos casos e obitos por CP nas ultimas décadas (7). Entre 1990 e 2017, o
numero global de mortes por essa neoplasia aumentou cerca de 2,3 vezes, mesmo apoOs ajustes

para o crescimento e o envelhecimento populacional (27).

Essa elevacao pode estar relacionada ao envelhecimento populacional, especialmente
em paises de média e baixa renda onde a transicdo demografica ¢ mais recente, visto que as
faixas etarias a partir dos cinquenta anos contribuiram fortemente para tal resultado (Grafico 3)
(9). Esse padrao est4 alinhado a literatura, que descreve que mais de 90% dos diagndsticos
ocorrem em pessoas com mais de 55 anos, com pico entre a sétima ¢ oitava décadas de vida
(25). ha maior exposicao a fatores de risco metabolicos e comportamentais e a ampliacdo do

acesso a métodos diagndsticos em determinadas regides do pais (7,8).

Tal tendéncia ¢ atribuida, em grande parte, ao incremento na prevaléncia de obesidade
e diabetes — fatores intimamente relacionados a elevacdo do indice de massa corporal e a
glicemia de jejum elevada, reconhecidos como determinantes importantes para o

desenvolvimento do cancer pancreatico (18,28-32).

Em relagdo a distribui¢do geografica, as maiores taxas de mortalidade foram observadas
nas regides Sul e Sudeste, areas com maior indice de Desenvolvimento Humano (IDH),
demonstrado no Grafico 19. Essa correlacdo positiva entre IDH e mortalidade ja foi relatada
por estudos nacionais e internacionais, possivelmente devido a combinagdo de melhor
notificacao de dbitos, maior urbanizagao, habitos de vida menos saudéaveis e maior prevaléncia
de doencas metabdlicas (3,7,30). Nessas regides, o acesso ampliado a exames de imagem pode
favorecer o diagndstico mais frequente de neoplasias pancreaticas, inclusive de forma

incidental (7,8,30).

Por outro lado, as menores taxas nas regides Norte e Nordeste (Grafico 19) podem

refletir tanto diferengas reais na exposi¢do a fatores de risco quanto subnotificacdo e
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desigualdade no acesso a assisténcia médica (30,32). Todavia, os maiores crescimentos
proporcionais sao vistos nessas regides (Grafico 19). O forte aumento percentual observado
pode indicar a melhora na notificagcdo assim como o aumento real da incidéncia, uma tendéncia
amplamente observada em paises emergentes (7). Esse comportamento sugere que, a medida
que sistemas de informacao se consolidam e o acesso a exames melhora, essas regides comegam

a refletir mais fielmente a carga da doenga (8,27).

O gradiente sendo o Sul e Sudeste com as maiores taxas, seguidos pelo Centro-Oeste
que apresenta uma TM intermediaria e com oscilagdes, apos Nordeste € Norte com as menores
TM por CP respectivamente ¢ visto ndo s6 na Grafico 19, que mostra a mortalidade ajustada
por idade em ambos os sexos, mas também quando analisamos as varidveis de sexo (Grafico

20) e idade (Grafico 21).

A distribuicdo desigual dos equipamentos e servigos de saide no Brasil reforca esse
cenario: enquanto o Sul e o Sudeste dispdem de maior cobertura de diagndstico e tratamento, o
Norte ¢ o Nordeste ainda sofrem com escassez de centros de atencdo intermediaria e de
infraestrutura hospitalar (27). A elevacdo recente das taxas nessas regidoes pode, portanto,
representar também melhoria na qualidade das notificacdes e na capacidade diagnostica, mais
do que um aumento real da incidéncia (7,27). Tais achados sugerem que os determinantes
sociais e ambientais desempenham papel tdo importante quanto os fatores genéticos na

evolugdo da doenga (7,26).

Quanto ao perfil demografico, observou-se predominancia de obitos e incidéncia do CP
em individuos do sexo masculino, padrdo também descrito em séries internacionais e visto
também no Brasil (Grafico 2) (1,26-28). A maior mortalidade entre homens pode ser explicada,
em parte, por maior exposi¢ao ao tabagismo — cuja prevaléncia global € cerca de cinco vezes
superior a observada em mulheres (28) — além de potenciais influéncias genéticas e hormonais

(3,26-28).

Ainda assim, ndo ha determina¢do dos motivos pelo qual a TM por CP entre mulheres
seja menor (27,28). Apesar disso, alguns estudos recentes apontam aumento proporcionalmente
mais acentuado da mortalidade entre mulheres, tendo um aumento em relacdo ao sexo
masculino quanto sua taxa de crescimento (26,28). Mesmo assim, tal crescimento pode ser
atribuido a maior prevaléncia de fatores mutaveis como a obesidade e aumento dos casos de

sindrome metabdlica com a senescéncia populacional (26,28).
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A inversdo vista em que mulheres apresentaram maiores TM no Sudeste e Sul em 2023
(Gréafico 14, Grafico 17), pode refletir o crescimento da obesidade e da sindrome metabolica,
especialmente apo6s a menopausa (3,24-26). As regides Sudeste e Sul, contudo, ndo
necessariamente mostram um fendmeno epidemioldgico estavel, podendo refletir variagdes

anuais.

Esse comportamento € mais evidente justamente nas regides com maior prevaléncia de
CP, contudo, essa diferenca entre os géneros ndo influencia a escolha terapéutica nem a
sobrevivéncia entre individuos de 60 a 69 anos (27). Dessa forma, ainda ¢ necessaria
investigagdo para determinar a influéncia hormonal e genética para a diferenca da mortalidade

do CP entre os géneros (26).

A analise por faixa etaria confirmou o perfil onde trata-se de uma doenca de individuos
mais velhos, uma vez que dificilmente esse cancer se apresenta antes dos 40 anos de idade no
mundo e como observado nacionalmente (Grafico 3) e entre todas as regides brasileiras

(Grafico 21) (2.,4,26).

Todavia, as mesmas figuras demonstram um crescimento exponencial apds os 60 anos.
Mais de 90% dos casos diagnosticados ocorrem em pacientes com mais de 55 anos, e a
incidéncia aumenta acentuadamente a partir da sexta década de vida, enquanto a maioria dos
casos se apresenta na faixa etaria septuagendria e octogenaria, padrao global também observado
em todas as analises etarias do trabalho (27). Esse achado esté relacionado a imunossenescéncia
e ao acimulo de mutagdes somadticas ao longo do tempo, além de refletir o aumento da

expectativa de vida e o consequente envelhecimento da populacdo brasileira (7,26).

No Brasil, todavia, o impacto do envelhecimento populacional sobre a mortalidade nao
se distribui de forma homogénea. Entre individuos com 80 anos ou mais, observa-se um
gradiente regional marcante, no qual o Sul concentra os maiores coeficientes, enquanto o Norte
apresenta os menores. Em 2023, a taxa registrada no Sul foi mais que o dobro da observada no

Norte, evidenciando diferenca superior a 162% entre as regides (Grafico 21).

Do ponto de vista clinico, a mortalidade elevada ¢ explicada pela apresentagao tardia da
doenca. O CP ¢ frequentemente diagnosticado em estagios avangados e apresenta baixa resposta
a quimioterapia, resultando em progndstico desfavoravel (10,27). A literatura aponta que mais
de 50% dos casos sao detectados em estagio metastatico, com taxa de sobrevida em 5 anos de
aproximadamente 3%, enquanto apenas 11% sao diagnosticados de forma localizada,

alcancando sobrevida em 5 anos de 41,6% (29).
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No estudo, podemos observar na Grafico 22 o predominio em toda a série do Estadio 4
ao diagndstico da neoplasia, que somente diminui ao pico da categoria “Nao se aplica” em 2018
a 2019, por provavel mudanga na coleta dos dados. Todavia, as variagdes pontuais registradas
nesse periodo, seguidas de estabilizagdao, nao modificam o padrao geral de diagnostico tardio

(32).

Por mais que os dados no Grafico 22 ndo possam ser cruzados com as TM
demonstradas, a alta frequéncia de estagios mais avangados da doenca condiz com a
mortalidade elevada que experienciamos. Essa diferenga ilustra o impacto do diagnostico tardio
na mortalidade global da doenga e reforca a necessidade de estratégias de detecg@o precoce em

grupos de risco (5).

O Brasil por sua vez ainda enfrenta limitagdes relacionadas a subnotificacdo e
inconsisténcia em dados coletados sobre os casos de cancer (27,30). A cobertura dos Registros
de Cancer de Base Populacional (RCBP) ¢ heterogénea, dado que as variagdes regionais na
completude dos registros podem ter influenciado parte das tendéncias observadas,

principalmente em areas com menor infraestrutura epidemioldgica (27,30).

Entdo, este estudo apresenta limitagdes inerentes ao uso de dados secundarios, como
possiveis inconsisténcias nos registros do Sistema de Informagdes sobre Mortalidade
(SIM/DATASUS), auséncia de detalhamento clinico e impossibilidade de correlacdo direta
entre estadiamento e desfecho individual. Ainda assim, a utilizacdao de séries temporais longas

e dados nacionais confere robustez as tendéncias identificadas (26,30).

Ademais, a classificagdo dos oObitos pelo codigo C25 da CID-10 agrega diferentes
topografias do pancreas, impedindo distingdes anatdmicas mais especificas entre os subtipos de
CP. Entretanto, essa classificacio ¢ amplamente adotada em andlises epidemioldgicas
internacionais e nacionais, garantindo comparabilidade entre regides e ao longo do tempo (,32).
Assim, embora o C25 limite distingdes anatdmicas finas, seu uso nao invalida os achados e

permanece adequado para estudos populacionais de tendéncia temporal e mortalidade.

Apesar dessas limitagdes, a andlise epidemiologica da mortalidade por CP permite
identificar diferencas regionais, tendéncias temporais e possiveis desigualdades no acesso ao
diagnostico e tratamento. os achados reforcam que o CP no Brasil segue o padrao descrito na
literatura: uma doenca de individuos idosos, com maior mortalidade em homens e nas regides

de maior IDH (7,8,26,28).
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A auséncia de métodos eficazes de rastreamento populacional torna essencial a
prevencdo primaria, com énfase na redug¢do de fatores de risco modificadveis — como
tabagismo, obesidade e diabetes — e na ampliagdo do acesso ao diagnostico e tratamento
especializado. Portanto, apesar dos avangos no diagndstico precoce € nas terapias mais
modernas, a heterogeneidade dos dados entre os diferentes grupos populacionais indica a
necessidade de intervengdes especificas, principalmente na populagdo masculina e, sobretudo,

acima de 80 anos (7-9,20,26-28).

4 CONCLUSAO / CONSIDERACOES FINAIS

A andlise das TM por CP no Brasil por 100 mil habitantes, entre 2013 e 2023,
evidenciou aumento progressivo e consistente ao longo do periodo, refletindo a crescente carga
da doenga no pais. As regides Sul e Sudeste apresentaram os maiores coeficientes em toda a
série histdrica, enquanto Norte e Nordeste, embora com valores absolutos menores, mostraram
incrementos proporcionais relevantes, demonstrando que o impacto do CP se intensifica de

maneira heterogénea entre as regides desenvolvidas, em concordancia com a literatura.

A estratificagdo por sexo e idade demonstrou padrdes epidemioldgicos bem
estabelecidos na literatura: maior TM em homens, porém com aumento proporcional mais
acentuado em mulheres, embora nao seja possivel estabelecer um padrdo epidemioldgico
consistente; € aumento marcante das taxas com o avango da idade, com predominio da

mortalidade entre a sétima e oitava décadas e inicio a partir dos 40 anos.

A distribuicdo dos estadiamentos ao diagnostico evidenciou predominio de casos em
fases avangadas, em consonancia com o que € amplamente relatado na literatura e coerente com
as elevadas TM observadas. A propor¢ado limitada de diagnodsticos em estagios iniciais reforga
a dificuldade de detec¢do precoce e contribui para a baixa possibilidade de tratamento curativo,
indicando que a elevada mortalidade por CP no pais esta associada ao diagndstico

predominantemente tardio.
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