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RESUMO

O presente Trabalho de Conclusdo de Curso (TCC) foi estruturado de acordo com as normas
do Manual de Trabalhos Académicos da Universidade Federal da Fronteira Sul e estd em
conformidade com o Regulamento de TCC do Curso de Graduagdo em Medicina do Campus
Passo Fundo. Este volume ¢ composto por quatro partes: introdugdo, desenvolvimento contendo
projeto e relatorio de pesquisa, artigo cientifico e consideragdes finais. O trabalho foi elaborado
pela graduanda Bruna Simoni, nos componentes curriculares de Pesquisa em Saude, TCC I e
TCC 1I, nos semestres de 2017/2, 2018/1 e 2018/2, respectivamente, sob orientacdo da Prof.?
Dra. Flavia Pereira Reginatto e coorientagao de Rodrigo Ughini Villarroel.

Palavras-chave: Neoplasias Cutaneas. Melanoma. Epidemiologia.



ABSTRACT

This Final Paper was structured according to the norms of the Manual de Trabalhos Académicos
of Universidade Federal da Fronteira Sul and it is in compliance with the Regulamento de
Trabalho de Conclusdo de Curso in Medicine of the Passo Fundo Campus. This volume is
composed of four parts: introduction, development containing project and research report,
scientific article and final considerations. The work was developed by Bruna Simoni, in the
curricular components of Health Research, TCC I and TCC II, in the semesters of 2017/2,
2018/1 and 2018/2, respectively, under the supervision of Professor Flavia Pereira Reginatto
and joint supervision of Rodrigo Ughini Villarroel.

Keywords: Skin Neoplasms. Melanoma. Epidemiology.
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1 INTRODUCAO

O cancer de pele configura-se como a neoplasia mais frequente em ambos os sexos no
Brasil. Basicamente, ele pode ser dividido entre os carcinomas, cujos mais prevalentes sao o
basocelular e o espinocelular — correspondendo a 30% de todos os tumores malignos registrados
no pais, e o melanoma, que € o tipo mais grave devido a sua alta possibilidade de dar metéstases.
O melanoma representa 3% das neoplasias malignas da pele (INCA, 2015).

O melanoma cutaneo ¢ um dos tipos mais comuns de cancer que ocorre em adultos
jovens entre 20 e 39 anos, tornando este tipo de neoplasia grave em termos de numero de anos
de vida perdidos (REED et al., 2012; AZARJANA et al., 2013) e um importante problema de
satde publica. Diversos autores mostraram que as caracteristicas clinicas e histoldgicas do
melanoma cutaneo sdo muito importantes para avaliar o curso e o prognostico da doenga
(DIMATOS et al., 2009; AZARJANA et al., 2013).

O cancer de pele gera gastos para governos, planos de saude e para nimero significativo
de pacientes. Sabe-se que o diagndstico do melanoma cutdneo em seus estadios iniciais
promove consideravel economia de recursos, tanto para o Sistema Unico de Satde (SUS), que
¢ publico, quanto para o sistema privado (convénios) (SOUZA et al., 2009).

Portanto, ¢ fundamental que o perfil epidemioldgico e histopatologico do melanoma
cutaneo seja conhecido em cada regido. Além disso, ¢ importante desenvolver agdes que
promovam a prevengdo primaria, assim como realizar o diagndstico precocemente, a fim de

melhorar o prognostico dessa neoplasia e reduzir os custos com ela.



2 DESENVOLVIMENTO

2.1 PROJETO DE PESQUISA

2.1.1 RESUMO

Realizar-se-4 um estudo quantitativo, observacional, ecoldgico, descritivo e analitico,
do tipo série temporal, no periodo de janeiro a dezembro de 2018, em Passo Fundo-RS, com o
objetivo de determinar a incidéncia do melanoma cutaneo (MC) primario. A populagdo do
estudo compreendera casos de MC primdrio diagnosticados em residentes do municipio, sendo
a amostra, ndo-probabilistica, de conveniéncia, constituida de casos de MC primario registrados
entre 01 de janeiro de 2007 e 31 de dezembro de 2015, no Registro Hospitalar de Cancer do
Hospital Sdo Vicente de Paulo (HSVP) e no Hospital da Cidade (HC). Serdo extraidos os
seguintes dados: o niimero do prontuario, o nimero do cartdo do SUS e a data de nascimento
(para exclusdo de duplicata), ano do diagndstico, idade, sexo, cor da pele, plano de satde (SUS
ou particular), localizagdo anatdmica e morfologia do melanoma (tipo histolégico e
estadiamento). Ainda serdo registradas separadamente as subdivisdes, com base na
Classificacdo Internacional de Doengas para Oncologia (CID-O): Melanoma “In Situ”;
Melanoma Maligno, SOE (sem outras especificagdes); Melanoma Nodular; Lentigo Maligno;
Lentigo Maligno Melanoma; Melanoma Extensivo Superficial; Melanoma Lentiginoso Acral.
O coeficiente de incidéncia bruta por 100 mil habitantes para o municipio sera calculado a cada
ano, usando-se a seguinte formula: niimero de casos novos de MC a cada ano, dividido pela
populacdo do mesmo ano estimada pelo IBGE e publicada no site do Datasus. Espera-se que os
resultados possam contribuir para agdes de satide, a fim de prevenir a ocorréncia de novos casos,

bem como, para diagnosticar precocemente e tratar adequadamente os casos existentes.

2.1.2 TEMA

Aumento da taxa de incidéncia mundial de melanoma cutaneo e desafios na preven¢do, no

diagnostico, no tratamento e no progndstico desta neoplasia cutanea.

2.1.3 PROBLEMA



Qual a incidéncia do melanoma cutaneo em Passo Fundo-RS no periodo de 2007-2015?

Quais os aspectos epidemiologicos e histopatoldgicos do melanoma cutaneo em residentes de

Passo Fundo-RS?

2.1.4 HIPOTESES

A média dos coeficientes de incidéncia ajustados para a populacao padrao mundial sera
proxima a 17 casos por 100.000 habitantes.

A média de idade dos individuos diagnosticados com melanoma cutaneo serd ao redor
de 50 anos, sendo as mulheres mais acometidas do que os homens.

As caracteristicas mais frequentes dos melanomas serdo: Breslow T1, localizagao no
tronco € no membro superior.

Sera encontrado maior associacdo de atendimento privado com melanomas cutineos
finos (melanoma in situ e Breslow nivel T1) e de atendimento pelo SUS com melanomas

cutaneos espessos (Breslow nivel T3 e T4).

2.1.5 OBJETIVOS

2.1.5.1 Objetivo Geral
Determinar a incidéncia do melanoma cutaneo primario diagnosticado em Passo Fundo,

Rio Grande do Sul, entre 2007 e 2015.

2.1.5.2 Objetivos Especificos

- Determinar o perfil epidemioldgico e histopatoldgico dos pacientes com melanoma cutdneo
primario residentes de Passo Fundo, Rio Grande do Sul, no periodo entre janeiro de 2007 e
dezembro de 2015.

- Descrever o perfil demografico dos pacientes (idade e sexo) acometidos pelo tumor.

- Descrever a localizagdo anatomica e as caracteristicas histoldgicas do tumor (tipo histologico,
estadiamento histolégico, Breslow).

- Comparar a espessura dos melanomas diagnosticados nos pacientes do Sistema Unico de

Satude com a dos pacientes do sistema privado (Nao SUS).
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2.1.6 JUSTIFICATIVA

O MC apresenta alto potencial de desenvolver metastases e as opgoes terapéuticas ficam
limitadas se for diagnosticado tardiamente, o que acarreta elevadas taxas de mortalidade.
Diferentemente de outras cidades do Brasil e do mundo, Passo Fundo ainda ndo conta com um
estudo recente do perfil epidemiologico e histopatoldgico sobre os pacientes residentes da
cidade com o diagnostico de melanoma cutaneo. Por isso, com o objetivo de promover o
conhecimento sobre a incidéncia do melanoma cutaneo na populagdo de Passo Fundo durante
o periodo de 2007-2015, o presente trabalho mostra-se util a fim de promover novos

conhecimentos.

2.1.7 REFERENCIAL TEORICO

A pele ¢ muito mais que uma barreira mecanica, apresentando-se como um Orgao
complexo e o maior do corpo humano. Ela é composta por trés camadas anatomicas distintas:
a epiderme, a derme ¢ a hipoderme ou tecido subcutineo. A camada mais superficial, a
epiderme, ¢ o local onde situam-se os melanocitos, células especializadas responsaveis pela
produg¢do de melanina, um pigmento marrom que protege contra a radia¢do ultravioleta
(KUMAR et al., 2010).

O melanoma pode ser evitado, e até pequenas mudangas no comportamento de protecao
solar e no exame de pele em um nivel populacional podem ter um impacto significativo na
prevengao e na detecgdo precoce desse tumor (GREEN, 2010; SMIT, 2017). Porém, apesar dos
esforcos notaveis, ainda hé lacunas na conscientizagdo publica e nos mecanismos de prevengao
primaria e secundaria (SEITE, 2017).

A radiacdo ultravioleta do sol contribui para o desenvolvimento do cancer de pele tipo
melanoma, visto que aproximadamente 80% dos melanomas cutineos estdo associados a essa
exposicao. Esse fato ¢ percebido principalmente naquelas pessoas com pele clara — Fototipos
de Fitzpatrick I e II, ou seja, que se queimam com facilidade, com pele, olhos e cabelos claros
ou com sardas. O progndstico desse cancer pode ser bom se for diagnosticado e tratado em sua
fase inicial. Por isso, a educagdao em saude para a populacdo, com agdes de estimulo a protecao
individual contra a luz solar, ¢ altamente efetiva e de custo relativamente baixo para a prevengao
primdria do cancer de pele. A recomendacdo € que a pessoa procure assisténcia médica para

analisar os nevos existentes e retornar ao primeiro sinal de surgimento de novas manchas ou
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sinais na pele, ou modificagdes na cor, no tamanho e nas bordas de lesdes antigas. Tal
procedimento permite a identificagdo de possiveis lesdes em estagios iniciais, propiciando
diagnostico e tratamento precoces (INCA, 2015).

O melanoma cutaneo ¢ um tumor de origem neuroectodérmica (WAINSTEIN;
BELFORT, 2004), o qual surge de melandcitos e ¢ mais comumente cutdneo na origem, embora
possa manifestar-se nas superficies das mucosas (oral, conjuntival, vaginal), no interior do trato
uveal do olho e nas leptomeninges (BOLOGNIA; JORIZZO; SCHAFFER, 2015).

A histopatologia continua sendo o padrao-ouro para diagnosticar o melanoma. Porém,
enquanto a maioria desses tumores podem ser facilmente distinguidos dos nevos melanociticos
com base em critérios padrdo, algumas lesdes melanociticas permanecem diagnosticamente
desafiadoras apesar do advento de novas técnicas de investigacdo diagnostica clinica
(BOLOGNIA; JORIZZO; SCHAFFER, 2015).

O melanoma apresenta duas fases distintas: a fase inicial ou de crescimento radial (a
lesdo ainda € plana, pequena e possui comportamento mais benigno) e a fase de crescimento
vertical (com pior progndstico, apresentando células malignas profundamente localizadas na
derme reticular ou invadindo o subcutaneo). Para avaliar o crescimento vertical da lesdo
primaria em milimetros, ou seja, para medir sua espessura, utiliza-se a classificacao de Breslow.
Essa classificag¢do se tornou mais pratica do que a de Clark, que se baseia no nivel de invasao,
pois apresenta maior reprodutibilidade e melhor corre¢do com o progndstico (WAINSTEIN;
BELFORT, 2004).

Ha quatro subtipos principais de padrdes de crescimento do melanoma cutidneo
primario, que caracterizam a fase inicial de desenvolvimento, sdo eles: Melanoma Extensivo
Superficial, Melanoma Nodular, Melanoma Lentigo Maligno e Melanoma Lentiginoso Acral
(BOLOGNIA; JORIZZO; SCHAFFER, 2015).

Em relacdo a idade, o melanoma cutineo caracteriza-se pela sua incidéncia entre os
jovens. A idade média no diagnostico ¢ de 52 anos, 10 anos a menos do que o encontrado em
pacientes com canceres mais comuns, como de mama, pulmdo e prostata (BERWICK;
WIGGINS, 2006). Quanto ao sexo, nos paises com menor incidéncia de melanoma cutaneo,
como 0s paises europeus € o Brasil, a maioria dos casos ocorre em mulheres e, em contraste,
em paises com alta incidéncia, como Australia, Nova Zelandia e Estados Unidos, ha uma
predominancia entre os homens ou mesmo igualdade entre os sexos (GARBE; LEITER, 2009).
Ja no que se refere a localizagdo anatomica, um estudo de 20 anos demonstrou que varia de

acordo com o sexo: os homens apresentam maior propor¢do de melanoma na cabeca e no
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pescoco, seguido do tronco, enquanto nas mulheres, as extremidades (membros superiores e
inferiores) sdo o local mais frequente, seguido da cabega e pescogo (BRANDAO et al., 2013).

Segundo o INCA, em 2018 a estimativa ¢ de 6.260 novos casos de cancer de pele
melanoma, sendo 2.920 homens e 3.340 mulheres. Esperava-se para o Brasil, no ano de 2016,
3 mil novos casos em homens e 2.670 em mulheres, com as maiores taxas estimadas em ambos
os sexos na regido sul (FIGURA 01), correspondendo ao décimo tumor mais frequente em

mulheres e o décimo segundo em homens. (INCA, 2015).

b

Homens Mulheres
B 29802 B 270
B 20929 1,53-2,16
- 1,39-2,08

. 0,82-1,52 '
0,00-0,81

FIGURA 01 - Representac¢ao espacial das taxas brutas de incidéncia por 100 mil homens e mulheres,

0,20-1,38

estimadas para o ano de 2016, segundo Unidade da Federacao (melanoma maligno da pele)

FONTE: (INCA, 2015)

O melanoma cutdneo desenvolve-se quase que exclusivamente em populacdes
caucasianas, com sua incidéncia permanecendo muito baixa entre as populagdes de origem
africana, asiatica e hispanica (MACKIE; HAUSCHILD; EGGERMONT, 2009). No Censo
Demografico 2010 no Brasil, 47,7% da populagdo (91 milhdes de brasileiros) se autodeclarou
branca (IBGE, 2010). Como a grande maioria dos pacientes com melanoma cutineo tém pele
branca (DIMATOS et al., 2009; BRANDAO et al., 2013; VAZQUEZ et al., 2015), esse tipo de
neoplasia merece atencdo especial no pais, visto que, das neoplasias cutaneas, o0 melanoma ¢
considerado o de maior importancia, pois € responsavel por quase 80% das mortes por cancer
de pele (DIMATOS et al., 2009).

Segundo o Sistema de Informagdo sobre Mortalidade, o nimero de mortes por essa
neoplasia no Brasil no ano de 2013 foi 1.547, sendo 903 homens e 644 mulheres (SIM, 2013).
Por mais que as taxas de mortalidade comegaram a se estabilizar no inicio de 1990, as de

incidéncia tém aumentado de 3-5 vezes ao longo das tltimas quatro décadas (BOLOGNIA;
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JORIZZO; SCHAFFER, 2015).

A incidéncia do melanoma cutdneo aumentou continuamente nas ultimas décadas ao
redor do mundo e taxas mais elevadas, de 40 a 60 casos por 100.000 habitantes, encontram-se
na Australia e na Nova Zelandia (GARBE; LEITER, 2009).

No Brasil, dados sobre a incidéncia do melanoma cutaneo e os aspectos epidemioldgicos
e histopatologicos dessa neoplasia em municipios nao-capitais sdo escassos, mas nos ultimos
anos algumas cidades desenvolveram pesquisas sobre a o assunto.

Um estudo realizado em Passo Fundo, entre 1995-2001, mostrou que a localizagao
anatomica mais acometida pelo melanoma foi no tronco dos homens e nos membros inferiores
das mulheres. O tipo clinico-patologico mais frequente para ambos os sexos foi o extensivo
superficial e o nivel de invasao foi maior nos homens do que nas mulheres. Ainda, verificou-se
que 47,2% das lesdes tinham < 1 mm de espessura e a incidéncia foi de 5,96 casos por 100.000
habitantes durante o periodo (BORGES et al, 2007).

Outro estudo efetuado na cidade de Joinville-SC, no periodo entre 2003 ¢ 2014, concluiu
que houve predominio de melanoma cutdneo em mulheres e o coeficiente de incidéncia ajustado
por idade pela populagdo padrao mundial foi de 11,8 casos por 100.000 habitantes no periodo
de 2003-06, e de 17,5 entre 2011-14, constatando-se um aumento de 48,3%. Além disso, entre
2011-2014 as espessuras de Breslow mostraram-se menores do que as do periodo de 2003-2006
e, ainda, foi verificada uma associacdo estatisticamente significativa entre os pacientes
atendidos de forma privada com melanomas cutineos finos (MC in situ e Breslow T1),
enquanto os atendidos pelo SUS foram associados a melanomas cutaneos espessos (Breslow
T3 e T4) (STEGLISH, 2015).

Um estudo retrospectivo de 30 anos (1980 a 2009) em Blumenau-SC mostrou que nesse
periodo a taxa bruta do melanoma aumentou de 4,4 para 22,4/100.000 habitantes, que a
predominancia de incidéncia foi no sexo feminino e no grupo etario acima dos 50 anos, além
do aumento do diagnostico precoce no periodo de 2000-2009 (NASER, 2011).

Ja em ambito internacional, as estatisticas do melanoma cutaneo nos Estados Unidos
revelaram 6 casos por 100.000 habitantes ao ano no inicio da década de 1970 e 18 casos no
inicio dos anos 2000, demonstrando um aumento triplo das taxas de incidéncia. Quanto as taxas
de incidéncia na Europa Central, foi verificado um aumento no mesmo periodo citado, de 3 a 4
casos para 10 a 15 casos por 100.000 habitantes ao ano, resultado muito semelhante ao aumento
nos Estados Unidos (GARBE; LEITER, 2009).

Um outro estudo dedicou-se a avaliar a estimativa do custo do tratamento de cancer de
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pele tipo melanoma no Estado de Sdo Paulo. Constatou-se que o custo total de tratamento dos
melanomas diagnosticados no estadio inicial (0, I e II), em 2007, foi estimado em R$
33.012.725,10 para o SUS e R$ 76.133.662,80 para os convénios, o que compreende
aproximadamente 4,2% (SUS) e 1,3% (convénios) do custo total (SOUZA et al., 2009).

Contudo, grande parte dos custos com o MC (mais de 95%) ¢ decorrente de tratamentos
de estadios mais avangados (III e IV), que demandam medicamentos caros. Consequentemente,
pode-se concluir que a prevencao ¢ importante tanto para salvar vidas quanto por questdes
financeiras, pois o diagnostico do melanoma cutaneo em seus estadios iniciais reduz os custos
de tratamento, gerando consideravel economia para o sistema publico de saude e para o sistema
privado (SOUZA et al., 2009), como também melhora o prognoéstico do paciente (BOLOGNIA;
JORIZZO; SCHAFFER, 2015).

2.1.8 METODOLOGIA

Estudo quantitativo, observacional, ecoldgico, descritivo e analitico, do tipo série
temporal, a ser realizado em Passo Fundo, Rio Grande do Sul, de janeiro a dezembro de 2018.
A populacdo do estudo serd constituida de casos de melanoma cutdneo (MC) primario
diagnosticados em residentes do municipio. A amostra nao-probabilistica de conveniéncia, serd
constituida de casos de MC primario registrados entre 01 de janeiro de 2007 e 31 de dezembro
de 2015. Estima-se que sejam encontrados aproximadamente 800 casos de melanoma, com base
nos dados obtidos dos relatdrios anuais publicados no site do Hospital Sdo Vicente de Paulo
(HSVP, 2018), somados aos dados do Hospital da Cidade, mas destes, somente cerca de 200
em residentes de Passo Fundo.

Como critérios de inclusdo serdo considerados: qualquer idade, ambos os sexos,
residentes do municipio, diagnoéstico de MC primario realizado no Hospital Sdo Vicente de
Paulo (HSVP) ou no Hospital da Cidade (HC) e catalogado no Registro Hospitalar de Cancer
dos respectivos hospitais no periodo definido para a selecdo da amostra. As duas instituigdes
citadas tém uma estrutura de Registro Hospitalar de Cancer, que engloba dados de pacientes
com cancer encaminhados tanto via SUS (Sistema Unico de Saude), quanto por via “ndo SUS”,
permitindo realizar comparagdes entre os dois grupos. Todos os laudos da Patologia contidos
nos prontudrios dos pacientes serdo revisados.

Serdo coletados dados dos pacientes: o nimero do prontuério, o nimero do cartdo do

SUS e a data de nascimento (para exclusdao de duplicata), ano do diagndstico, idade, sexo, cor
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da pele, plano de saude (SUS ou Nao SUS), localizagdo anatémica e morfologia do melanoma
(tipo histoldgico e estadiamento), que serdo organizados e transcritos como mostrado na Ficha
de Transcri¢do de Dados (APENDICE A). O ntimero do prontuario, o nimero do cartio do SUS
do paciente e a data de nascimento serao utilizados para identificar a existéncia de mais de um
laudo de um mesmo melanoma (o que eventualmente ocorre quando o paciente frequenta os
dois hospitais da cidade) e os dados de identificagdo ndo serdo divulgados. Nos casos de
pacientes que apresentarem o mesmo laudo nos dois hospitais, sera registrado apenas uma vez.

No Registro Hospitalar de Cancer, as neoplasias sdo catalogadas conforme a
Classificacdo Internacional de Doengas para Oncologia (CID-0O), sendo que as de pele sao
classificadas com C44. Os subtipos de melanoma serdo descritos por cddigos, principalmente
os mais frequentes, que sdo: Melanoma “In Situ” (M-8720/2); Melanoma Maligno, SOE (sem
outras especificagdes - M-8720/3); Melanoma Nodular (M-8721/3); Lentigo Maligno (M-
8742/2); Lentigo Maligno Melanoma (M-8742/3); Melanoma Extensivo Superficial (M-
8743/3); Melanoma Lentiginoso Acral ou das Extremidades (M-8744/3).

Os dados serdo obtidos do Registro Hospitalar de Cancer em formato de planilha
eletronica e posteriormente exportados para o programa PSPP (distribuigdo livre) para anélise
estatistica. Serdo descritas as varidveis categdricas por frequéncias absolutas e relativas. O
coeficiente de incidéncia bruta por 100 mil habitantes para o municipio sera calculado a cada
ano, usando-se a seguinte formula: nimero de casos novos de MC a cada ano, dividido pela
populacdo do mesmo ano estimada pelo IBGE e publicada no site do Datasus.

O projeto serd submetido para analise e aprovacdo da Comissdo de Pesquisa e Pos-
Graduagdo do HSVP e da Coordenacdao de Ensino e Pesquisa do HC. Apds ciéncia e
concordancia dos hospitais, o protocolo de estudo sera submetido ao Comité de Etica e Pesquisa
com Seres Humanos da UFFS.

Riscos: existe o risco de identificacdo dos pacientes a partir do numero do prontuério,
do numero do cartdo do SUS e da data de nascimento. Visando minimizar este risco, a planilha
eletronica sera manuseada somente pela equipe de pesquisa, que se compromete a nao divulgar
as informacdes, utilizando-as somente para fins das analises previstas no estudo. Caso o risco
venha a ocorrer, o estudo serd interrompido. No caso de ocorrer riscos ndo previstos em niveis
acima do aceitavel, a atividade que gerou o risco sera imediatamente interrompida.

Beneficios: devido a natureza do estudo, ndo estdo previstos beneficios diretos aos
participantes, entretanto, a comunidade como um todo podera ser beneficiada a medida em que

os resultados da pesquisa forem utilizados em agdes de prevengdo e combate ao melanoma.
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Considerando que serdo utilizados dados oriundos de prontuarios dos pacientes, dos
quais muitos foram a dbito ou ndo estdo em atendimento nos referidos hospitais, o que dificulta
a obtencao do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), sera solicitado a dispensa
(APENDICE B) do mesmo. Devido a caracteristica do estudo, é inviavel fornecer a devolutiva
diretamente aos pacientes, mas esta serd concedida as instituicdes envolvidas na forma de
relatério com os resultados obtidos e possiveis publicacdes (artigos). Os arquivos com 0s
resultados da pesquisa serdo enviados em formato PDF via e-mail para a Comissao de Pesquisa
e Pos-Graduacao do HSVP e da Coordenacao de Ensino e Pesquisa do HC, para divulgacao a
populagdo. Além disso, os pesquisadores se comprometem a cumprir o Termo de Compromisso

Para Uso De Dados Em Arquivo (APENDICE C).

2.1.9 RECURSOS

Quadro 1. Orcamento

Item Unidade Quantidade Custo unitario | Custo total
Pen Drive 1 1 R$ 40,00 R$ 40,00
Vales Vale Transporte |20 R$ 1,50 R$ 30,00
Transporte

Impressoes Impressoes 100 R$ 0,10 R$ 10,00
Notebook Notebook 1 R$ 1000,00 R$ 1000,00
Total R$ 1080,00

Todos os custos serdo de responsabilidade da equipe de pesquisa.

2.1.10 CRONOGRAMA

ATIVIDADES/ | 01/ |02/ |03/ |04/ |05/ |06/ |07/ |08 |09/ |10/ | 11/1 | 12/
PERIODO 18 18 18 18 18 18 18 18 18 18 8 18

(MES/ANO)

Revisao de X | X |[X |[X | X | X [X |[X |[X |X [X |X

literatura

Coleta de X X

dados




Analise dos

dados

Redacao e
divulgacdo
dos

resultados
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APENDICE A

FICHA DE TRANSCRICAO DE DADOS

UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL

EPIDEMIOLOGIA DO MELANOMA CUTANEO PRIMARIO EM RESIDENTES DE UMA
CIDADE NO SUL DO BRASIL, 2007-2015

Equipe de pesquisa: Bruna Simoni, Flavia Pereira Reginatto, Rodrigo Ughini Villarroel

Contato: bruna.simoni@hotmail.com (54) 996565095

Numero do questionario nques
Nome do entrevistador entre

Data da coleta de dados data  / /
Hospital hosp

ITENS DE IDENTIFICACAO DO PACIENTE

1 Nimero do prontuario: pront

ITENS DEMOGRAFICOS E CULTURAIS

2 Sexo: SeX0
(1) Masculino  (2) Feminino

3 Data de nascimento: Dia/més/ano dnas / /
4 Raca/ cor da pele do paciente: cor_
(1) Branco (2) Preto  (3) Amarelo (4) Parda (5) Indigena
5 Procedéncia do paciente (cédigo do IBGE): proc
ITENS DE CARACTERIZACAO DO DIAGNOSTICO
6 Numero do cartao do SUS: numsus
7 Origem do encaminhamento: origenca

(1) SUS  (2) Nao SUS
8 Data do diagnoéstico: dia/més/ano ddx  / /

9 Idade no diagnostico: idadx__



10

11

12

13

ITENS DE CARACTERIZACAO DO TUMOR

Localizacio do tumor primario:
(1) Cabega e pescogo  (2) Tronco anterior  (3) Dorso  (4) Membro

superior  (5) Membro inferior  (6) Maos e pés

Tipo histologico:
(1) Melanoma extensivo superficial
(2) Melanoma nodular
(3) Lentigo Maligno
(4) Lentigo Maligno Melanoma
(5) Melanoma Lentiginoso Acral ou das Extremidades
(6) Melanoma “in situ”
(7) Melanoma Maligno, SOE (sem outras especificagoes)
Estadiamento Breslow:
(1) T1(<1,0 mm)
(2) T2(1,01 - 2,0 mm)
(3) T3 (2,01 — 4,0 mm)
(4) T4 (> 4,0 mm)
(5) Néo consta/comprometida
Estadimento Clark:
(1) Nivel I (o tumor envolve somente a epiderme)
(2) Nivel II (o tumor envolve a epiderme e parte da derme papilar)
(3) Nivel III (o tumor preenche a derme papilar)
(4) Nivel IV (o tumor envolve a derme reticular)
(5) Nivel V (o tumor invade a hipoderme)
(6) Néo consta/comprometida

locanat

tiphist

bres_

clark
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APENDICE B
Comité de Etica em Pesquisa — CEP/UFFS

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)
SOLICITACAO DE DISPENSA

EPIDEMIOLOGIA DO MELANOMA CUTANEO PRIMARIO EM RESIDENTES DE
UMA CIDADE NO SUL DO BRASIL, 2007-2015

Esta pesquisa sera desenvolvida por Bruna Simoni, discente de Graduacdo em Medicina da
Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), Campus de Passo Fundo, sob orientacdo da
Professora Dra. Flavia Pereira Reginatto e coorientagdo do Rodrigo Ughini Villarroel.

O objetivo central do trabalho é: determinar a incidéncia do melanoma cutaneo (MC) primario
diagnosticado em Passo Fundo, Rio Grande do Sul, entre 2007 e 2015. A pesquisa se justifica
pela importancia de ampliar o conhecimento sobre o perfil desta neoplasia na cidade, ainda ndo
conhecido na regido. Sabe-se que o melanoma representa 3% das neoplasias cutaneas, apresenta
alto potencial de desenvolver metastases ¢ as opg¢des terapéuticas ficam limitadas se for
diagnosticado tardiamente, o que acarreta elevadas taxas de mortalidade. Diferentemente de
outras cidades do Brasil e do mundo, Passo Fundo ainda ndo conta com um estudo sobre perfil
dos pacientes residentes da cidade com o diagnostico de MC.

O estudo sera conduzido no Hospital da Cidade (HC) e no Hospital Sdo Vicente de Paulo
(HSVP), ambos situados em Passo Fundo-RS, no periodo de janeiro a dezembro de 2018. A
amostra ndo-probabilistica de conveniéncia, serd constituida de casos de MC registrados entre
01 de janeiro de 2007 e 31 de dezembro de 2015, os quais retratam todos os pacientes de
qualquer idade, ambos 0s sexos, residentes do municipio, diagnostico de MC primario realizado
no HSVP e no HC e catalogado no Registro Hospitalar de Cancer dos respectivos hospitais no
periodo definido para a sele¢do da amostra. Os dados, contemplam: o niimero do prontuério, o
numero do cartdo do SUS e a data de nascimento (para exclusdo de duplicata), ano do
diagnostico, idade, sexo, cor da pele, plano de saude (SUS ou Nao SUS), localizagdo anatomica
e morfologia do melanoma (tipo histologico e estadiamento). Estima-se que sejam encontrados
aproximadamente 800 casos, com base nos dados obtidos dos relatdrios anuais publicados no

site do Hospital Sao Vicente de Paulo (HSVP, 2018), somados aos dados do Hospital da Cidade,
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mas destes, somente cerca de 200 em residentes de Passo Fundo.

O projeto sera submetido para andalise e aprovacao da Comissdo de Pesquisa e P6s-Graduacao
do HSVP e da Coordenagao de Ensino e Pesquisa do HC. Salienta-se que a coleta dos dados
iniciara apenas apos ciéncia e concordancia dos hospitais e aprovagao do protocolo de pesquisa
pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da UFFS, conforme Resolugio 466/12
do Conselho Nacional de Saude.

Devido a natureza do estudo, nao estao previstos beneficios diretos aos participantes, entretanto,
a comunidade como um todo podera ser beneficiada a medida em que os resultados da pesquisa
forem utilizados em agdes de prevencdo e combate ao melanoma. No que se refere aos riscos,
ha a possibilidade de identificacdo dos pacientes a partir do nimero do prontudrio, do nimero
do cartdo do SUS e da data de nascimento. Visando minimizar este risco, a planilha eletronica
sera manuseada somente pela equipe de pesquisa, que se compromete a ndo divulgar as
informagdes, utilizando-as somente para fins das analises previstas no estudo. Caso o risco
venha a ocorrer, o estudo serd interrompido. No caso de ocorrer riscos ndo previstos em niveis
acima do aceitavel, a atividade que gerou o risco serd imediatamente interrompida.

Devido a caracteristica do estudo, ¢ inviavel fornecer a devolutiva diretamente aos pacientes,
mas esta sera concedida as institui¢des envolvidas na forma de relatorio com os resultados
obtidos e possiveis publicagdes (artigos). Os arquivos com os resultados da pesquisa serdao
enviados em formato PDF via e-mail para a Comissdo de Pesquisa e P6s-Graduagdo do HSVP
e da Coordenagdo de Ensino e Pesquisa do HC, para divulgacdo a populagdo. Além disso, os
pesquisadores se comprometem a cumprir o Termo de Compromisso Para Uso De Dados Em
Arquivo. Os resultados serdao divulgados em eventos e/ou publicagdes cientificas mantendo
sigilo dos dados pessoais. A equipe pesquisadora compromete-se em garantir a privacidade e a
confiabilidade das informacodes obtidas.

Devido a importancia da pesquisa e com base na Resolugdo CNS N° 466 de 2012 - IV.8, solicito
a dispensa da obtengdo do TCLE por ser uma pesquisa baseada na analise de dados obtidos
através do Registro Hospitalar de Cancer de pacientes que ndo mantém atendimento regular nos
hospitais e, dos muitos que, possivelmente, foram a 6bito, dificultando o contanto para obtencao

do consentimento.

Passo Fundo, de de 20




Pesquisador responsavel: Flavia Pereira Reginatto

Assinatura do Pesquisador Responsavel
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APENDICE C
TERMO DE COMPROMISSO PARA USO DE DADOS EM ARQUIVO

Titulo da Pesquisa: EPIDEMIOLOGIA DO MELANOMA CUTANEO PRIMARIO EM
RESIDENTES DE UMA CIDADE NO SUL DO BRASIL, 2007-2015

Orientanda: Bruna Simoni
Orientadora: Prof®. Dra. Flavia Pereira Reginatto

Coorientador: Rodrigo Ughini Villarroel

Os pesquisadores do projeto acima identificados assumem o compromisso de:

l. Preservar a privacidade dos pacientes cujos dados serdo coletados;

. Assegurar que as informagdes serdo utilizadas unica e exclusivamente para a
execucao do projeto em questao;

1. Assegurar que as informagdes somente serdo divulgadas de forma anonima, ndo
sendo usadas iniciais ou quaisquer outras indicagdes que possam identificar o sujeito

da pesquisa

Assinatura do pesquisador responsavel

Passo Fundo, de de 20
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2.2 RELATORIO DE PESQUISA

O trabalho de campo em questao foi realizado com o objetivo de servir para a analise
do Trabalho de Conclusdo de Curso intitulado Epidemiologia do Melanoma Cutaneo Primario
em Residentes de uma Cidade no Sul do Brasil, 2007-2015.

O estudo foi aprovado pelo Hospital da Cidade (HC) em dezembro de 2017 (ANEXO
A), pelo Hospital Sdo Vicente de Paulo (HSVP) em abril de 2018 (ANEXO B) e pelo Comité
de Etica e Pesquisa da UFFS (ANEXO C) em maio de 2018. O presente trabalho foi orientado
pela Prof*. Dra. Flavia Pereira Reginatto e coorientado por Rodrigo Ughini Villarroel.

A coleta de dados foi iniciada em maio de 2018, com finalizagdo em julho de 2018, pela
académica envolvida no projeto, Bruna Simoni, nas quintas e sextas-feiras a tarde. A finaliza¢ao
da coleta de dados, conforme o Cronograma do projeto, estava prevista para maio de 2018;
visto que a aprovagio do Comité de Etica e Pesquisa foi obtida em maio, houve necessidade de
2 meses adicionais ao que estava previsto inicialmente para o periodo da coleta de dados. Foi
obtida uma planilha eletronica do Registro Hospitalar de Cancer (RHC) de cada hospital, com
os seguintes dados: nimero do prontuario, nimero do cartdo do SUS e a data de nascimento
(para exclusdo de duplicata), ano do diagnoéstico, idade ao diagnostico, sexo, cor da pele, plano
de saude ¢ localizacao anatomica do tumor.

Verificou-se a necessidade de revisdo dos prontudrios para obter o laudo
anatomopatologico com o tipo histologico, a espessura de Breslow e o nivel de Clark dos
tumores, ndo especificados no RHC. Sendo assim, apds ter-se obtido o nimero do prontuario,
foi necessario solicitar no Arquivo Médico dos dois hospitais todos os prontudrios para revisao
dos laudos.

Nem todos os prontudrios continham em anexo o laudo da patologia e, por isso, foi
necessario finalizar a coleta dos dados diretamente nos servicos de patologia de cada hospital,
com os numeros dos prontudrios restantes.

O RHC do HSVP forneceu o banco com 100 casos € do HC com 79 casos. Exclui-se
todos os casos registrados que tinham o mesmo tumor catalogado nos dois hospitais
(considerando somente um deles), assim como, laudos sugerindo melanoma, mas com
diagnostico inconclusivo, neoplasia residual ou ampliagcdo de margem cirurgica. No final,
totalizou-se 143 casos de melanoma em residentes de Passo Fundo no periodo de 2007-2015.

As informagdes transcritas para o banco de dados na planilha eletronica foram

exportadas para o programa PSPP para analise estatistica dos resultados.
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A equipe de pesquisa comprometeu-se com o uso adequado de dados de arquivo.
O artigo apresentado nesse volume serd enviado para os Anais Brasileiros de
Dermatologia (ANEXO D — Normas para submissao). Foi decidido que todos os resultados da

analise seriam relatados em um Unico artigo.
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3 ARTIGO CIENTIFICO

EPIDEMIOLOGIA DO MELANOMA CUTANEO PRIMARIO EM RESIDENTES DE
UMA CIDADE NO SUL DO BRASIL, 2007-2015

Bruna Simoni', Rodrigo Ughini Villarroel 2, Flavia Pereira Reginatto 3

'Académica de Medicina da Universidade Federal da Fronteira Sul.

2 Especialista em Oncologia Clinica. Diretor Adjunto do Instituto do Cancer Hospital Sao Vicente em Passo Fundo,
RS. Supervisor do Programa de Residéncia Médica de Cancerologia Clinica da Universidade Federal da Fronteira
Sul (UFFS) - Campo de Pratica Hospital Sao Vicente. Investigador do Centro de Pesquisa Clinica em Oncologia
do Instituto do Cancer Hospital Sao Vicente.

3 Especialista em Dermatologia pela Sociedade Brasileira de Dermatologia. Professora de Dermatologia da
Universidade Federal Fronteira Sul - Campus de Passo Fundo, RS. Preceptora do Servigo de Dermatologia da
UFFS / HSVP. Doutora em Ciéncias Médicas pelo Programa de Pés-Graduagdo em Saude da Crianga e
Adolescente da UFRGS.

Resumo:

FUNDAMENTOS: O melanoma representa 3% das neoplasias cutaneas, apresenta alto
potencial de desenvolver metastases e as opgdes terapéuticas ficam limitadas se for
diagnosticado tardiamente, o que acarreta elevadas taxas de mortalidade. No Brasil, os
municipios sdo deficientes de dados sobre as caracteristicas dessa neoplasia, carecendo de
estudos. OBJETIVOS: Determinar as caracteristicas epidemiologicas e histologicas do
melanoma cutaneo primario, diagnosticado em residentes em um municipio do norte do Rio
Grande do Sul em um periodo de 9 anos, e comparar a espessura de Breslow no momento do
diagnostico entre pacientes atendidos no sistema piblico e privado. METODOS: Estudo
ecoldgico, do tipo série temporal, no qual foram analisados 143 casos de melanoma cutaneo
primario da populacio local no periodo de 9 anos. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
e Pesquisa local. RESULTADOS: A média de idade foi de 56,4 anos, com predominio nas
mulheres (56,6%), em maiores de 60 anos de idade (42%) e com cor da pele branca (96,5%). A
incidéncia de novos casos por 100 mil habitantes foi maior em 2014. A localiza¢do anatomica
mais frequente das lesdes foi o tronco (40,1%), a espessura de Breslow <1,0 mm (47,2%) e o
nivel II de Clark (39,6%). Nao foi encontrada diferenca entre a espessura de Breslow no
momento do diagnéstico e o tipo de atendimento. LIMITACOES DO ESTUDO: dados foram
coletados por fonte secundaria. CONCLUSAO: O perfil da populagio do estudo apresenta
caracteristicas semelhantes as descritas na literatura, mas nao foi encontrada diferenga entre a
espessura de Breslow no momento do diagnostico e o tipo de atendimento.

Palavras-chave: Neoplasias Cutaneas. Melanoma. Epidemiologia.

INTRODUCAO

O cancer da pele configura-se como a neoplasia mais frequente em ambos os sexos no
Brasil'. O melanoma representa 3% das neoplasias malignas da pele no Brasil e € o tipo mais
grave devido a sua alta possibilidade de metastizagdo.!

Segundo o INCA, esperava-se para o Brasil, no biénio de 2016-2017, 3 mil novos casos

de melanoma em homens e 2.670 em mulheres, com as maiores taxas estimadas em ambos o0s
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sexos na regido sul, correspondendo ao décimo tumor mais frequente em mulheres e o décimo
segundo em homens.! Para 2018, a estimativa de novos casos ¢ de 6.260, sendo 2.920 em
homens e 3.340 em mulheres.!

Conforme o Sistema de Informacao sobre Mortalidade, o nimero de mortes por essa
neoplasia no Brasil no ano de 2013 foi 1.547, sendo 903 homens e 644 mulheres.? Por mais que
as taxas de mortalidade apresentaram uma estabiliza¢ao no inicio de 1990, as de incidéncia tém
aumentado de 3-5 vezes ao longo das Ultimas quatro décadas.?

A incidéncia do melanoma cutaneo (MC) aumentou continuamente nas ultimas décadas
ao redor do mundo e taxas anuais mais elevadas, de 40 a 60 casos por 100.000 habitantes,
encontram-se na Australia e na Nova Zelandia.* As estimativas de 2018 das taxas brutas de
incidéncia por 100 mil habitantes diferem muito em cada regido do Brasil: nos estados da regido
Sul do pais, o melanoma ¢ décimo segundo tumor mais frequente em homens (7,02/100 mil) e
0 décimo em mulheres (6,35/100 mil), enquanto que na regido norte, ocupa a décima terceira
posicdo nos homens (0,65/100mil) e a décima quinta posi¢cao nas mulheres (0,85/100mil).!
Especificamente no Rio Grande do Sul, a taxa bruta de incidéncia merece destaque, com 8,02
casos por 100 mil habitantes no sexo masculino e 7,09 no feminino.'

A radiagdo ultravioleta solar contribui para o desenvolvimento do melanoma, visto que
aproximadamente 80% dos melanomas cutaneos estdo associados a essa exposi¢ao.' Esse fato
¢ percebido principalmente nas pessoas com Fototipos de Fitzpatrick I e II, ou seja, que se
queimam com facilidade, com olhos e cabelos claros ou com multiplas sardas.! A protecdo solar
e o exame de pele em um nivel populacional podem ter um impacto significativo na prevengao
e na detec¢io precoce desse tumor.>® Porém, apesar dos esforcos notaveis, ainda ha lacunas na
conscientiza¢do publica e nos mecanismos de prevencio primdria e secundaria.’

Recentemente foram publicados dados que mostraram divergéncias na espessura de
Breslow, que ¢ o marcador mais importante do estadiamento do melanoma, em pacientes
atendidos pelos sistemas privado e piiblico, mostrando ter diagnostico mais tardio neste ltimo.?

No Brasil, dados sobre a incidéncia do MC e os aspectos epidemiologicos e
histopatologicos dessa neoplasia em municipios ndo capitais sao escassos, mas nos tltimos anos
varias cidades desenvolveram pesquisas sobre o assunto. Passo Fundo ainda ndo conta com um
estudo recente, por isso, com o objetivo de promover o conhecimento sobre a incidéncia e as
caracteristicas epidemiologicas e histopatologicas do MC na populagdo do municipio, o estudo

mostra-se util a fim de promover novos saberes.
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METODOS

Estudo ecoldgico, do tipo série temporal, realizado em Passo Fundo, Rio Grande do Sul,
entre janeiro ¢ dezembro de 2018. A populagdo do estudo e a amostra ndo-probabilistica de
conveniéncia sao constituidas de casos de MC primdrio diagnosticados em residentes do
municipio entre 01 de janeiro de 2007 e 31 de dezembro de 2015.

Como critérios de inclusdo foram considerados: qualquer idade, ambos os sexos,
residentes do municipio, diagnostico de MC primadrio realizado nos servigos de patologia da
cidade e catalogado no Registro Hospitalar de Cancer (RHC) do Hospital Sao Vicente de Paulo
e do Hospital da Cidade no periodo definido para a selecdo da amostra. As institui¢des nas quais
o estudo foi conduzido tém uma estrutura de RHC, que engloba dados de pacientes com cancer
encaminhados tanto via SUS (Sistema Unico de Saude), quanto por via “ndo SUS” (sistema
privado), permitindo realizar comparagdes entre os dois grupos. Todos os laudos da Patologia
contidos nos prontuarios dos pacientes foram revisados.

Foram coletados dados dos pacientes: data de nascimento, ano do diagnostico, idade (0-
20; 21-40; 41-60 e >60 anos), sexo, cor da pele (branco ou ndo branco - indigena, pardo ou
preto), plano de satde (SUS ou Nao SUS — convénios e particulares), localizagdo anatomica
(cabeca e pescogo, tronco, membro superior, membro inferior, maos e pés) e morfologia do
melanoma (tipo histolégico e estadiamento).

Os tipos histolégicos foram subdivididos em: melanoma in situ; melanoma maligno,
SOE (sem outras especificagdes); melanoma nodular; lentigo maligno; lentigo maligno
melanoma; melanoma extensivo superficial; melanoma lentiginoso acral ou das extremidades.

As lesdes foram categorizadas segundo a espessura de Breslow, que avalia a espessura
do tumor em milimetros, em: <1,0 mm, 1,01 — 2,0 mm, 2,01 — 4,0 mm, >4,0 mm, ‘ndo consta’
(nos casos sem informac?o) e ‘ndo se aplica’ (nos casos de melanoma in situ).’

O nivel de Clark, que descreve a profundidade da invasdo neoplasica em cinco niveis:
Nivel I: o tumor envolve somente a epiderme; Nivel II: o tumor envolve a epiderme e parte da
derme papilar; Nivel III: o tumor preenche a derme papilar; Nivel IV: o tumor envolve a derme
reticular; Nivel V: o tumor invade a hipoderme.'® Além disso, a categoria ‘ndo consta’ foi
incluida, quando ndo havia informag¢@o no laudo e ‘ndo se aplica’, em casos de melanoma in
situ.

Os dados foram obtidos do RHC em formato de planilha eletronica e posteriormente
exportados para o programa PSPP (distribui¢do livre) para andlise estatistica. As varidveis

categoricas sdo descritas por frequéncias absolutas e relativas. O coeficiente de incidéncia bruta
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por 100 mil habitantes para o municipio foi calculado a cada ano, usando-se a seguinte formula:
numero de casos novos de MC a cada ano, dividido pela populacdo do mesmo ano estimada
pelo IBGE.!! Também foi calculada a média de incidéncia no periodo, somando os resultados
da incidéncia de cada ano e dividindo-os por 9 anos.

O projeto foi submetido para analise e aprovagdo da Comissdo de Pesquisa e Pds-
Graduacdo do HSVP e da Coordenagcdo de Ensino e Pesquisa do HC. Apds ciéncia e
concordancia dos hospitais, o protocolo de estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de

Etica e Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal da Fronteira Sul.

RESULTADOS

No periodo estudado, identificaram-se 143 lesdes que se apresentaram em 121
pacientes, cuja idade oscilou de 16 a 94 anos, com média de 56,4 anos (+16,4). As lesdes foram
mais frequentes no sexo feminino (56,6%), nos pacientes com cor da pele branca (96,5%) e do
sistema privado (57,3%) (Tabela 01).

Durante o periodo do estudo, observaram-se oscilagdes da incidéncia de novos casos
por 100 mil habitantes, com pico em 2014, que foi de 12,3/100 mil habitantes (Tabela 01).

Com relagdo a localizagdo anatomica mais frequente das lesdes, demostrada na Tabela
1, observou-se que 57 (40,1%) lesdes ocorreram no tronco e, destas, 11 encontravam-se na
regido anterior do tronco e 41 estavam no dorso (em 5 casos ndo havia especificagdo). O tipo
histologico mais frequente foi o0 melanoma extensivo superficial, com 72 (50,4%) casos.

A distribui¢@o da invasdo, de acordo com a espessura de Breslow, 51 lesdes (47,2%)
tiveram <1,0 mm. Ainda, na classificacdo das lesodes finas (<1 mm) e espessas (>1 mm), houve
um predominio lesdes espessas (52,8%). Em relagdo aos niveis Clark, foi observado que a

maioria dos casos (39,6%) eram nivel II (Tabela 01).

Tabela 01. Caracterizagdo de uma amostra de casos de Melanoma Cutaneo Primario em
residentes de Passo Fundo. Passo Fundo, RS, 2018 (n=143).

Variaveis n %
Sexo
Masculino 62 434
Feminino 81 56,6
Idade em anos completos
0-20 1 0,7
21-40 26 18,2
41-60 56 39,2
>60 60 42
Cor
Branco 138 96,5
Nao branco 5 3,5

Ano do diagnostico
2007 17 11,9
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2008 14 9,8

2009 18 12,6

2010 13 9,1

2011 9 6,3

2012 18 12,6

2013 14 9,8

2014 24 16,8

2015 16 11,2
Incidéncia (por 100 mil habitantes)

2007 9.3

2008 7,5

2009 9,6

2010 7,0

2011 4,8

2012 9,6

2013 7,2

2014 12,3

2015 8,1
Localizacio anatomica (n=142)

Cabega e pescogo 35 24,7

Tronco 57 40,1

Membro superior 20 14,1

Membro inferior 22 15,5

Maos e pés 8 5,6
Tipo histolégico Melanoma

In situ 17 11,9

SOE 13 9,1

MN 26 18,2

LM 6 4,2

LMM 3 2,1

MES 72 50,4

MLA 6 4,2
Breslow em milimetros (n= 108)

<1,00 51 472

1,01 —2,00 15 13,9

2,01 —4,00 22 20,4

>4,00 20 18,5
Nivel de Clark (n=101)

I 0 0

I 40 39,6

111 37 36,6

v 19 18,8

A% 5 5
Lesdes finas ou espessas (n= 108)

<1,00 (finas) 51 472

>1,00 (espessas) 57 52,8
Convénio

SUS 61 42,7

Nao SUS 82 573

Legenda: tipos histologicos — SOE (sem outras especificagdes), MN (melanoma nodular), LM (lentigo maligno), LMM
(lentigo maligno melanoma), MES (melanoma extensivo superficial), MLA (melanoma lentiginoso acral).

Foi observado que a maioria dos homens e mulheres apresentou indice de Breslow <1,00
mm; ao analisar tumores com >4 mm, observou-se predominio do sexo masculino. Nao foram
encontradas diferencas significativas ao comparar a espessura de Breslow com a idade do
paciente, cor da pele e localiza¢do anatomica do tumor (Tabela 02).

Quanto ao sistema publico e privado, ndo foi observada diferenga em relagdo ao indice

de Breslow entre os dois grupos no momento do diagnostico (Tabela 02).
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Tabela 02. Relacdo da espessura de Breslow em milimetros, conforme caracteristicas
sociodemograficas e de saude. Passo Fundo, RS, 2018 (n=108).

Espessura de Breslow (milimetros)

Variaveis <1 1,01-2,00 2,01-4,00 >4,00 p*
Sexo
Masculino 20 (41,7%) 8 (16,7%) 6 (12,5%) 14 (29,2%) 0,03
Feminino 31 (51,7%) 7 (11,7%) 16 (26,7%) 6 (10%)
Idade (anos completos)
0-20 0 1 (100%) 0 0 0,091
21-40 12 (52,2%) 1 (4,4%) 4 (17,4%) 6 (26,1%)
41-60 27 (56,3%) 8 (16,7%) 8 (16,7%) 5 (10,4%)
>60 12 (33,3%) 5(13,9%) 10 (27,8%) 9 (25%)
Cor
Branco 49 (46,7%) 15 (14,3%) 21 (20%) 20 (19,1%) 0,682
Nao branco 2 (66,7%) 0 1 (33,3%) 0
Localizacio anatomica
(n=107)
Cabega e pescogo 8 (36,4%) 3 (13,6%) 6 (27,3%) 5(22,7%) 0,789
Tronco 23 (51,1%) 8 (17,8%) 6 (13,3%) 8(17,8)
Membro superior 11 (68,8%) 2 (12,5%) 1(6,3%) 2 (12,5%)
Membro inferior 6 (33,3%) 2 (11,1%) 6 (33,3%) 4 (22,2%)
Maos e pés 2 (33,3%) 0 3 (50%) 1 (16,7%)
Convénio
SUS 20 (40,8%) 5(10,2%) 14 (28,6%) 10 (20,4%) 0,188
Nao SUS 31 (52,5%) 10 (17%) 8 (13,6%) 10 (17%)

*Teste do qui-quadrado de Pearson.

DISCUSSAO

Diversos autores mostraram que as caracteristicas clinicas e histologicas do MC sao
muito importantes para avaliar o curso e o prognostico da doenga.'>!?

A média de idade dos individuos com MC encontrada foi de 56,4 anos e a maioria (42%)
tinha mais de 60 anos no momento do diagnostico. Esse dado assemelha-se ao que foi
encontrado em outros estudos, que mostraram médias de idade de 54,6 e 55.%!4

Quanto ao sexo, houve predominio dos casos em mulheres (56,6%) em concordancia
com o que ¢é encontrado na literatura.®!>!%!7 Em alguns paises europeus e no Brasil, a maioria
dos casos ocorre em mulheres e, em contraste, em paises com incidéncia mais elevada de MC,
como Australia, Nova Zelandia e Estados Unidos, ha uma predominancia entre os homens ou
mesmo igualdade entre os sexos.*

O MC acometeu predominantemente pacientes com cor da pele branca (96,5%) e a
literatura mostra, igualmente, que o MC se desenvolve em sua grande maioria em populacdes

caucasianas,'>!4!8

com sua incidéncia permanecendo muito baixa entre as populacdes de
origem africana, asiaticos e hispanicos.!” Esse fato ¢ de extrema importancia, pois no Censo
Demografico 2010 no Brasil, 47,7% da populagao (91 milhdes de brasileiros) se autodeclarou
branca.?’

Durante o periodo do estudo a incidéncia oscilou de 4,8 a 12,3 casos novos por 100 mil
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habitantes. Ao comparar com um estudo realizado na regido de Passo Fundo, entre 1995 ¢ 2001,
houve um aumento de 40% da média de incidéncia, de 5,96'° para 8,38 casos por 100.000
habitantes. Em ambito internacional, as estatisticas do MC nos Estados Unidos revelaram 6
casos por 100.000 habitantes ao ano no inicio da década de 1970 e 18 casos no inicio dos anos
2000, demonstrando um aumento de 3 vezes das taxas de incidéncia.* Quanto as taxas de
incidéncia na Europa Central, foi verificado um aumento no mesmo periodo citado, de 3 a 4
casos para 10 a 15 casos por 100.000 habitantes ao ano, resultado muito semelhante ao aumento
nos Estados Unidos.*

Jano que se refere a localizacdo anatdmica, verificou-se que o sitio mais acometido foi
o tronco em ambos 0s sexos, principalmente no dorso. Essa informagao difere um pouco do que
¢ encontrado na literatura, a qual indica que os homens sdo acometidos principalmente no
tronco, e as mulheres nos membros inferiores.!>!® O tipo histolégico melanoma extensivo
superficial foi o mais frequente, em concordancia com achados na literatura,®!>16:17
No que se refere a espessura de Breslow, o achado foi semelhante ao apresentado pelo

estudo prévio da regiio e ao de Blumenau,'>!’

com <1,0 mm sendo a apresentagdo mais
frequente. Quanto ao nivel de Clark, o mais frequente foi o nivel II (39,6%), diferindo do que
foi encontrado na regido de Passo Fundo entre 1995 e 2001, como também do resultado em
Joinville e Criciima, nos quais o mais frequente foi nivel III de Clark.3!>16

Em Joinville, observou-se associacao estatisticamente significativa entre os pacientes
atendidos de forma privada com MC finos, enquanto os atendidos pelo sistema publico com
MC espessos. ® Diferentemente do que foi verificado no estudo citado, o presente trabalho ndo
encontrou diferenca significativa na espessura de Breslow no momento do diagndstico dos
pacientes atendidos pelo sistema publico ou privado.

A principal limitagdo do estudo ¢ relativa ao desenho adotado, que utilizou fonte de
dados secundarios. Os dados podem estar superestimados, visto que alguns usuarios do SUS
cadastram o endereco de parentes ou conhecidos para ter acesso aos servigos meédicos em
cidades que sdo referéncia em saude, como Passo Fundo. Por outro lado, os dados também
podem estar subestimados, levando em consideracdo que algumas lesdes provenientes de
consultdrios privados podem ter sido encaminhadas para analise em outras cidades, e, além

disso, residentes de Passo Fundo podem ter buscado atendimento e diagnostico de MC em

outros municipios.
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CONCLUSAO:

A avaliacao da distribuicdo das caracteristicas epidemioldgicas e histopatologicas dos
pacientes acometidos pelo MC primdrio permite concluir que, na amostra estudada a maior
frequéncia do tumor foi em mulheres; a localizacdo mais frequente foi o tronco em ambos os
sexos; o tipo histologico predominante foi o melanoma extensivo superficial; houve predominio
da espessura de Breslow <1,0 mm e do Nivel II de Clark e ndo foi encontrada diferenca entre a
espessura de Breslow no momento do diagndstico € o atendimento pelo sistema publico ou
privado.

A amostra analisada pareceu-se com outros trabalhos realizados na regido sul do Brasil,
onde as populacdes provavelmente tenham caracteristicas semelhantes por possuirem
colonizacdo de povos provenientes da Europa e, portanto, t€m majoritariamente pele branca e
maior risco de desenvolver melanoma.

Acredita-se que as descobertas do estudo podem ajudar a melhorar as campanhas de
detecgdo precoce, pois o conhecimento das caracteristicas da realidade local ¢ fundamental para

enfrentar essa doenca.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

Este € o primeiro estudo a respeito do desenvolvimento de MC primario especificamente
em residentes de Passo Fundo, com anélise de dados obtidos do RHC, prontudrios dos pacientes
e laudos anatomopatologicos, na cidade de Passo Fundo/RS.

Algumas limitacdes valem ser mencionadas. A principal delas ¢ relativa ao desenho
adotado, que utilizou fonte de dados secundarios ¢ somente casos de MC primario com o
diagnostico cadastrado no RHC dos dois hospitais da cidade. Todas as informacdes contidas
nos prontudrios ¢ nos laudos anatomopatoldgicos foram consideradas como verdadeiras pela
equipe de pesquisa. Os dados podem estar superestimados, visto que alguns usuérios do SUS
cadastram o endereco de parentes ou conhecidos para ter acesso aos servicos médicos em
cidades que sdo referéncia em saude, como Passo Fundo.

Por outro lado, os dados também podem estar subestimados, levando em consideracao
que algumas lesdes provenientes de consultdrios privados podem ter sido encaminhadas para
analise em outras cidades, e, além disso, residentes de Passo Fundo podem ter buscado
atendimento e diagnostico de MC em outros municipios.

Contudo, diante do processo de coleta de dados, acredita-se que algum possivel viés
possa ter sido minimizado sem ocasionar grande interferéncia nos resultados apresentados.

A fim de aprimorar as campanhas de rastreamento e diagndstico precoce, ¢
imprescindivel conhecer as caracteristicas dos pacientes acometidos por essa neoplasia.
Presume-se que o conhecimento da realidade local, pela analise dos dados do estudo, ¢ uma
iniciativa fundamental para o melhor enfrentamento no MC primario, buscando reducdes nas
taxas de incidéncia do tumor na cidade de Passo Fundo.

O artigo apresentado nesse volume serd enviado para os Anais Brasileiros de
Dermatologia. Foi decidido que todos os resultados da analise seriam relatados em um unico

artigo.
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5 ANEXOS

ANEXO A

AUTORIZACAO PARA REALIZACAO DE PESQUISA ACADEMICA
HCPF

Declaro que a Pesquisa Académica EPIDEMIOLOGIA DO MELANOMA CUTANEO
PRIMARIO EM RESIDENTES DE UMA CIDADE NO SUL DO BRASIL, 2005-2015, de
responsabilidade do Pesquisador(a) Bruna Simoni, sob a orientacdo do(a) Flavia Pereira
Reginatto, recebeu parecer favoravel das areas técnicas correspondentes e da Coordenacao de
Ensino e Pesquisa HCPF. Esta autorizada pela dire¢do da institui¢do a realizacao da referida

pesquisa nas dependéncias do Hospital da Cidade de Passo Fundo.

Passo Fundo, 5 de dezembro de 2017.

Dionisio Adelcir Balvedi

Membro da Junta Administrativa HCPF
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ANEXO B

Passo Fundo, 06 de Abril de 2018.

Parecer

Autor(a): Bruna Simoni
Orientador(a): Dra. Flavia Pereira Reginatto

Responsavel HSVP: Dra. Flavia Pereira Reginatto

Caros Pesquisadores,

A Comissdo de Pesquisas e P6s-Graduagdo do Hospital Sdo Vicente de Paulo analisou
seu projeto de pesquisa intitulado: “Epidemiologia do melanoma cutineo primario em
residentes de uma cidade no sul do Brasil, 2005-2015” ¢ aprovou o estudo.

Queremos lembrar a necessidade de o pesquisador e o responsavel junto a instituicao
manterem o Instituto de Educacdo Ensino e Pesquisa do Hospital Sdo Vicente de Paulo
atualizado sobre o desenvolvimento do projeto dentro do Hospital, informando sobre a
aprovacao na Plataforma Brasil e também sobre publicagdes ou apresentacdes dos resultados
desta pesquisa (relatorios parciais e finais deverdo ser encaminhados a este setor), incluindo o
HSVP nas publicagdes advindas deste projeto.

O Instituto agradece a iniciativa em pesquisar no Hospital Ensino Sao Vicente de Paulo
e deseja um 6timo trabalho aos pesquisadores, ressaltando que sejam cumpridas as normas

regulamentares do HSVP e da Resolugao CNS 466/12.

Atenciosamente,

Alexandre Pereira Tognon, MD, PhD

Diretor Instituto de Educacdo Ensino e Pesquisa Hospital Sao Vicente de Paulo

Valéria Sumye Milani

Centro de Pesquisa e P6s-Graduagao Hospital Sao Vicente de Paulo
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ANEXO C

PARECER DE APROVACAO DO COMITE DE ETICA E PESQUISA

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: EPIDEMIOLOGIA DO MELANOMA CUTANEO PRIMARIO EM RE-
SIDENTES DE UMA CIDADE NO SUL DO BRASIL, 2007-2015

Pesquisador: FLAVIA PEREIRA REGINATTO

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 83484018.3.0000.5564

Instituicdo Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL — UFFS
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER
NUmero do Parecer: 2.658.052

Apresentacdo do Projeto: Ja apresentado em parecer anterior.

Objetivo da Pesquisa: a pendéncia "Esclarecer o objetivo especifico “Comparar a espessura
dos melanomas diagnosticados nos pacientes do Sistema Unico de Satde com a dos pacientes
do sistema privado”, e quais as estratégias metodoldogicas para torna-lo viavel se a pesquisadora
afirma, no desenho e critérios de inclusao, que “As duas instituigdes citadas atendem pacientes
via SUS”, a pesquisadora esclarece que os registros da clinica permitem essa comparagao.
Apresenta as modificacGes também na PB e nos documentos anexados.

Avaliacéo dos Riscos e Beneficios: Atendeu as pendéncias indicadas pelo CEP.
Comentarios e Consideracdes sobre a Pesquisa: A pesquisadora atendeu todas as pendéncias
indicadas pelo CEP, apresentando-as na carta de pendéncias e acrescentando-as no documento

‘informac0es basicas do projeto’ na Plataforma Brasil.

Considerac6es sobre os Termos de apresentacao obrigatoria: O pesquisador atendeu todas
as pendéncias indicadas pelo CEP, apresentando=as na carta de pendéncias e acrescentando-as

no documento ‘informagdes bésicas do projeto’ na Plataforma Brasil. Anexou novos



42

documentos com as alterages.
Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes: N&o ha impedimentos éticos ao desen-

volvimento da pesquisa.

Considerac0es Finais a critério do CEP:

Prezado (a) Pesquisador(a)

A partir desse momento o CEP passa a ser corresponsavel, em termos éticos, do seu projeto de
pesquisa — vide artigo X.3.9. da Resolucdo 466 de 12/12/2012.

Fique atento(a) para as suas obrigacdes junto a este CEP ao longo da realizacdo da sua pesquisa.
Tenha em mente a Resolugdo CNS 466 de 12/12/2012, a Norma Operacional CNS 001/2013 e
o Capitulo 111 da Resolugdo CNS 251/1997. A pagina do CEP/UFFS apresenta alguns pontos

no documento “Deveres do Pesquisador”.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Docu- | Arquivo Postagem Autor Situacdo
mento
Informagdes PB_INFORMA- 15/04/2018 Aceito
Bésicas COES_BASI- 18:48:20
do Projeto CAS DO P
RO-
JETO_1072279.pdf
Projeto  Deta- | ProjetoModifi- 15/04/2018 FLAVIA PE- | Aceito
Ihado / cado.docx 18:47:56 REIRA
Brochura REGINATTO
Investigador
Outros RespostasPenden- | 15/04/2018 FLAVIA PE- | Aceito
ciasCEP.doc 18:46:40 REIRA
REGINATTO
Outros InstrumentoColeta- | 15/04/2018 FLAVIA PE- | Aceito
DadosModifi- 18:45:45 REIRA
cado.pdf REGINATTO
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Outros AprovacaoHSV- 15/04/2018 FLAVIA PE- | Aceito
PModificado.pdf 18:45:15 REIRA
REGINATTO
TCLE / Termos | DispensaTCLEMo- | 15/04/2018 FLAVIA PE- | Aceito
de dificado.pdf 18:41:57 REIRA
Assentimento / REGINATTO
Justificativa de
Auséncia
Outros UsoDadosEmAr- 07/02/2018 FLAVIA PE- | Aceito
quivoBruna.pdf 18:07:18 REIRA
REGINATTO
Declaragdo de | AutorizacaoHospi- | 07/02/2018 FLAVIA PE- | Aceito
Instituicdo e taisBruna.pdf 18:04:54 REIRA
Infraestrutura REGINATTO
Folha de Rosto | FolhadeRosto- 07/02/2018 FLAVIA PE- | Aceito
Bruna.pdf 18:02:01 REIRA
REGINATTO

Situacdo do Parecer: Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP: Né&o

CHAPECO, 16 de Maio de 2018
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ANEXO D

NORMAS PARA SUBMISSAO

INFORMACOES GERAIS

O periddico Anais Brasileiros de Dermatologia, indexado nas bases de dados MedLine,
Web of Science, Scopus, Embase — Excerpta Medica, Latindex, LILACS, Periodica, Tropical
Diseases Bulletin (TDB) —, e incluido na colecdo da biblioteca eletronica SciELO Brasil, ¢ uma
publicacdo bimestral destinada a divulgacdo de trabalhos técnico-cientificos inéditos,
resultantes de pesquisas ou revisdes de temas dermatoldogicos e correlatos. Permutas com outras
publicacdes poderdo ser aceitas e, conforme consta no Estatuto da Sociedade Brasileira de
Dermatologia, sua distribui¢do ¢ gratuita aos seus associados.

Os Anais Brasileiros de Dermatologia seguem os "Requisitos de Uniformidade para
Manuscritos Submetidos a Periddicos Biomédicos" (normas de Vancouver), cujo texto original
atualizado, em inglés, estd disponivel no endereco eletronico www.icmje.org. Trabalhos
originados de experimentos em seres humanos e animais devem atender as normas oficiais
vigentes (Resolugdo CNS 466/12). Pesquisas que envolvam interven¢do em seres humanos e
animais precisam ter aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da instituigdo, que deve
ser informada nos manuscritos.

A submissdo aos Anais Brasileiros de Dermatologia requer que os manuscritos nao
tenham sido publicados anteriormente, exceto na forma de resumos, € nem estejam sendo
considerados para publicacdo em outros periddicos.

Os originais recebidos sdo encaminhados a especialistas para emissao de pareceres.
Nomes de autores e de pareceristas sdo mantidos em sigilo. Nomes de institui¢cdes, cidades,
estados e paises, onde o trabalho foi realizado, deverdo ser omitidos no titulo e no corpo do
texto no inicio da submissdo. Os autores sao informados quanto aos pareceres emitidos e devem
cuidar da revisdo dos originais quando sugeridas modificagdes substanciais.

As opinides e declaragdes contidas na revista sdo de responsabilidade unica e exclusiva
de seus autores, ndo sendo, necessariamente, coincidentes com as da Equipe Editorial, do
Conselho Consultivo ou da Sociedade Brasileira de Dermatologia. A Equipe Editorial dos Anais
Brasileiros de Dermatologia e a Sociedade Brasileira de Dermatologia ndo garantem nem

endossam os produtos ou servicos anunciados — as propagandas sdao de responsabilidade nica



45

e exclusiva dos anunciantes — nem qualquer promessa relacionada a servico ou produto

anunciado na revista.

NORMAS PARA APRESENTACAO DOS ORIGINAIS
Desenvolvimento, Elementos essenciais

Encaminhar os originais por meio do sistema de submissdo online, de acordo com as
orientagdes do mesmo. A fonte a ser utilizada devera ser Times New Roman, tamanho 12.

Todos os trabalhos deverdo ser submetidos em LINGUA INGLESA; no entanto, autores
que tém o portugués como idioma nativo, sejam brasileiros ou estrangeiros, deverdo apresentar
a versdo do trabalho TAMBEM EM LINGUA PORTUGUESA.

Optar pela se¢do a que se destina o manuscrito e verificar o titulo completo do artigo,
os nomes dos autores, por extenso e abreviados, suas afiliagdes, com o nome da institui¢ao a
que estao vinculados, cidade, estado e pais, local em que o trabalho foi realizado, com nome da
instituicdo, o endereco completo do autor correspondente, seus telefones, e-mail, eventual
suporte financeiro e conflitos de interesse. Informar ainda, em declaragao assinada pelo autor
principal, a participagdo especifica de cada autor na execucao do trabalho, quando solicitada
pelo Conselho Editorial (veja adiante em "Critérios de autoria").

Indicar, no minimo, trés e, no maximo, dez descritores (palavras-chave), em inglés e
portugués, que identifiquem os assuntos tratados no texto e que estejam incluidos na publicagao
da Bireme "Descritores em Ciéncias da Satde" (DeCS), disponivel no enderego
http://decs.bvs.br ou no Medical Subject Headings (MeSH), do Index Medicus, disponivel no

endereco www.nlm.nih.gov/mesh.

Critérios de autoria

A inclusdao como autor subentende substancial contribui¢ao intelectual na elaboragdo do
trabalho, que compreende a participagdo na concepcao € no planejamento do estudo, na
obtengdo, analise e interpretacao dos dados, na redagdo ou revisao critica do manuscrito € na
aprovac¢ao de sua versao final.

Outras participagdes, como obtencdo de financiamento, simples coleta e catalogacao de
dados, auxilio técnico na execucdo de rotinas, encaminhamento de pacientes, interpretacao de
exames de rotina e chefia de servi¢o ou departamento, que nao estejam diretamente envolvidas
no estudo, ndo constituem critérios para autoria. Entretanto, caso tenham contribuido

substancialmente para o estudo, merecerdo citacdo nos "Agradecimentos", ao final do texto,
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para o que sera preciso autorizac¢ao escrita dos responsaveis.

Referéncias

As referéncias bibliograficas completas, em ordem de citagdo, devem incluir apenas as
publicacdes mencionadas na matéria e obedecer aos "Requisitos de Uniformidade para
Manuscritos Submetidos a Periédicos Biomédicos" (estilo Vancouver). Os titulos de periddicos
devem ser abreviados como no Index Medicus, cuja lista de abreviaturas pode ser obtida na
publicacao da NLM List of Serials Indexed for Online Users, que esta disponivel no enderego
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK7256/. E de responsabilidade dos autores a exatiddo

das referéncias bibliograficas.

Quadros, tabelas e graficos

Os quadros servem para apresentacdo tabular de informagdes textuais, sem dados
estatisticos, ao contrario das tabelas, que t€ém por objetivo indicar resultados numéricos e
valores comparativos, permitindo avaliagdo estatistica. Nos graficos, os dados sdo apresentados
sob a forma de desenho, preferencialmente como diagramas de barras ou circulares.

Quadros, tabelas e graficos devem ter titulo sucinto e claro, com explicacdes, se
necessarias, como notas de rodapé.

Se, nos quadros ¢ nas tabelas, forem usados dados de outra fonte, publicados ou nao,
sera necessario obter permissdo e informar a autoria, a data e a localizagdo dos dados. A fonte
devera ser citada nas referéncias, e os créditos devem aparecer abaixo do quadro, tabela ou

grafico.

Conteudo
Redigir o original para publicacdo nos Anais Brasileiros de Dermatologia e enquadra-lo

em uma das diferentes se¢des da revista:

INVESTIGACAO

Artigo original, abrangendo estudos observacionais e de intervengdo, caracterizados
como ensaios controlados e randomizados; estudos quanto a fisiopatogenia das doengas e/ou
sobre associacdes nosologicas; estudos sobre testes diagndsticos e progndsticos, assim como
pesquisa basica com animais de laboratdrio. O texto deve ter, no maximo, 6.000 palavras,

excluidas ilustracdes e referéncias bibliograficas. No manuscrito, deverdao constar a aprovagao
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do Comité de Etica em Pesquisa e 0 niimero do protocolo do documento. O niimero méximo de
referéncias € 50 e o de ilustragdes, dez. Os Anais consideram aceitavel o limite maximo de seis
autores para artigos desta se¢do. Entretanto, poderdo admitir, em carater excepcional e a juizo
da Equipe Editorial, maior nuimero de autores em trabalhos de maior complexidade, que
deverdo ser acompanhados de justificativa convincente da participagdo excedente. Incluir os
seguintes topicos: Introdug¢do; Métodos; Resultados; Discussdo; Conclusdo; Referéncias.

Estruturar o Resumo, em inglés e portugués, com, no maximo, 250 palavras, nos seguintes
topicos: Fundamentos (estado atual do conhecimento); Objetivos; Métodos; Resultados;
Limitagdes do estudo; Conclusdes (com nivel exato de significancia da estatistica clinica para

evitar especulagdo).



