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RESUMO

Trata-se de um Trabalho de Conclusdo de Curso (TCC) de Graduacao, realizado
pelo académico Henrigue Emanuelli Della Méa, como requisito parcial para obtencéo
do titulo de médico pela Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), campus
Passo Fundo-RS, sob a orientacao do Prof. Nicolas de Almeida Leal da Silva. Esta
em conformidade com as normas do Manual de Trabalhos Académicos da UFFS e
com o Regulamento de TCC do curso, sendo composto pelo projeto de pesquisa,
relatorio de atividades e artigo cientifico, tendo sido desenvolvido ao longo de trés
semestres do curso de Medicina da UFFS. O primeiro capitulo consiste projeto de
pesquisa, desenvolvido na disciplina Pesquisa em Saude, no primeiro semestre de
2018. O segundo capitulo consiste no Relatério de Pesquisa, compreendendo 0s
detalhes ocorridos desde a conclusdo do projeto de pesquisa até a finalizacdo da
coleta de dados, no segundo semestre de 2018 e, aborda temas como tramites
éticos, a coleta de dados, sua andlise e compilagdo no artigo final, tendo sido
desenvolvido na disciplina de TCC I. O terceiro capitulo, elaborado na disciplina de
TCC Il, traz o artigo cientifico, produzido a partir da aplicacdo préatica do projeto de
pesquisa, por meio da coleta e analise estatistica dos dados encontrados. Consta,
entdo, de um estudo observacional, transversal descritivo, desenvolvido na cidade

de Passo Fundo, Rio Grande do Sul.

Palavras-chave: Carcinoma epidermoide de pénis. Penectomia. Urologia.



ABSTRACT

This is a Graduation Completion Course (TCC), conducted by the academic
Henriqgue Emanuelli Della Méa, as a partial requirement to obtain a doctorate degree
from the Federal University of the Southern Frontier (UFFS), Passo Fundo-RS
campus, under the orientation of Prof. Nicolas de Almeida Leal da Silva. It is in
compliance with the norms of the Manual of Academic Works of the UFFS and with
the Regulation of CBT of the course, being composed by the project of research,
report of activities and scientific article, having been developed during three
semesters of the course of Medicine of the UFFS . The first chapter consists of a
research project, developed in the field of Research in Health, in the first half of 2018.
The second chapter consists of the Research Report, comprising the details that
have occurred since the conclusion of the research project until the finalization of the
data collection, in the second semester of 2018, and addresses topics such as
ethical procedures, data collection, analysis and compilation in the final article, and
was developed in the discipline of CB 1. The third chapter, elaborated in the
discipline of CBT IlI, brings the scientific article, produced from the practical
application of the research project, through the collection and statistical analysis of
the data found. It consists of an observational, descriptive transversal study,
developed in the city of Passo Fundo, Rio Grande do Sul.

Keywords: Squamous cell carcinoma of the penis. Penectomy. Urology.
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1. INTRODUCAO

O céncer do pénis é uma doenca bastante rara. Entre todos os canceres do
pénis, o carcinoma epidermoide corresponde a 95% dos casos (LYNCH,
PETTAWAY et al, 2002). No Brasil, o cancer de pénis representa 2% de todos os
tipos de canceres no sexo masculino, variando a percentagem na dependéncia da
localizagdo do pais, por exemplo: é bem mais frequente nas regides Norte e
Nordeste, locais onde, frequentemente, ultrapassa os casos de canceres de préstata
e de bexiga (INCA, 2013). Em locais mais desenvolvidos, como nos Estados Unidos
da América e na Europa, o CE do pénis corresponde de 0,4 a 0,7% de todas as
doencgas malignas encontradas nos homens, ou seja, tem menor prevaléncia entre
todos os canceres do que em paises subdesenvolvidos, como o Brasil. Por outro
lado, a incidéncia do CE de pénis no Brasil € de 8,3 casos por 100.000 habitantes.
Ja em alguns paises africanos a incidéncia pode chegar a 20%. Em contraste, na
Europa e nos Estados Unidos, varia de 0,1 a 0,7 por 100.000 habitantes (ROSSARI,
VORA et al, 2010).

Isso ocorre porque a doenca tende a acometer individuos de baixo nivel
social, com maus habitos de higiene e ndo circuncisados, apresentando como um
dos principais fatores de risco a fimose. O papiloma virus humano (HPV) & também
muitas vezes encontrado como fator associado a doenga. (POW-SANG,
BENAVENTE et al, 2002). A infeccédo pelo HPV é uma doenca bastante comum no
mundo todo, sendo a infeccdo sexualmente transmissivel mais frequente entre os
individuos sexualmente ativos (TEIXEIRA, 2002).

A agressividade do tratamento cirlrgico e a remocéo parcial ou total do 6rgdo
genital afetam os aspectos fisicos e psicolégicos de todos os pacientes submetidos
a cirurgia. Infelizmente, os resultados terapéuticos clinicos, que poderiam diminuir a
necessidade do tratamento cirdrgico, mostram alta toxicidade e baixa eficicia no
tratamento (PROTZEL, KLEBINGAT et al, 2008). Além disso, os estudos da
terapéutica clinica apresentam baixos niveis de evidéncia e, portanto, ndo sédo
recomendados, de modo que o cancer de pénis pode ser considerado um dos mais
perigosos que afetam homens. Sua incidéncia esta relacionada a homens com mais

de 50 anos — embora jovens também possam ser afetados — especialmente em



casos de condi¢cdes socioecondmicas e educacionais baixas, higiene intima

deficitaria e em nao circuncisados (INCA, 2013).

Desse modo, este estudo busca contribuir para a saude masculina,
trabalhando com um banco de dados de um importante centro de saude da regiédo
norte do estado do Rio Grande do Sul, no intuito de descobrir em qual o momento da
evolucao da doenca é descoberto o cancer e quando o tratamento € iniciado, pois 0s
momentos em que a doencga é diagnosticada e tratada sdo muito importantes para o
prognoéstico da doenca em si e das morbidades fisicas e psiquiatricas, comuns ao
portador do carcinoma epiderméide de pénis. Dessa forma, o estudo busca
descobrir qual sdo as caracteristicas microscépicas e macroscopicas da doenca em

pecas bioldgicas provindas de penectomias radicais ou parciais.



2. DESENVOLVIMENTO
2.1PROJETO DE PESQUISA

2.1.1 Resumo

Este trabalho tem como objetivo avaliar o perfil epidemioldgico de pacientes
com carcinoma epidermdide de pénis diagnosticados no Instituto de Patologia de
Passo Fundo entre os anos 1995 a 2018. Para isso, serd utlizado, como
amostragem, o banco de dados do Instituto de Patologia de Passo Fundo — RS (IPP)
para que se possam analisar as biopsias dos pacientes que se encaixam nos
critérios deste estudo. Essas andlises serdo feitas apenas em laudos de biopsias de
segmentos penianos provenientes de penectomias radicais e parciais. Os dados
obtidos serdo posteriormente organizados, permitindo a classificacdo da evolugéao e

das caracteristicas da doenga no momento da penectomia.

Palavras-chave: Penectomia. Carcinoma epiderméide de pénis. Instituto de

Patologia de Passo Fundo.

2.1.2 Tema

Carcinoma epidermadide de pénis.

2.1.3 Problema

Quais as caracteristicas encontradas em analises anatomopatoldgicas de
pecas provenientes de penectomia radical ou parcial.

2.1.4 Hipotese

A maioria das biopsias evidencia tumor invasivo, com invasao linfatica ou

perioneural e idade superior aos 50 anos.



2.1.5 Objetivo

Descrever caracteristicas encontradas em analises anatomopatoldgicas de

pecas provenientes de penectomia radical ou parcial.

2.1.6 Justificativa

O carcinoma epidermdide de pénis é uma doenca de baixa incidéncia na
populacdo em geral, sendo que, entre todos os céanceres do aparelho trato
geniturinario, € o de menor prevaléncia. No entanto, € uma doenca que causa
grande sofrimento para o paciente e para outras pessoas que convivem com ele. Na
verdade, o tratamento, em geral, trata-se de penectomia radical ou, em alguns
casos, parcial, causando problemas urinarios, sexuais, reprodutivos e psicoldgicos.
Além disso, a doenca em si ja é perigosa, levando, ndo raramente, a morte, se nédo

tratada de maneira adequada e enquanto ha tempo.

Dessa forma, o estudo é de extrema importancia por demostrarem quais as
caracteristicas que a doenca tem no momento em que o tratamento invasivo é
realizado, o que, de certa forma, dard o prognéstico e o estadiamento que a doenca
estava. Ademais, no que tange saude publica e epidemiologia da doenca, este
estudo pode servir de auxilio para o plano de acédo dos profissionais, com o intuito
de minorar os casos da doenca, aos niveis encontrados na Europa e nos Estados

Unidos da América.

2.1.7 Referencial tedrico

O carcinoma de pénis (CP) € o cancer das células epiteliais da mucosa do
pénis. E uma doenca com grande taxa de morbidade, tanto pela doenca em si, como
pelo seu tratamento invasivo. O perfil dos pacientes portadores desta doenca, em
geral, contribui para a dificuldade de diagnostico precoce, comprometendo o
tratamento e a possivel cura. Por ser uma doenca incomum em paises altamente
desenvolvidos, faltam muitos estudos sobre a doenca e o seu melhor tratamento.
Ha, sem duavidas, uma escassez de pesquisas sobre o0 assunto, sendo que a maioria

dos trabalhos é feita em instituicdes isoladas e com poucos casos (INCA 2005).

10



O CP acomete, com mais frequéncia, a partir da sexta década, mas
especialmente, a partir da oitava década, na realidade, quanto mais velho, maior a
probabilidade de desenvolver CP (CHAUX et al, 2013). Todavia, ele pode, também,
acometer pacientes mais jovens (BARNHOLTZ et al, 2007). A epidemiologia da CP
demonstra que, ao analisar a condigdo soOcio-econémico-cultural dos pacientes, a
neoplasia afeta principalmente homens de nivel de instru¢cdo mais baixo e de
condicdo social em geral mais deficiente, sendo que as areas que apresentam
maiores riscos sdo nas regides mais paupérrimas dos paises em subdesenvolvidos
ou em desenvolvimento. Esse baixo nivel de instrugdo resulta no diagnostico tardio
na maioria dos casos. Por essa razdo, a maioria dos pacientes descobre a doenca
em fase bastante avancada, o que acaba resultando num progndstico pior e num
tratamento cirdrgico mutilante, provocando sequelas fisicas e psicologicas. Dessa
forma, € comum que muitos doentes se recusem a fazer o tratamento (LOPES,
HIDALGO et al, 1996).

A neoplasia ainda ndo tem uma etiologia certa, mas ha fatores de riscos
importantes ja evidenciados, como a infeccdo pelo HPV e a existéncia de fimose
(DILLNER, VON KROGH et al, 2000). Por exemplo, a presenca de fimose é
encontrada em 74% dos pacientes. Além, de ser uma doenga extremamente
incomum em paises onde o habito de circuncisdo é mais comum, como nos EUA e
em lIsrael. Desde a década de 60 do século XX ja foi descrita a reducao de trés
vezes no risco de desenvolver a CP em paciente que foram circuncisados nos
primeiros dias de vida (VAN HOWE, HODGES, 2006). Atualmente, estudos recentes
demonstram que 27% dos doentes com neoplasia intrapeniana e CEP tinha sido
submetidos a cirurgia de circuncisdo neonatal (TEITJEN, MALEK, 1998). Alguns
autores defendem a ideia de que é a falta de higiene, e ndo necessariamente a
presenca de fimose, que favorece o desenvolvimento da neoplasia. Entretanto, a
fimose esta fortemente relacionada com a maior prevaléncia de CP (KOIFMAN et al,
2011). Contribuindo com isso, a incidéncia de CP mais baixa ja reportada é a de
israelitas judeus (TSEN et al, 2001). Estudos hodiernos tém revelado que
substancias presentes no esmegma podem ser convertidas em esterois
carcinogénicos pela acdo da bactéria Mycobacterium smegmatis. Este
microrganismo esta presente na fimose desde os primeiros dias de vida do homem.

O tabagismo, varios parceiros sexuais — 0 que contribui para a infec¢éo pelo HPV —
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e escoriagdes repetidas do pénis também sdo considerados fatores de risco para o
desencadeamento deste cancer. O CP tem bem maior prevaléncia em locais onde a
infeccao pelo HPV é mais comum e isso provavelmente tem relacdo com a variacao
mundial na incidéncia (BACKES et al, 2008). O genotipo mais comum de HPV
relacionado ao carcinoma de pénis € 0 16. Os HPVs de maior risco oncogénico de
CP foram os de gendtipo 16, 18, 31 e 33 (SALAZAR, MERCADO et al, 2005). O CP
nao tem nenhuma relacdo com o Virus da Imunodeficiéncia Adquirida (HIV) ou com
a Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (EAU, 2017).

O carcinoma epidermdide de pénis, que também pode ser chamado de
escamoso ou espinocelular, € o mais comum de todos os carcinomas de pénis,
representado 95% de todos os tumores malignos do pénis (TEICHMAN et al, 2010).
O carcinoma verrucoso € outro tipo de carcinoma de pénis, com um carater menos
agressivo, pela sua tendéncia de se formar mais lentamente e de maneira
Verrucosa, ou seja, do epitélio para a parte exterior, diferentemente do CEP, além de
desenvolver menos metastase (GUNIA et al, 2013). Outros tumores malignos do
pénis, bem menos comuns, sdo o carcinoma baso-celular, o melanoma, o linfoma e

0 sarcoma de Kaposi.

A classificacdo usada atualmente, desde 2016, pela Union for International
Cancer Control (UICC), demonstrada na tabela 1, utiliza as trés variaveis classicas
para se fazer o estadiamento do CP: o tumor primario, representado pela letra T, os
linfonodos adjacentes, letra N, e a metastase a distancia, letra M (BRIERLEY et al,
2016). Além disso, a avaliacdo histopatologica do tumor é extremamente necessaria
para a classificacdo do CP. A categoria T1 é subdividida em dois grupos de risco
com prognostico diferente, dependendo da presenca ou da auséncia de invasao
linfovasculares (Tabela 1). A classificagdo T2 denota invasao do corpo esponjoso,
enquanto T3 é definido como invasdo dos corpos cavernosos, devido ao diferente
progndstico desses dois padrées (REES et al, 2008). O grupo pN1 apresenta um ou
dois acometimentos linfonodais inguinais ipsilaterais, pN2 é definido como mais de
dois linfonodos metastédticos uni ou bilaterais e pN3 ¢é caracterizado por
acometimento de quaisquer linfonodos pélvicos, uni ou bilaterais, ou qualquer
extensado extra-linfonodal, independentemente do nimero de linfonodos metastases
(BRIERLEY et al, 2016). As metastases linfonodais retroperitoneais sao

classificadas como metéstases extra regionais nodais e, portanto, distantes. Os
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grupos MO e M1 se diferenciam pela presenca ou ndo de metastase a distancia,

simplesmente.

Tabela 1 — Classificagéo clinica

T - Primary Tumour Pathological classification
TX  Primary tumour cannot be assessed The pT categories correspond to the clinical T categories
TO  Noevidence of primary tumour The pN categories are based upon biopsy or surgical excision
Tis  Carcinoma in situ PN - Regional Lymph Nodes
Ta  Non-invasive verrucous carcinoma* pNX Regional lymph nodes cannot be assessed
T1  Tumour invades subepithelial connective tissue PNO  No regional lymph node metastasis
T1a Tumour invades subepithelial connective tissue without lymphovascular pN1  Metastasis in one or two inguinal lymph nodes
invasion and is not poorly differentiated pN2 Metastasis in more than two unilateral inguinal nodes or bilateral inguinal lymph
T1b Tumour invades subepithelial connective tissue with lymphovascular invasion nodes
or is poorly differentiated pN3 Metastasis in pelvic lymph node(s), unilateral orbilateral extranodal or extension of
T2  Tumour invades corpus spongiosum with or without invasion of the urethra regional lymph node metastasis
T3  Tumour invades corpus cavernosum with or without invasion of the urethra pM - Distant Metastasis
T4  Tumour invades other adjacent structures pM1 Distant metastasis microscopically confirmed
N - Regional Lymph Nodes G - Histopathological Grading
NX  Regional lymph nodes cannot be assessed GX  Grade of differentiation cannot be assessed
NO  No palpable or visibly enlarged inguinal lymph nodes G1  Well differentiated
N1 Palpable mobile unilateral inguinal lymph node G2  Moderately differentiated
N2  Palpable mobile multiple or bilateral inguinal lymph nodes G3  Poorly differentiated
N3  Fixed inguinal nodal mass or pelvic lymphadenopathy, unilateral or bilateral G4 Undifferentiated
M - Distant Metastasis
MO  No distant metastasis
M1  Distant metastasis

Fonte: BRIERLEY (2016)

O cancer de pénis, quando descoberto precocemente, pode ser curado em
80% dos casos. No entanto, € uma doenca altamente fatal quando ocorre metastase
linfatica. Como ja foi descrito anteriormente, o tratamento € mutilante e devastador
para o bem estar fisico e psicolégico do paciente. Por isso, € muito importante que
se fagca uma minuciosa e completa analise da doenca, para que se possa mensurar
a gravidade, pela classificacdo de forca, através da tabela 2, e, a partir disso, optar
pela forma de tratamento mais eficaz para a doenca e menos injurioso para o
doente. Para fazer a classificagdo de forca do céncer, deve-se separar a
investigacdo em trés aspectos: tumor primario, linfonodos regionais e metastase a

distancia.

e Tumor primario: o carcinoma peniano é geralmente uma leséo clinicamente
Obvia, mas pode estar escondido sob uma fimose em fases iniciais (AFONSO
et al, 2016). O exame fisico deve incluir a inspecéo e a palpacdo do pénis
para avaliar a extensdo da invasao local. A ultrassonografia (US) pode
fornecer informacgdes sobre a infiltragcdo dos corpos (BERTOLOTTO et al,
2004) (LONT et al, 2003). A ressonancia magnética (RM) com o pénis em

erecado induzido artificialmente pode ser usada para excluir invasao corporal
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do tumor, mas é muito desagradavel para o paciente (PETRALIA et al, 2008).
A sensibilidade e a especificidade da RM na previsédo de invasao corporal ou
uretral foram relatadas como 82,1% e 73,6%; e 62,5% e 82,1%,
respectivamente (HANCHANALE et al, 2016). Foi relatado que o US peniano
com Doppler tem maior precisdo de estadiamento do que uma RM na
deteccao de infiltracao corporal e uretral (BOZZINI et al, 2016).

Linfonodos regionais: o exame fisico cuidadoso de ambas as virilhas deve ser
a primeira medida para se avaliar invasdo em linfonodos regionais em
pacientes com suspeita de cancer de pénis. A partir deste exame fisico, a
conduta se seguird com exames complementares ou ndo, na dependéncia da
existéncia ou ndo de linfonodos palpaveis e na condicéo fisica do paciente.

Se ndo houver linfonodos palpaveis, a probabilidade de doenca micro-
metastética é cerca de 25%. Os estudos de imagem ndo sdo Uteis no
estadiamento das regides inguinais clinicamente normais, embora possam ser
usados em pacientes obesos nos quais a palpacdo ndo € confiavel ou nos
casos que o examinador tenha dificuldades ou duvidas sobre a confiabilidade
do exame fisico por ele realizado. J& os linfonodos aumentados a ponto de
serem palpaveis sdo altamente indicativos de metéstases linfonodais. O
exame fisico deve observar o nimero de nés palpaveis em cada lado e se
eles sdo fixos ou moveis. A tomografia computadorizada (TC) pélvica pode
ser usada para avaliar os linfonodos pélvicos. Imagens feitas com tomografia
com emissao de positrdes e com tomografia computadorizada (PET-CT)
demonstram alta sensibilidade, de 88 a 100%, e altissima especificidade, de
98 a 100%, para confirmar linfonodos metastaticos em pacientes com
linfonodos inguinais palpaveis (SCHLENKER et al, 2012) (SOUILLAC et al,
2012).

Metastase a distancia: a pesquisa de metastase sistémicas sé deve ser
realizada em pacientes com linfonodos inguinais positivos (ZHU et al, 2008).
A TC abdominal e pélvica deve ser feita em busca de metastases. Outro
exame essencial & uma radiografia de torax, embora a TC toracica seja mais

sensivel. Atualmente, uma 6tima opcédo, infelizmente presente apenas em
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grandes centros, € realizar uma PET-CT, buscando tumores no corpo inteiro
(GRAAFLAND et al, 2010). N&o existe um marcador tumoral confiavel para o
cancer de pénis. O antigeno SCC (SCC Ag) aumenta em menos de 25% dos
pacientes com CP. Um estudo relatou que o SCC Ag néo previu doenca
metastética oculta, mas foi um indicador de sobrevida da doenca em

pacientes com linfonodos positivos (ZHU et al, 2008).

Tabela 2 — Diagnéstico e estadiamento de CP

Recommendations Strength
rating

Primary tumour

Perform a physical examination, record morphology, extent and invasion of | Strong
penile structures.

Obtain a penile Doppler ultrasound or MRI with artificial erection in cases Weak
with intended organ-sparing surgery.
Inguinal lymph nodes

Perform a physical examination of both groins, record the number, laterality | Strong
and characteristics of inguinal nodes and:

. If nodes are not palpable, offer invasive lymph node staging in
intermediate- and high-risk patients;
. If nodes are palpable, stage with a pelvic computed

tomography (CT) or positron emission tomography (PET)/CT.

Distant metastases

In N+ patients, obtain an abdominopelvic CT scan and chest X-ray/thoracic | Strong
CT for systemic staging. Alternatively, stage with a PET/CT scan.

In patients with systemic disease or with relevant symptoms, obtain a bone
scan.

Fonte: EUROPEAN ASSOCIATION OF UROLOGY (2018)

2.1.8 Metodologia
2.1.8.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo do tipo observacional, transversal descritivo.

2.1.8.2 Local e periodo de realizagédo

A pesquisa seré realizada no periodo de agosto de 2018 a julho de 2019, na

Universidade Federal da Fronteira Sul; campus de Passo Fundo, com coleta de
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dados de pacientes que tiveram suas biopsias analisadas pelo Instituto de Patologia

de Passo Fundo.

2.1.8.3 Populagédo e amostragem

Populacao: pacientes diagnosticados com carcinoma de pénis que tiveram a

analise de suas biopsias pos-penectomia no Instituto de Patologia de Passo Fundo.

Amostra: tipo ndo probabilistica, com sele¢do por conveniéncia de pacientes
diagnosticados com carcinoma de pénis no Instituto de Patologia de Passo Fundo,
no periodo entre 13 de junho de 1995 a 2 de abril de 2018, especificamente os
pacientes com carcinoma epidermoéide de pénis. N&o foi realizado um célculo de
tamanho de amostra, sendo esta definida por um periodo de tempo, com estimativa

de inclusdo de 70 pacientes.

Critérios de Inclusdo: Maiores de 18 anos no momento do diagndstico; com
suas analises anatomopatolégicas realizadas no periodo de 13 de junho de 1995 a 2
de abril de 2018 no servico de interesse; com a doenca classificada como carcinoma

epidermoide de pénis.

Critérios de Exclusdo: pacientes que: 1) caso ndo se encontre o resultado das
bidpsias dos pacientes pré-selecionados nos bancos de dados do Instituto de
Patologia de Passo Fundo. 2) caso a biopsia tenham sido feita com base em
fragmentos da lesdo e ndo na leséo inteira. 3) caso o resultado da biopsia ndo seja o

carcinoma epidermadide de pénis.

2.1.8.4 Variaveis e instrumentos de coleta de dados

A relacéo de pacientes sera obtida no setor de dados do Instituto de Patologia
de Passo Fundo. Posteriormente, serdo acessados os laudos eletrbnicos para
obtencdo dos dados, 0s quais seréo transcritos em uma ficha de dados (Apéndice
1).
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2.1.8.5 Processamento, controle de qualidade e analise estatistica

dos dados

Os dados obtidos serdo digitados duplamente em planilhas eletrénicas
(software de distribuicéo livre) e posteriormente exportados para o programa PSPP
(distribuicéo livre) para andlise estatistica que compreendera distribuicdo absoluta e
relativa de frequéncia das variaveis categoricas e medidas de tendéncia central e de

dispersado das variaveis numéricas.

2.1.8.6  Aspectos éticos

Primeiramente, o termo de ciéncia de concordancia do local da pesquisa sera
mandado para aceitacdo e assinatura pelo responsavel do Instituto de Patologia de

Passo Fundo.

Apos isso, 0 mesmo serd submetido ao Comité de Etica em Pesquisa com
Seres Humanos da Universidade Federal da Fronteira Sul, através da Plataforma

Brasil, conforme resolucéo n°® 466/12 do Conselho Nacional de Saude.

Riscos: considerando que serdo acessados 0s prontuarios dos pacientes,
existe o risco de identificacdo. Visando minimizar tal risco, bem como de vazamento
de informacdes dos pacientes, os nomes desses serdo substituidos por nimeros
nas fichas de dados. Caso ocorra 0 vazamento de qualquer informacdo de algum

dos pacientes, o estudo sera interrompido imediatamente.

Beneficios: considerando a natureza do estudo, ndo estdo previstos
beneficios diretos aos participantes. Entretanto, por meio da divulgacdo dos
principais achados na midia e nos servicos de saude, juntamente com medidas
preventivas, sera oferecido beneficio a sociedade. Além disso, os resultados seréo

devolvidos ao IPP na forma de relatério.

Tendo em vista tratar-se de estudo com dados secundarios oriundos de
laudos de biopsias de pacientes atendidos em periodo anterior a coleta, que nao
mantém atendimento regular no servigo de saude e que muitos podem ter evoluido a
Obito, o que dificulta a obtencdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), solicita-se a dispensa de TCLE (Apéndice 2).
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Além disso, a equipe compromete-se a usar adequadamente os dados

coletados, conforme termo de compromisso de uso de dados (Apéndice 3).

2.1.9 Recursos

Todos 0s recursos necessarios para o desenvolvimento do projeto ficardo sob

completa responsabilidade da equipe de pesquisa, sendo descritos a seguir no

quadro 1.
Quadro 1 — Orcamento
ltem Unidade Quantidade Custo Custo
Unitario Total
Folhas A4 Pacote 1 R$ 20,00 R$ 20,00
Caneta 1um 1 R$ 2,00 R$ 2,00
Pasta 1 um 1 R$ 3,00 R$ 3,00
Lapis 1um 1 R$ 2,00 R$ 2,00
Borracha 1um 1 R$ 3,50 R$ 3,50
Apontador 1um 1 R$ 4,00 R$ 4,00
Total R$ 34,50

Fonte: Equipe de pesquisa.

2.1.10 Cronograma

O cronograma do projeto segue detalhado com as atividades propostas e

seus respectivos prazos no quadro 2.

Quadro 2 - Cronograma

Més | Més | Més | Més | Més | Més | Més | Més | Més | Més | Més | Més
Atividades 01 | 02 | 03 | 04 | O5 | 06 | O7 | 08 | 09 10 11 12
Leitura da
bibliografia X X X X X X X X X X X X
Coleta dos dados X X X
Processamento X X X
Divulgacgéo dos
resultados X X X

Fonte: Equipe de pesquisa.
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2.1.12 Apéndice

APENDICE 1 - Ficha de digitac&o de dados

Selecione uma Unica resposta, salvo indicacdo em contrario.

ldade

Procedimento
____Penectomia parcial
____Penectomia total
____ Circuncisao

Outro especificar:

____Nao especificado

Prepucio (presenca e tipo) (selecione todos 0s que se aplicam)
____Presente (nado circuncidado)

___ Curto

_____Médio

____Longo

____Phimotic

____Nao identificado (circuncidado)

____Nao pode ser determinado

Local do tumor (selecione todos os que se aplicam)
____Glande

____ Superficie mucosa do prepucio

____Superficie da pele do prepucio

___ Sulco balanoprepucial

____Pele do corpo do pénis

____Corpo do pénis
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Penetra uretra

____Pénis, NOS

Tamanho do tumor
Maior dimensao (centimetros): cm
Dimensdes adicionais (centimetros): X cm

____Nao pode ser determinado

Focalizac&ao tumoral
Unifocal

___ Multifocal

Caracteristicas macroscoépicas do tumor (selecione todas as que se aplicam)
___ plano

__ulcerado

____polipoide

____verruciforme

____necrose

hemorragia

Tipo histologico
e Carcinoma espinocelular ndo relacionado ao HPV
____Carcinoma de células escamosas, tipo usual
_____Carcinoma pseudo-hiperplasico
____Carcinoma pseudoglandular
____Carcinoma Verrucoso
____Carcinoma cuniculatum
____Carcinoma espinocelular papilar, NOS
____ Carcinoma adenoescamoso

Carcinoma espinocelular sarcomatoide
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e Carcinoma de células escamosas relacionado ao HPV
____Carcinoma espinocelular basaloide
____Carcinoma espinocelular papilifero-basaloide
____ Carcinoma Warty
____Carcinoma de células escamosas Wistar-basaloide
____Carcinoma de células escamosas de células claras
____Carcinoma do tipo linfoepitelioma
____Doenca de Paget

____Carcinoma adnexal (especificar tipo):

Carcinoma, tipo nao pode ser determinado.

____Outro tipo histologico néo listado (especificar):

Grau histolégico

____ G1: bem diferenciada

__ G2: moderadamente diferenciado
____G3: pouco diferenciado

__ GX: nao pode ser avaliado

N&o aplicavel

Tumor extenséo (selecione todos os que se aplicam)
____Nenhuma evidéncia de tumor primario
____Carcinoma in situ

____Carcinoma espinocelular localizado n&o invasivo
____Tumor invade a lamina prépria

____Tumor invade a derme

_____Tumor invade a tunica dartos

____Tumor invade 0 corpo esponjoso

____Tumor invade o corpo cavernoso

_____Tumor invade tanica albuginea

_____Tumor invade a fascia de Buck
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Tumor invade a uretra peniana (distal)
Tumor invade a pele regional (pubis, inguinal)

Tumor invade estruturas adjacentes (isto €, escroto, préstata, 0sso pubico)
(especifique):

Tumor invade outras estruturas (especifique):

N&o pode ser avaliado

Espessura tumoral ou profundidade de invaséo

Especifique (milimetros): _ mm

Margens (selecione todas as que se aplicam)

____Nao pode ser avaliado

____Na&o envolvido

____Envolvido (especifique para penectomia ou espécimes de circuncisao abaixo)
____Carcinoma invasivo

Carcinoma nao invasivo / carcinoma in situ

Invasao linfovasculares
Nao identificado
presente

____Nao pode ser determinado

Invaséo perineural
N&o identificado
Presente

N&o pode ser determinado
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APENDICE 2 - Solicitac&o de dispensa de TCLE

Comité de Etica em Pesquisa - CEP/UFFS

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

PERFIL EPIDEMIOLOGICO DE PACIENTES COM CARCINOMA
EPIDERMOIDE DE PENIS

Esta pesquisa sera desenvolvida por Henrique Emanuelli Della Méa, discente
do curso de Bacharel em Medicina da Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS),
Campus de Campus Passo Fundo, sob orientagéo do Prof. Nicolas Almeida Leal da

Silva.

O objetivo central do estudo é avaliar o perfil epidemiolégico dos pacientes
diagnosticados com carcinoma epidermdide de pénis em um determinado servico e

em um periodo de tempo preestabelecido.

As informacgdes serdo utilizadas para estimar qual € o momento da evolucéo
da doenca que a retirada da lesdo é realizada. Os dados coletados serdao
primeiramente catalogados em um formulario e posteriormente digitados em
planilhas eletrénicas. Os pacientes incluidos no estudo sdo todos os diagnosticados
com carcinoma epidermoide de pénis que realizaram biopsia da lesdo durante o
periodo de 13 de junho de 1995 a 2 de abril de 2018.

Vimos por meio deste documento solicitar a dispensa de obtencdo de um
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para o estudo.

A dispensa do uso de TCLE se fundamenta: i) por ser um estudo
observacional, transversal, descritivo e analitico que empregara apenas informacdes
de prontuarios médicos, sistemas de informacao institucionais e/ou demais fontes de
dados e informagdes clinicas disponiveis na instituicdo sem previsdo de utilizacao de
material biolégico; ii) porque todos os dados serdo manejados e analisados de forma
anonima, sem identificagcdo nominal dos participantes de pesquisa; iii) porque 0s

resultados decorrentes do estudo serdo apresentados de forma agregada, nao
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permitindo a identificacdo individual dos participantes, e iv) porque se trata de um
estudo néo intervencionista (sem intervencdes clinicas) e sem alteracdes/influéncias
na rotina/tratamento do participante de pesquisa, e consequentemente sem adicao

de riscos ou prejuizos ao bem-estar dos mesmos.

Devido ao risco de identificacdo do paciente, os nomes seréo substituidos por
namero, garantindo assim a confidencialidade e a privacidade das informacdes
obtidas referentes aos dados de identificacdo. Caso o risco se concretize o estudo

sera interrompido imediatamente.

Os resultados serdo divulgados em eventos e/ou publicacdes cientificas
(mantendo sigilo dos dados pessoais) e também entregue as instituicdes envolvidas
como forma de devolutiva. A pesquisa ndo possui beneficios diretos para o paciente,
no entanto tem como beneficio indireto a melhora no atendimento ao doente e no
tratamento direcionado as suas limitac6es. Devido a importancia da pesquisa e com
base na Resolucdo CNS N° 466 de 2012 - V.8, solicito a dispensa da obtencéo do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, pois trata-se de pesquisa a partir de
dados de prontuérios em que ndo ha necessidade de identificacdo dos individuos

para se atingir o objetivo da pesquisa.

Os dados seréo coletados no sistema no Instituto de Patologia de Passo Fundo
para a folha de coleta de dados (que consta nos anexos da pesquisa) e, num segundo
momento, serdo passados para a planilha do computador do pesquisador responsavel
para a organizacao dos dados. Depois de seis meses da publicacéo do artigo, os papeis
com a coleta de dados seréo incinerados e as planilhas eletronicas serdo excluidas,
segundo o protocolo do sistema operacional.

Passo Fundo, __ de de

Assinatura do Pesquisador Responsavel
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APENDICE 3 — Termo de compromisso para uso de dados em arquivo

TERMO DE COMPROMISSO PARA USO DE DADOS EM ARQUIVO

Titulo da pesquisa: PERFIL EPIDEMIOLOGICO DE PACIENTES COM
CARCINOMA EPIDERMOIDE DE PENIS

O(s) pesquisador (es) do projeto acima identificado(s) assume(m) o0 compromisso

de:

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

1. Assegurar que as informacdes serdo utilizadas Unica e exclusivamente
para a execucao do projeto em questao;

II. Assegurar que as informacfes somente serdo divulgadas de forma
andnima, ndo sendo usadas iniciais ou quaisquer outras indicacdes que

possam identificar o sujeito da pesquisa.

Passo Fundo, __ de de

Assinatura do Pesquisador Responséavel

Assinatura do Académico da Equipe de pesquisa
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2.2RELATORIO DE PESQUISA

Decidi fazer sobre o tema proposto em meados de abril de 2018, apds decidir
gue o professor Nicolas Almeida Leal da Silva me orientaria. Eu sou membro da liga
de urologia do Hospital de Clinicas de Passo Fundo e, durante as férias de verao,
tinha participado de uma cirurgia de penectomia radical, a qual me interessou muito
pela cirurgia em si e pela doenca. Apos a cirurgia, falei com o professor Nicolas para
fazer um relato do caso clinico sobre a cirurgia. Para tal, acabei estudando e
revisando a literatura sobre o assunto “Carcinoma epidermdide de pénis”. O assunto
era legal e interessante, além de encontrar poucas pesquisas relacionadas a isso,

especialmente na literatura nacional.

Por conta disso, quando me deparei com a necessidade de fazer a pesquisa e
ter conseguido o professor Nicolas como meu orientador, ndo tive duvidas de
escolher esse tema. Conversei sobre isso com o orientador e ele me sugeriu fazer
algo relacionado ao carcinoma de prostata. Dei uma olhada nesse outro assunto e
percebi que era um conteudo bem mais pesquisado e, também, algo com um “n”
muito maior. Alguns outros colegas resolveram pesquisar sobre esse assunto. Por
ISso, conversei com o professor, dizendo que preferiria escrever e pesquisar sobre

carcinoma de pénis. Ele entendeu e disse que nao teria problema nenhum.

Comecei a escrever a pesquisa, entdo, |4 pelo fim de maio. Tive dificuldade
para encontrar literatura recente em inglés, mas o professor me passou uma revisao
da Sociedade Europeia de Urologia, que trazia muitos artigos daquele continente.
Com base nessa revisao, eu tirei grande parte das minhas referéncias e escrevi todo
0 projeto de pesquisa. ApGs ter o a parte tedrica da pesquisa escrita, fui ao Hospital
Clinicas de Passo Fundo para pedir autorizacdo para desenvolver o estudo, ja que
pretendia analisar as bidpsias realizadas no laboratério de patologia de la. Fui
informado que precisaria pedir autorizacdo para o Instituto de Patologia de Passo
Fundo, que € a instituicdo responsavel. Entdo, fui falar com a professora Josiane
gue é nossa professora de Patologia e de Histologia e trabalha naquele local para
saber como proceder.

29



Durante o periodo de férias, deixei uma carta que pedia autorizacdo para
fazer a pesquisa naquele instituto, porém, a resposta demorou a chegar. Logo
comecaram as férias de inverno e néo tinha recebido a resposta, a0 mesmo tempo
em que esperava a aprovacdo da pesquisa pela Plataforma Brasil. Depois do
comeco do segundo semestre de 2018, recebi a autorizagdo para realizar a
pesquisa, tanto da Plataforma Brasil. que vieram algumas pendencias num primeiro
momento, mas, logo na segunda tentativa, o projeto foi aprovado; quanto do Instituto

de Patologia.

Apoés essas aprovacles fui ao Instituto de Patologia de Passo Fundo para
buscar algumas informacdes, como o numero de casos que entrardo no trabalho, as
informacgBes das bidpsias disponiveis e ver quando eu conseguiria tempo e espaco
para usar o banco de dados do Instituto, j& que em horario comercial eu atrapalharia
o funcionamento e os funcionarios do local. Combinei algumas informacées com a
professora Josiane e ficou combinado que eu deveria ir com ela em algum sabado
de manha para colher o maximo de dados possiveis e, caso ndo fosse suficiente,
marcar em outro sdbado. No entanto, eu deveria aguardar o tempo de ela terminar o
doutorado que estava fazendo, ja estava prestes a defender a tese e, obviamente,
sem muito tempo para me ajudar na organizacdo dos dados. Ela ja terminou o
doutorado e eu combinei com ela de ir em dezembro ou janeiro, pois agora também

estava com o tempo exiguo por conta das provas do final do sexto semestre.

No inicio do sétimo semestre (2019/1) consegui falar com a professora
Josiane sobre como coletar os dados. Ela me informou que seria dificil encontrar
uma data para isso, pois havia muitos alunos indo la buscar os dados. Falei com o
professor Nicolas sobre a pesquisa e ele me orientou a pegar as informacdes
necessarias para fazer avaliacdo do Tumor, uma das trés partes importante para o
estadiamento da doenca, que leva também em consideracdo Metastases e
Linfonodos. Como metastases e linfonodos s6 poderiam ser avaliados por métodos
de imagem que ndo teria disponivel naquele momento, a pesquisa se preocuparia
com a avaliagdo do tumor local, com base no laudo emitido. Houve alguns
problemas quanto a seguir a ficha de digitacdo de dados, pois muitas das

informacdes ndo estariam na maioria dos laudos. Por conta disso, foquei em pegar
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as informagfes necessarias para se fazer o estadiamento do tumor local e tipo de
cirurgia, penectomia radical ou total. Para tanto mudei a folha de digitacéo utilizada
na pesquisa, deixando de utilizar aquela prevista no projeto e passei a usar a que se
encontra em anexo neste relatério. Ao final do trabalho, cheguei ao total de 87
laudos de biépsias de penectomia radical ou parcial. Apenas um desses laudos foi
estadeado como TO, tumor primario ndo pode ser avaliado, pois ndo havia no laudo
a informacdo se o tumor invadia tecido linfovascular ou n&o, deixando o
estadiamento entre o T3, o turmo invade o tecido conectivo subepitelial sem invaséao
linfovascular e ndo € pouco diferenciado, e o T4, o tumor invade o tecido conectivo
subepitelial com invasao linfovascular ou é pouco diferenciado. Todos os demais 86

laudos receberam estadiamento de tumor primario adequado.

Apds isso 0 que ocupou o restante do tempo foi o artigo. Falei com o
professor Nicolas e ele decidiu que deveriamos mandar para a Revista Urominas.
Escrevi o artigo dentro das normas desta revista e enviarei para eles apds a

apresentacao do Trabalho de Concluséao de Curso.
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2.2.1 Anexo

Ficha de digitalizacédo de dados:

ldade

Procedimento
Penectomia parcial
Penectomia total

____Nao especificado

Margens livres?
Sim

Nao

____Nao especificado

Invaséo linfovasculares ou perioneural?
Sim

Nao

____Nao especificado

Tumor primario:

_____TO: Tumor primario ndo pode ser avaliado
____T1: Carcinoma in situ

____T2: Carcinoma verrucoso nao invasivo

T3: Tumor invade tecido conectivo subepitelial sem invasao linfovascular e ndo
€ pouco diferenciado

T4: Tumor invade o tecido conectivo subepitelial com invasao linfovascular ou é
pouco diferenciado

T5: Tumor invade 0 corpo esponjoso ou cavernoso
T6: Tumor invade a uretra
T7: Tumor invade outras estruturas adjacentes
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PERFIL ANATOMOPATOLOGICO DE PACIENTES COM CARCINOMA
EPIDERMOIDE DE PENIS EM UM LABORATORIO DE PATOLOGIA
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1. RESUMO

Introducéo: Entre todos os canceres do pénis, o carcinoma epidermoide (CE)
corresponde a 95% dos casos. No Brasil, o cancer de pénis representa 2% de todos
0s tipos de canceres no sexo masculino, variando a percentagem na dependéncia
da localizacdo do pais, por exemplo: € bem mais frequente nas regides Norte e
Nordeste, locais onde, frequentemente, ultrapassa o0s casos de canceres de
prostata. Objetivo: Descrever caracteristicas encontradas em analises
anatomopatologicas de pecas provenientes de penectomia radical ou parcial.
Métodos: Estudo transversal descritivo, sendo analisados o0s laudos
anatomopatologicos de pecas provenientes de penectomias parciais e radicais,
oriundas de um laboratério de analises patolégicas no periodo de quase 23 anos.
Resultados: Foram analisados 87 laudos de pénis ou segmento de pénis concluidos
com o achado de CE. A média de idade dos pacientes no momento do diagnéstico
foi 62,2 anos. A pesquisa demonstrou diagnosticos de CE de pénis geralmente em
estadios mais avancados. A prevaléncia de CE de pénis apresenta aumento
exponencial a partir da sexta década de vida. Conclusao: Este estudo demonstrou
gue o diagnéstico de carcinoma epiderméide de pénis geralmente é feito em
estagios avancados. A prevaléncia de CE de pénis aumenta partir da sexta década
de vida, corroborando com outras pesquisas.

Unitermos: Carcinoma epidermoide de pénis, penectomia parcial, penectomia

radical.
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ABSTRACT

Introduction: Penile cancer is a fairly rare disease. Among all cancers of the penis,
squamous cell carcinoma accounts for 95% of cases. In Brazil, penile cancer
represents 2% of all male cancers, varying the percentage depending on the location
of the country, for example: it is much more frequent in the North and Northeast
regions, where it often exceeds cases of prostate cancer. Objective: To describe
characteristics found in anatomopathological analyzes of pieces from radical or
partial penectomy. Methods: A descriptive cross - sectional study was carried out,
and anatomopathological reports of partial and radical penectomies were analyzed.
Results: We analyzed 87 reports of penis or segment of penis concluded with the
finding of EC. The mean age of the patients at the time of diagnosis was 62.2 years.
The research has demonstrated EC penis diagnoses usually in more advanced
stages. The prevalence of EC of penis presents exponential increase from the sixth
decade of life. Conclusion: This study demonstrated that the diagnosis of squamous
cell carcinoma of the penis is usually done in advanced stages. The prevalence of
EC of penis increases from the sixth decade of life, corroborating with other
research.Unitermos: epidermoid carcinoma of penis, partial penectomy, radical

penectomy.

Keywords: Squamous cell carcinomas of penile, partial penectomy, radical

penectomy.

2. INTRODUCAO

Entre todos os canceres do pénis, o carcinoma epiderméide corresponde a
95% dos casos!. No Brasil, o cancer de pénis retrata 2% de todos os tipos de
canceres no sexo masculino, variando a percentagem na dependéncia da
localizacdo do pais, por exemplo: é mais frequente nas regides Norte e Nordeste,
locais onde, frequentemente, ultrapassa os casos de canceres de préstata e de
bexiga2. Em locais mais desenvolvidos, como nos Estados Unidos da América e na
Europa, o CE do pénis corresponde de 0,4 a 0,7% de todas as doencas malignas
encontradas nos homens, ou seja, tem menor prevaléncia entre todos 0os canceres
do que em paises subdesenvolvidos, como o Brasil. Por outro lado, a incidéncia do
CE de pénis no Brasil é de 8,3 casos por 100.000 habitantes. Ja em alguns paises
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africanos a incidéncia pode chegar a 20%. Em contraste, na Europa e nos Estados
Unidos, varia de 0,1 a 0,7 por 100.000 habitantes3. O pico de incidéncia ocorre
geralmente na sexta década de vida. Porém, pode ocorrer em homem jovem®. Cerca
de um terco dos casos estdo relacionados com a infecgdo pelo Papiloma Virus
Humanos (HPV) e seu potencial carcinogénico®. Isso explica porque a doenca tende
a acometer individuos de baixo nivel social, com maus habitos de higiene e nao
circuncisados, apresentando como um dos principais fatores de risco a fimose,
assim como o tabagismo®. A infeccdo pelo HPV é uma doenca bastante comum no
mundo todo, sendo uma das infec¢des sexualmente transmissivel mais frequente no

planeta’.

A agressividade do tratamento cirirgico e a remoc¢ao parcial ou total do 6rgéo
genital afetam aspectos fisicos e psicolégicos de todos os pacientes submetidos a
cirurgia. Infelizmente, os resultados terapéuticos clinicos, que poderiam diminuir a
necessidade do tratamento cirdrgico, mostram alta toxicidade e baixa eficacia no
tratamento (PROTZEL, KLEBINGAT et al, 2008). E muito importante que apés a
resseccdo do tumor primario haja uma margem livre de pelo menos 3 mm®. Por
conta disso, a avaliacdo do tumor primario é de suma importancia para determinar o
tipo de tratamento que serda realizado. Para isso, o laudo anatomopatolégico precisa
incluir algumas informagdes, como: local anatdmico do tumor, tipo histoldgico, grau,
invasdo linfovascular ou perioneural, crescimento irregular, e se ha invasdo de
uretra, de corpo esponjoso ou cavernoso, ou de outras estruturas subjacentes e se

ha margem cirtrgica livre de doenca®.

Além disso, os estudos da terapéutica clinica apresentam baixos niveis de
evidéncia e, portanto, ndo séo recomendados, de modo que o cancer de pénis pode
ser considerado um dos mais perigosos que afetam homens. Sua incidéncia esta
relacionada a homens com mais de 50 anos, especialmente em casos de condi¢des
socioecondmicas e educacionais baixas, higiene intima deficitaria e em néo

circuncisadosz?.

Desse modo, este estudo busca contribuir para a saude masculina,
trabalhando com um banco de dados de um importante centro de salde da regido
norte do estado do Rio Grande do Sul, no intuito de descobrir em qual o momento da

evolucdo da doenca é descoberto o cancer, pois 0 momento em que a doenca é
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diagnosticada e, por consequéncia, tratada € muito importante para o progndéstico e
para as morbidades fisicas e psiquicas, comuns ap0s o tratamento de carcinoma
epidermodide de pénis. Dessa forma, tem como objetivo descobrir qual sdo as
caracteristicas da doenca em pecas bioldgicas provindas de penectomias radicais

ou parciais.

3. METODOLOGIA
Trata-se de um estudo transversal descritivo. Foram avaliados os achados de
87 laudos de pecas de penectomias parciais e radicais oriundos de um laboratério

de analises histoldgicas no periodo de 13 de junho de 1995 até 2 de abril 2018.

A pesquisa foi realizada no periodo de agosto de 2018 a abril de 2019, na
Universidade Federal da Fronteira Sul, campus de Passo Fundo, com coleta de
dados de pacientes que tiveram suas biopsias analisadas pelo Instituto de Patologia

de Passo Fundo.

A populacédo analisada foi o grupo de pacientes diagnosticados com
carcinoma de pénis que tiveram a andlise de suas biopsias pds-penectomia no

Instituto de Patologia de Passo Fundo.

A amostra foi ndo probabilistica. Selecionada por conveniéncia de pacientes
diagnosticados com carcinoma de pénis no laboratério, especificamente os casos

com concluséo de carcinoma epiderméide de pénis.

Foram incluidos na pesquisa os pacientes maiores de 18 anos no momento
do diagnéstico; com suas analises anatomopatoldgicas realizadas no periodo
estipulado pela pesquisa no servigo de interesse; com a doencga classificada como

carcinoma epidermdide de pénis.

Foram excluidos da analise os laudos que né&o tinham o resultado da bidpsia,
ou a biopsia tenha sido feita com base em fragmentos da lesdo e nédo da leséao

inteira, ou a concluséo da biopsia néo foi carcinoma epiderméide de pénis.

Os dados obtidos foram digitados duplamente em planilhas eletrbnicas
(software de distribuicao livre) e posteriormente exportados para o programa PSPP

(distribuicéo livre) para analise estatistica que compreendeu distribuicdo absoluta e
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relativa de frequéncia das variaveis categéricas e medidas de tendéncia central e de

dispersao das variaveis numericas.

Primeiramente, o termo de ciéncia de concordancia do local da pesquisa foi
mandado para aceitacdo e assinado pelo responséavel do laboratério de patologia
onde a pesquisa foi realizada.

Apo6s isso, o mesmo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa com
Seres Humanos da Universidade Federal da Fronteira Sul e aprovado no dia 17 de
setembro de 2018, sob o parecer n°® 2.898.201.

4. RESULTADOS
Foram analisados 87 laudos de biépsias de pénis ou de segmento de pénis

com diagnastico histopatolégico de carcinoma epidermoéide

A média de idade dos pacientes no momento do diagndstico foi 62,2 anos
com desvio-padrdo de 13. Dois laudos nao tinham a idade do paciente no momento

do diagnostico, portanto foram excluidos da analise. (Tabelo 1)

Tabela 1: Prevaléncia de CEP por faixa etaria (n=85)

Faixa etaria N %
0-30 anos 0 0
31-40 anos 5 5,8
41-50 anos 8 9,4
51-60 anos 26 30,6
61-70 anos 23 27
71-80 anos 18 21,1
81-90 anos 3 3,5
91-100 anos 2 2,3

Dentre todos os laudos analisados, 78 eram segmentos de pénis (89,6%), ou
seja, frutos de penectomia parcial e 9 (10,3%) eram pénis oriundos de penectomia
radical. No que diz respeito ao estadiamento do tumor primario: 1 dos tumores
primarios (1,1%) foram classificados com T1, carcinoma in situ, 3 (3,4%) como T2,
carcinoma verrucoso nao invasivo, 39 (44,8%) como T3, o tumor invade o tecido

conectivo subepitelial sem invaséo linfovascular e ndo € pouco diferenciado, 19
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(21,8%) como T4, o tumor invade o tecido conectivo subepitelial com invaséo
linfovascular ou é pouco diferenciado, 10 (11,4%) como T5, o tumor invade o corpo
€esponjoso ou cavernoso, 14 (16%) como T6, o tumor invade a uretra e 1 (1,1%) foi
estadeado como TO, pois ndo foi possivel de fazer estadiamento. Além disso,
nenhum dos laudos foi estadeado como T7 (0%), o tumor invade outras estruturas

adjacentes. (Tabela 2)

Tabela 2: Prevaléncia do estadiamento (n=87)

Estadiamento N %
TO 1 1,1
T1 1 11
T2 3 3,4
T3 39 448
T4 19 21,8
T5 10 11,4
T6 14 16
T7 0 0

Com relacdo a invasao vascular, linfatica ou perioneural, 47 (54%) nao tinham
nenhuma dessas estruturas invadidas, 34 (39%) tinham alguma dessas estruturas
invadidas e em 6 (6,9%) dos laudos ndo tinham as informacdes especificadas.
(Tabela 3)

Tabela 3: Prevaléncia de invasao vasolinfatica e/ou
perineural (n=87)

Havia invasao? N %
Sim 34 39
N&o a7 54
Nao especificado 6 7

Quanto as margens livres em 82 (94,25%) laudos elas estavam livres, em 4
(4,6%) havia invasdo das margens cirurgicas e em 1 (1,1%) laudo elas nédo foram

avaliadas. (Tabela 4)
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Tabela 4: Prevaléncia de margens livres da peca analisada

(n=87)
Havia margens livres? N %
Sim 82 82
Nao 4 4,6
N&o especificado 1 1,1

5. DISCUSSAO

A ideia de realizar este estudo veio do fato de que o carcinoma epidermaoide é
uma doenca perigosa, se ndo tratada adequadamente, e que pode ser de dificil
diagnéstico por sua localizacdo, em especial quando ha presenca de fimose, que
pode esconder a les&o inicial®®. O tratamento cirlirgico, em casos que ja ocorreu
invaséo de tecido conjuntivo, é a escolha. Problemas pds-cirdrgicos, como disfungéo
sexual, baixa autoestima quanto a aparéncia do pénis, dificuldade de ter orgasmo e
de urinar, sdo mais presentes em paciente que realizaram a penectomia do que em
pacientes que conseguiram fazer o tratamento com exciséo local, que pode ser o
tratamento de escolha quando o cancer encontra-se em fase inicial, sem invasao de

tecido conjuntivo. **

Levando em consideragdo esta pesquisa, pode-se perceber que o
estadiamento mais comum apdés a cirurgia de penectomia € o T3 e 0 T4, ou seja, 0
tratamento costuma ser realizado com a doenca mais avancada, com invasao de
tecido conjuntivo, do que nas fazes iniciais sem invasdo. Entretanto, uma das
limitacbes da pesquisa foi justamente ndo avaliar adequadamente o numero de
carcinomas in situ, pois foram excluidos os fragmentos de pénis, ja que eles nao
trazem quantidade de informacgdes suficiente para estadear a doenca e, com isso,
aferir o prognaostico. Por conta disso, fragmentos penianos que tiveram o diagnostico
de carcinoma in situ ndo passaram posteriormente pela penectomia radical ou
parcial, portanto, ficaram excluidos da pesquisa. Carcinomas estadeados em T2,
carcinoma verrucoso nao invasivo, também podem ter sido minorados pela mesma

razdo do in situ. Apesar disso, houve incidéncia de 3 casos (3,4%) de T2.

Corroborando com a pesquisa de Chaux et al.™

, que analisou 103 casos de
pacientes paraguaios, este trabalho também demonstra que a prevaléncia tende a
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crescer com o avancar da idade. Ademais, na pesquisa de Chaux a média de idade
dos pacientes diagnosticados com CE de pénis foi 62 anos, media muito parecida
com a encontrada nesta pesquisa (62,2%) com populacdo brasileira. A pesquisa
paraguaia demonstrou que 98% dos pacientes foram diagnosticados ja com
carcinoma invasivo e apenas 2% com carcinoma in situ ou verrucoso. Ja este
trabalho demonstra 4,5% com carcinoma néo invasivo e 955% com carcinoma

invasivo.

A pesquisa também demonstrou que ocorre um pico no aparecimento da
doenca a partir da sexta década de vida, assim como na pesquisa americana de
Barnholtz-Sloan®, onde, entre o0 ano de 1993 até 2002, 78,7% dos pacientes foram
diagnosticados a partir dos 55 anos de idade. Nesta pesquisa 84,5% dos pacientes

foram diagnosticados a partir dos 51 anos.

Ademais, a doenca tende a ser mais prevalente em populacdes mais
carentes, com baixo poder aquisitivo e acesso a informacdo e aos servigcos de
saude. Infelizmente, ndo foi possivel aferir a condicdo social dos pacientes que
participaram da pesquisa, pois 0s Unicos registros utilizados foram os laudos das
bidpsias e, como os locais de origem dos pacientes eram variados e o tempo da
realizacdo da biopsia também, ndo foi possivel utilizar outras informacdes
pertinentes para avaliar tal condicdo. Como o laboratorio de patologia desta
pesquisa é um servico que recebe pacientes de varios locais do interior do Rio
Grande do Sul e até de fora do estado, tornou-se dificil encontrar dados especificos
sobre os pacientes estudados. Grande parte das pecas que foram enviadas para
analise chegou ao laboratorio sem outras informacdes a cerca da clinica e do estilo

de vida do paciente que realizou a cirurgia.

Outra dificuldade foi em relagdo aos laudos das biépsias. Como o estudo
abrangeu bidpsias desde 1995, grande parte dos laudos vieram com informacdes
pertinentes ao estadiamento que se fazia na época de seu diagndstico, deixando de
lado informacdes pertinentes para o estadiamento previsto no guideline da European
Association of Urology (EAU) de 2018". Apesar disso, apenas um dos laudos nao
pode ser estadeados segundo a diretriz atual. Mesmo assim ele foi enquadrado

como TO, tumor primario ndo pode ser avaliado. Todos os laudos,
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independentemente da data, foram avaliados e estadeados para a pesquisa de

acordo com a classificacdo atual, segundo a EAU.

Por se tratar de uma doenca pouco estudada e de baixa prevaléncia em
comparagao a outros carcinomas, como Sao 0s casos do cancer de préstata e de
testiculo, ha pouca literatura para cruzamento de dados e se fazer uma discussao

mais rica.

6. CONCLUSAO

Esse estudo demonstrou diagnoésticos de carcinoma epidermoéide de pénis
geralmente em estadios mais avancados, quando o tratamento que preserva a
integridade do 6rgdo jA ndo é mais eficiente e as taxas de morbimortalidade séo

altas.

Os poucos estudos nacionais e a variedade dos protocolos para o
estadiamento do tumor primério dificultam a discusséo, pois o cruzamento de dados
entre as diferentes pesquisa ndo séo facilmente encontrados e com um numero de

casos pequeno.

A pesquisa corroborou com as demais quanto ao momento da apari¢ao desse
tipo de tumor. A prevaléncia de CE de pénis apresenta aumento exponencial a partir
da sexta década de vida. Apresentou também, aumento no diagndéstico a partir do
momento que o tumor j& invadiu tecido conjuntivo. Por outro lado, a pesquisa néo
pbde contribuir a respeito da relacdo entre o cancer e demais caracteristicas
epidemiolégicas, como a presenca ou ndo de fimose, o tabagismo, a infeccdo pelo

HPV e a baixa condi¢ao social.
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4. ANEXOS

Anexo 1 — Termo de autorizacdo para uso de dados do biobanco

TERMO DE AUTORIZACAO PARA USO DE DADOS DO
BIOBANCO

O presente termo tem por objetivo a autorizagdo de utilizagdo de
dados epidemioldgicos dos pacientes e de amostras do biobanco (tecido
emblocado em parafina e cortes de tecido parafinado em laminas coradas
em Hematoxicilina-Eosina)  provenientes do INSTITUTO DE
PATOLOGIA DE PASSO FUNDO - RS, para uso no Trabalho de
Conclusdo de Curso intitulado “PERFIL EPIDEMIOLOGICO DE
PACIENTES COM CARCINONA EPIDERMOIDE DE PENIS” do curso
de bacharel em Medicina do campus de Passo Fundo da Universidade
Federal da Fronteira Sul (UFFS).

Passo Fundo, 4 de setembro de 2017.

@tuto % Patologia 4! Passo Fundo - RS




Anexo 2 — Comprovante do envio do projeto

UNIVERSIDADE FEDERAL DA
FRONTEIRA SUL - UFFS wﬁp

DADDS DO PROJETO DE PE SGUISA

Titulo da Pesquisa:  PERFIL ERFIDEMIOLOGICO DE PACIENTES COM CARCINONA

EPIDERMOIDE DE PENIS
Pesquisador: MICOLAS ALMEIDA LEAL DA SILVA
Versao: 1
CAAE: B4043313.0.0000.5504
Instifuigdo Proponente: UNNERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SIUL - UFFS
DADOS DO COMPROVANTE
Humero do Comprovante: 0811542018
Patrocionador Principal: Financiamento Progrio

In[ummns que o projeto PERFIL EFIDEMIOLOGICO DE PACIENTES COM CARCINONA
EFIDERMOIDE DE PENIS gue tem como pesquisador responsavel NICOLAS ALMEIDA LEAL DA SILVA,
foi recebido para analise ética no CEP Universidade Federal da Fronteira Sul - UFFS em 200072018 as
0E:55,

Rpdossn SC 484 Km 02 Froniees Sul - Disoo da Bibloleos - sals 310, 5" andsr

Balro; Asna Fural GEF: mO&15-AI
UF: 60 Munisiplo:  CHAPECO
Taledona: (49 A5-3745 E-mpll:  cop Do oy b
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Anexo 3 — Primeiro parecer consubstanciado do CEP

UNIVERSIDADE FEDERAL DA
FRONTEIRA SUL - UFF3 W

DADO A DO PROJETO DE PEBGUI BA

Tl da Peegules: PERFL EPIDEMIOLOGCO OE PACEMTES COM CARCHONA EPIDERMOIDE DE

PEHIS
Peeguleador: MICOLAS ALMEIDS LEAL DA SILVA
Area Tembbica:
veredo: |

CRAE: BA043310 B D00 B564
inctibaipha Proponambs: LNIYERSIDADE FEDERAL D FROMTEIRA SUL - UFFS
Pairosanador Primsipal: Financamerin Pripro

D&D0 8 DO PARECER

Hamero do Paressr: J 050 500

apracantagla do Projedo:

TRAMSCRICAD DO DESENHO:

Troin:me de um sstugo do bpo obeeraacoral, irsrsverenl desoriivg,

A papgiisa serd realizade o periodo de agoasto da 2018 a ko de 2018, na Uriversidads Fedesal da
Frontesm Bul, campun de Passs Fundoe. com

poedn de dados da paciaries quae Byaram suas Homiae arsisadan peio Instiin da Patologia de Passo
Furdlo,

£ parcinama epldermikio de phnis & uma doenga de haba rcklinoa na populacldo am geral, sendo gua,
anirg ledos o8 cArcaras do apaslho Fale

gerilurimans, & o de manor prevaidnoia. Mo aniarko, @ uma dornca gque causa grardie sofrmenio para o
PRzl @ pars Oulnes poRsoas s

T veeT Codth el e wenilade, O Inslasein, am genal, Inels-se de penscioms milos o0, & djurs cescs,
parcia, causando problaman urinidnos,

EaEEE, rapmdlyos 8 pakl dgioos. Adm deso, 8 doengs am &l 4 b pergoeas, levardo. o reamenta, §
mita, En nio ralada da maneina

adsquadn # erguacis ba iempn

[eses formia, o amide & de esfrema mEediircin por demoasbarem gusls &9 carndier shcas qus & dosrca
I P e @im que o inslamaenis

FranE i e iiedo. o gus e corla dorma, dand o prugn dElben & 0 aslslamendo qus & dosrgn

Wb edos o B0 AR Km 02 B B - Do da BbEolecs - sala 140, 17 andor

Mt Ao ol [5 TR TR AETE T
L1130 Musiggi  CHAPPGD
L L TR TR E LY Reiriml: v s Pudl P mei

Figrn il = ®
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Cieordire et vie FPeses TSl S0

ety Afemais ro gues BEnge saode pobica e

spidamoioga da dosnca, esle estodo pode serir de suziio pere o plaro de acho dos profesorEs, com o
iMluta de minorar o8 caios da dosnga,

AnE nivais erconinedos na Europs & nos Eslados Unidos da Amdnics
Donsideraco & naloeea do esieda, nio esibo previsios benefloos direlos aos portic pantes. Enirelanio, por
meia da divulgagao dos prrcipas

achados ra mida e ros sErecos de aode Juriaments com medidas preveriyvas. sera slseodo terefion 3
socisdade. &dm diszo. om resullados

e fio devolyidos ao (PP na o de relaideio

RELATORIA; ADECLIAN

TEAI'.I-E.G‘III;E.DEEEI.II!

Ezis rabaino 1em como objstvn avaiar o perfil spdemioldgon de pacisnies com carcinoma epdemode de
péniz dagrosiicados no |nstibio de

Fatoigia de Pagen Fundo erire o8 sros 19565 & 2018, Parg msg, sard uliizado, como samosiragem, o barcn
da dadoa do Instiung & Pabologia da

Pagsa Furdo [RE) para qua 56 possam analsar as bopsias dos pacanies que s& ancaxam nos crildnos
desle asluco. ESSas andliSes Sordd ledas

apenas om laudas oo Dopsias 9o SomErios porianos provenanios do peneciemas radcais o parcais. Os
dados ablidos ser&o poztericrments

organizpdos. parmibrgdo 8 cessificacio da evoluciio & das caracleriglicas da doengs no momenio ds
perssiamia

RELATORIA: ADELAD

Chjetras 03 Pesgulcs:

TE.l.I'.I-ElﬂiII;H:I ABIETNWDE:

Cibjetivo Frmaro:

Derorever caracierisicas sncomiradas =m analises analomopalocgicas de pecss proverisnbss de
peraciomia radcal ou parcal

O siiva Sacundério:

Regsirar dade. procedimanta, Hpo da prapickd, lecal 30 lmor, tamanhe 0o lumer facaizaghe umeral,
carachsishoas maacnnSooD s do fumor, Bpo

Envdwreco:  Riodos i B0 484 b (2. Fronmin Sl - Biooo da Bbloiecs - sala 390, 7 aeior

Hawemm: & Fiaol "™ BG E5-460
LT Numicipes: CHAPRCD
Idsoee  (uoEuars E-mual: oepaFaiiuPe sou br

e H ow
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s sl ok Pavesras § B0 PG

higlakjjien, gau higlikgioo, eteashn do bimor, espeedura himoral ou prifurddnds Lumoral mangans,
i linfovnaculares, invasko panreunsl

RELATORIA: ADEZLADDS

TRAMBCRICAD HIPOTESE:
A mainnn das biopaiss eviddrca lumer Masho. oom raslo linddlca ou pancroeural 8 idade superor acs
Bl arce

RELATORIA: ADEGLAT

Avallaghe dot Ricood & Baneshaioc:

TRAMBCRICAD RIBCOS

Conaklarands que serlio acossndng oe pranludncs dos padianies, eiisle o risco de deniilicagho. Visando
izt ial fisea, bem coma de

viiameio do informaphes dos pacienies, os rores desses serile subsliluldos por ndmecs res fchas de
ididos, Coamp cooim o vaamerio e

fuakguar irdormacho da algum dom pac i, o sEtado el Risord o e elerenie

RELATORIA; AQEAD

TRAMSCRICAD DENEF 1C10G

Cornderando o naluresn do saludo, nio esibo prevsios benelidos dreios sos pericperies. Eninsierio. por
ik da dyulgagio dos princpain

niados ra mida e ros BN da sadce. jurlamanhs com medidas preverdvas. secd oleneodo beralico 4
Echaiadn, duben dlpsn, o8 rasullados

s o dovily idioe. ac PP na lomna de rolatde o

RELATORIA; ADFGLADOS

Cementdrios e Consideragdes sobre & Pecquica:

TRAMBCRICAD METODOLOGMA

Cornderando o naluresn do saludo, nio esibo prevsios benelidos dreios sos pericperies. Eninsierio. por
maka da divukagho o8 precipals achados na midia @ nos serdcos de sadde unlamencts com medides
prerve v, laand olarecdo berefico @ sociadecs. Aldm diseo, os

Wl s o B0 A8 K 0 Frorssi Bl - s oo Bdolsoa « aala 990, 7 aidor

M A Bl L TR
L s CEA PTG
LT TR [T TR T Weiriml] i Fadl P m by

Fiigen 01 = &
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Crindrasgho do s § Sl 503
resufindos serdo devolidos &0 (PP na forma de= relaiono.

Crildici e |rchesdo

Mainnas da 1B ance no momard 3o dagnistion, com suas andlses analomapaloidgcas neslizadas no
periodo da 12 de junho de 19495 a 2 3o abnl da 2078 no senego de inleresse oom a doenca classifcada
pomo cardnoma epldermakds de plnis.

Crténo de Exdusiao:

Pacisnies que: 1) caso rndo s= encontre o resultado das bdpsas dos paciertes pre-sslsconados nos

bancos de dsdos do Insliluio de Paiokogs de Passs Fundo, 2] caso 8 Bopais ienkan sdo lsiks com base
am fragmanies da lesio @ nda na laebo nieire, 3) caso o resuliada da biopsia nle saje o candmoma

apitamaca da panis

RELATORIA: READEQILAR COMFORME LISTA OE PENOENCIAS AD FINAL D0 PARECER.

Conclderagder cobre o6 Tarmas de aprecentsgso cbrigataria:

FEMDEMTE; FALTA APRESEMNTAR O TERMO DF CIENCIA F CONCORDAMCIA FMTRE AS
INSTITU I;-EIEE MO CASO, O INSTITUTO DE PATOLOGIA OE PASSO FURDHO.
Regomendapias:

Incusir a enirega do relstding final & parcial de projelo. sendo que a) Relaltno paroal de projeto [Resolucao
A6E2 1120 = & aquele apresstlado semesirameris duramie a pesgusa dermonsfrando fsios elevanies &
resiuliadions: pancias da seu desernislwrmanio, quande corpletsds o prace regimenta B Relalden inal de
progels (Resoiucho 466013 019 — & aquels apreseniado apia o erceramanio da peagqusEas, olsissdo feges
reciiadas], quaAnde compkiado O prago Megmeria

Conolucdss 0w Pendédnolac 8 Lisia de Insdeguagiec:

Para compheia adequacdo da prolocoo & legisacdo vgente, o pesquisador DEVERA, alender as pendinoas
apantadas a s=quer. procederdo as atderaches mo documento ‘informagbes basicas do projefa’ =
apredantando-a3 am cara de pandéncas a Sar arexads & Platalorma Beasd,

1- Pramer por Guanie lempo o5 pesguishdoras Teanko com & pesse dos dades @ o dastnd gus Fas dard
ApdE o prAZe estabalacide, tanio na sessBo da METODOLOGW FROPOSTA. guarto ra TERMO OF
SPENSA DO TCLE.

2- Apresantar o TERMO DE CIENCIA E CONCORDANG|A EMTRE AS IHNSTITUICDES (asonzagio do
Irstiluts de Palcloga de Passo Funde).

Endersro:  Raodowin B 484 W (2. Fromea Sl - Bloog da Bblioiecs - sla 390, 3 anidor

Harmm: A Rl j=— IR
W 5 Numcipex CHAPRCD
L T e DR L E-mal: oepuFaiiufe sou br

Figen =
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3. Adeguir o cranogramn pravendo o colta de dadon para datn postenior § sprovacho do prolocaio pele
CEP, Na formn oomo osth antecde-ee gue o ssluto asbas om aodananio Caso 0 pesguasder sdege o
Cronograme, dard 16 de que & comia de dados malimects nlo leve nico

Conclideragdec Finale & ortério do CEP:

Prozinddo () Pesquisacor(a)

Lo soamamants 1080 0 Parecer Conmbmiancads’

ApOS a andlee do seu proelo pen Caegado do Camid de Ftca em Peaquiss da UFFS, i deiberads que
0 propoma serd mantida Porderde, mas sus ardise poderd ser realzads na moda dade “ad referandum’
Fatar ducmio se dove 0o Mo da noecess dade de corregies o corgremmiaghes spremectades no Parecs
Conaubstancindo do CEP, man que por se alsrem de wierspbes consdersdos simples. o proloosn poder s
B vt ndo ud refurendum” rdo prucsando aguardar abd & prOxme reun o

Para que o seu projeta nbo continue am Perdncia, ola) pesquinadora) deverd sfetuar as alteragles
volciladan peo CEP,

No campo “Corclustes ou Pendéncias o Linls de nadeguagties’ astho |istadas de farma abjetive as
ponddecion que devern nor alerades ou exploadas Extng sllorngdon devem eslnr rurmeraden fa mesms
pegubncin das panddnaas no Parsoer Conaubstancado do CEP & apresentadas de lorre obyelive como um
AOOunando am wnexo ra Plutafors Dol {Coutros documentos”)

Cano 0 pesgusador dscondo da algumals) recomendaciioldes) solctadals) redponda a guesildo da mesma
lorma que as cutras Gerdhoando-a na carta do reeposta ds penddncias do CEF @ [ustfAgue os motvos de
pun dacorddncin, sob pana do lor o sou projeto arquivada - vide artige X 3.8 da resolugso 466 de
120112/2092 0 Normative 0012000 item 22K o F

Para reavs ingho dever per reerviadon lodos os decumentos do Prolocolo de Pesguss nos quss feeam
wolcilndan alarscoos (Por axamplo. Projeto, TOLE termo do Concorddncia, Termo da uso da imagem,
tormo da Assartimeeto), Ndo & necessdno allecar o FUP ou TCC

AS 706H0sS A8 PandnCas devem ser arviades No prazo maxmo do 10 das, pars que 0 prowio rio sels
RETIRADO, Cano son nocessdsio um prazo macr pars sdoquach, o(a) pescuisadona) deve eoviar wm o
mal & secretarin do CEP artes do Wrming desin prazo.

Em como de duvds:
Contate o CEPUFFS: (49) 20403745 (0:00 s 1200 @ 1400 &5 17 00) 00 000 MadDutts adu e

SUeroR  Fodowin BE A8 K 00 Froemesst Sed - oo e BREctecs  seds 100 " st

Hewrw Ao o CEIY audinae
ur N Nusiggw  CHAPECD
R L PRI TP vt g PP s by

LR R
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UFFS$

UNIWVERSIDADE FEDERAL DA

FRONTEIRA 3UL -

Crrdmnghn do Secer 5P 02

UFF3

@t

Conlate a Pialaforma Brasl peio telefone 136, opgdo & & opgdo & soiciiando a0 sierdents suporie
Plaiafarma Bras? da= Obh ge 200, de segunds & aexls,
Coriate a “caniral de suporte” da Plalaloema Brasil, chcarndo ng icors no canle supsnigr direilo da pagina
akirdmica da Platatorma Brasil, O alernd merta & oning

Bam trabalhol

Ecis pmracar fol alaborado basaado noc doosumentos sbalao relsolonedos:

_'putl-nnlmtl AUV Fuu'nqu-m Aunor Shacan
nilonragies Biskan Fﬂ_thEﬂhHﬂI:ESjEEHZAE-_DD_F' 137 20a Amiln
dog Proisto BCUETO 1171280 pof -1
Prowrdo Delalhada ! | TCOC oo 1352048 IMICOLES ALMEIDR | Aceiin
Beochuma 331 JLEAL D SILWVA
BO Aragao o T CEECO T T oo e USaORda00s [aF | 1007 2010 [MIGLLAS ALMEILA | Aceio
kanusso Maleral Q31420 JLEAL D SILYA
Beaddgics |
& oroposidno /
Eolanci
wreoa de | TGLE pof TR o0tE [MICOLAT ALMEIDA | Aceiln
Assamlimesrio 03:12:33 JLEAL D SILYA
Jusiifcaina de
ciha de Rost Folnadecatab s por DRI [MIGOUAS ALMEIDA | Acerio
17:13:33 LEAL DA SILY S
Hlfuaglc do Farsosr:
Pardierhe
Messcolita Apreclsglo da COMER:
Mia
CHAFECO, 30 da Aqosto da 2018
Ansinado por:
Valdriz Allvana Faganallc Mesdwsmaima
[ Co-ordansdor
Endersen:  Rodosin G548 Km 2. Fromasie Sull - Biooo da Blbloiscs - sala 340, 7 asdor
Hawrmm:  Agiw Risnd =L U S -1
ur: 5 Mumcige: CHAPECD
Ielwione (g Roen-a7 E-rmmal:  capaFadfuPu eou br
Faprn & B
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Anexo 3 — Formulério de resposta as pendéncias do CEP/UFFS

Comité de Etica em Pesquisa - CEP/UFFS
FORMULARIC DE RESPOSTA AS PENDENCIAS DO CEPIUFFS

Titulo do projeto: PERFIL EFIDEMIOLOGICO DE PACIENTES COM CARCINGMA
EPIDERMOIDE DE PENIS

Pesquisador responsavel: NICOLAS ALMEIDA LEAL D& SILVA

CAAE: 34043318.9.0000 5504

Data do parecer consubstanciado: 30 de Agosto de 2018

1. ltem de pendencia:

Prever par quanto temgo os pesquisadores ficarao com a posse dos dados e o destino que
lhes dara apds o prazo estabelecido, tanto na sess3o de METODOLOGIA FROPOSTA
quanto no TERMOD DE DISPENSA DO TCLE.

H3 algum documento anexado para a pendéncia
1: (x) sim. nome: MODIFICADO Dispensa_de_TCLE ( ) nao

Resposta da pendéncia 1: Foi adicionado o texto conforme solicitado na plataforma Brasd (no
final do iterm metodologia proposta), na dispensa de TCLE anexada (ultimo paraprafo) e no
projeto completo (no ultimo paragrafo da dispensa de TCLE). O texto adicionado foii "Os
dados serao coletados no sistema no Instituio de Patologia de Passo Fundo para a folha de
colets de dados [gue consta nos anexos da pesgusa) e, num segundo momento, 5emn
passados para a planilha do computador do pesquisador FE-W‘ISE‘H‘E| para @ organizacao dos
dados. Depois de seis meses da pLI:hc'.ag.ﬂu do artigo, os papeis com a coleta de dados serao
incinerados e as planilhas elefroncas serag excluidas, segundo o protocole do sistema
operacional.”,

2. ltem de pendéncia:
Apresentar o TERMO DE CIENCIA E CONCORDANCIA ENTRE AS INSTMJIL'}DES

(autorizagao do Instituto de Patologia de Passo Funda).

H3 algum documento anexado para a pendéncia
1: (%) sim. nome: Termo_ciencia_e_concordancia_IFF | ) nao

Resposta da pendéncia 2: Foi anexado o documento de Ciéncia e concordancia do Instituto
de Patologia de Passo Fundo na Plataforma Brasil conforme solicitade. O documento [@ havia
sida feito, mias, por falha minha, acabsl esquecando de anexar.

3. ltem de pendéncia:

Adeguar o cronograma prevendo 3 coleta de dades para data posterior & aprovacse do
protocolo pelo CEP. Na forma como esta entende-se gue 0 estudo esteja em andamento.
Caso o pesquisador adegue o cronograma, dara f2 de que a coleta de dados reslmente nao
teve inicio.

Ha algum documento anexado para a pendéncia
1:{ Jsim, nome: {x} nao

Resposta da pendéncia 3. O cronograma foi alterado na plataforma Brasi conforme o
solicitado e também na tabela de cronograma no projeto comipleto.

Observagoes:
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Comgphatar com o numera total de itens pendentes descritos no parecer.

Solicita-=& gue as resposias sejam enviadss na ordem em gue Sparscem neEs
consideracdes do parecer. indicando-se também a localizacao das possivers alteraches
no p . inclusive na TCLE, caso sejam anexados a este formulario.

O formularia, assim como 05 anexos comespondantes, devem ser encaminhados a0
CEP/UFFS por meio da Plataforma Brasi. Todos os documentos alterados apos o
parecer do CEP deverao estar nomeados com a palavra “modificado”™

Conformie Hes-nlugi'm CHNS N° 488 de 2012 item X3.8 os CEF e a CONEP dewerao
determinar o arguwvamenta 4o profocolo de pesquisa nos C3505 &m JQue 0 pasquissdor
responsavel ngo atender as solicitacdes que lhe foram feitas, no prazo 30 dias apos
emissao do primeirg mnwhsﬁnﬂagﬁmn deliberacao stica “pendente”
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Anexo 4 — Segundo parecer consubstanciado do CEP

UNIVERSIDADE FEDERAL DA
FRONTEIRA SUL - UFFS wm
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DaDd s DD PROJETD DE PESQUIEA

Titule da Pesquisa: PERFIL ERIDEMIOLOGICO DE PACIENTES COM CARCINOMNA EPIDERMOIDE DE

PEHIS
Pesquisador: MICOLAS ALMEIDS LEAL DA SILVA
Area Tematica:
VareBo: Z

CAAE: Saq043318.9 0000 5564
inetiiulgio Proponents: UMIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL - UFFS
Pafrocinador Principal: Fnancamenio Progra

DaADDE DD PARECER

Hamers do Parecer: 2 858,201

Apragentagio do Projeto;

TRAMSCRICAD DESENHO:

Trate-sa de um estudo do lipo observaclonal, fransversal descritive

A pesquisa serd realizada no pericdo de agasio de 2018 a julho de 2019, na Universidade Federal da
Frontaira Sul, campus de Passo Fundo, com

colela da dadaos de paclentas gua bweram suss biopsias analisadas pelo Instiluto de Palologia de Passo
Fura.

0 carcinoma apidarmdide de plnis & wma doanca de baixa incddncia na populagio em geral, sendo que,
enire tados os cAncarss do aparalho rako

geniturinéria, & o de manor prevalénca. Mo entania, & uma doenga que causa grande sofrimenio para o
paCiEnts & para oulrss pess0as que

comerermm com e, Ma verdade, o ratamenio, em geral, rata-se de penectomia radical cu, em alguns casos.,
parcial, causando prablemas urindrios,

saxuBks, raprodulivos @ pslcologicos. Além disso, & dosnga am sl |4 & perigosa, levanda, ndo raramenia. A
morie, se nida iratada de manaica

adeguada @ enquanta hi lempa.

Dassza forma, o asludo & da extrama importdncla por demosirarem quals as caractarsticas qua 3 doanga
tem no mamenio am que o raEmeEnio

invasivg & realizada, o que, de certa foma, dard o progndetico & o estadismento que B doanga

Enderepa: Rodowia 5C 484 Km 02, Froriera Sul - Biooo da Bibioteca - saka 310, ¥ andar

Balren:  Araa Aural CEP: B pis-285
UF: 5C Munlpipicc CHAPECD
Talefone: |&aa0a.5785 Emall: cepouTsdulis ot or

iggia 17 W B
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eilave. Sdamss, ne que Bnge aadde pdblica

ppidemialoga da domcn, sale astuda poda sendr da Buxilio pars o plano di a¢ko doa proflsalonala, com o
Inlsiio de mincrae o8 cascs da doange,

mod niveds encontradod e Europa @ noa Ealndos Unidos da Américn,

cansdaranda @ nalurezn do esludo, ndo dalio praviatos beneficion direios soa paricipanies. Entrelenio, por
mks cla dividgmgia dos principsis

e b chos ren mvkidie @ Nos aerdigod de andde. junBiments com medidas preventivas, serd olereddo beneficio &
naciedada, Alam disso, o8 rsuisdos

naffio devalyidea na IPP na forma de raleldeio,

Cowrauimin ik Pamoss | 300 5101

RELATORLA ADECUADC

TRANSCRICAD RESLIMO

Enln rmbalhe lam como abjaliva aviliar o peril epldemioligico de pacianies com carcimma apidenmdida &o
pinla disgnoslicadas no Insliluio de

Patalogia di Passo Funda anire of snos 18085 8 2018, Para &sc, senk wlilizade, como amosragem, o banca
i dancdna do Inslilule de Palologis de

Passc Funds (RS) pars gus as passam snallaar a8 blopalss dos packantes gus as encaldem noa critdrios
divk 1 gildo. Ensas ardllaas sariko fallas

mpannA B (nucos de Hopsing da segmenisa panianos provenlentas de penactomisg redicnla o parciaia. Os
dadon ablidas asrfio pealedonmienls

orghnizdos, parmiindo & classifcacho da evalugho @ das caraclariaticas da doanga no momanta da
s lamia

RELATORIA: ADECUADD

Ciivo da Peagquisa:

TRANSCRICAQ DBJETIVOS:

Ctijelive Primida;

Dascravor carnclarialicns ancontrsdns om anaines anatomopailologicas do pagas provenianias da
peneciomia radienl ou parcial,

Onjelive Sacundinia;

Rogistrar idsda, procadimanta, lips do preplcks, local do tumar, emanho do fumor focalizagdo tumoral,
caracherinbicen macrancdplons da lumar, lips

Enderepd:  Modovin SC 404 Bm 02, Froniern Sul - Bioco da Bvicieca - e 110, ¥ andor

Bairn; Araa Bural CEF: i i 3-a08
UE; &0 Munipigie:  CHAPTCO
Talefone: |ofa.ares Eanall:  cop ofsfiufeat b

g 1 i A
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hiskeldgics, grau histoldgico, exlensdo do lumar, espessura lumoral ou profundidade lumoral, margens,
invasdo linfovasculares, invesdo perineursl.

Corfrusciin de Farscer 1808 2311

RELATORILA: ADEQUADC.

TRANSCRICAD HIPOTESE;
A maioria dag biopsias evidencia lumor invasive, com invasda linfilica su perioneural & idade superior aos
5 mnas

RELATORIA: ADEQUADD.

&wvallagio dos Riscos e BEeneflclos:

TRANSCRIGAD RISCOS:

Consideranda que serdo acessados o pranludrics dos pacienles, exisbe o risco de denlificagio. Visanda
minimizer tal rico, bam coma de

vazamento da informacdes dos pacienies, os nomas desses sardo substituidas par nomems nas fichas de
dados. Cago acarta o vazamenhs da

guakpier informecio de algum dos pecientes, o estudo serd interompido imedistsmeante.

RELATORILA: ADEQUADC.

TRANSCRICAD BEMEFICIOS:

Considerando a netureze do esiudo, ndo estdo previsios beneficios dratos aos participantes. Entretanto. por
meia de deulgagan dos principals

achados na midia o nos servigos de sadde, juntamente com medidas preventivas, serd oferscdo benefico &
sociedade. Além disso, o8 reaulisdos

sardn devalvidos aa IPP na forma de ralsltno,

RELATORIA: ADEQUADD.

Comenfarlos & Conslderagdes sobre 3 Pasqules:

TRANSCRICAD METODOLOGIA:

Populagdin: pacinnies diagnosticades com caranoma de pénis que Sveram a andlise de suas biopsias pds-
penectomia no Institulo de Patologia dea

Paszso Furda, Amesira: lipo néo probabilistica, com selecBo por convaniéincia de paciantas

Endmepa: Rodovia 5T 484 Km 02, Frorlema Sul - Blooo da Bibioieca - sak 310, 7 andar

Balro:  Araa Fural CEP: po 15888
UF: 5C Munioipicc CHSPECD
Telefone: |&a0aa 37a5 Emall: oop ufsdiuls oo
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L do Parsce: 2 B08 311

diagnasticades com carcinoma de pénis no Inslituta de

Palologia da Pasao Fundo, no perioda antrée 13 de junho de 1885 a 2 da abril de 2018, espacilcamants os
packniog com carcinoma apidermaide da

pénis Nao hai realizada um céiculo de tamanha de amostra, senda ests definida por wm periodo de bempo
com aslimaliva de Inclusio da 7D

paciantes, Cribgrios de Inclusdio: Maiores de 18 anos no momento do dingnéstico: com suas andlises
analomopataldgicas reallzadas no periado de

13 di |unho de 1988 a 2 de abril da 2018 no sandgo da iMeresss; com a doanga classiiceds coma
carcinema epidenmoide de pinis Criérios da

Excluafo: padaniss que 1) casa ndo ae anconiig o résultado das bidpaias dos pacienias pré-aekconsdos
nos hancos de dedas da Inslilui da

Patologia de Passo Fumndo, 2) caso a biopsia ienham sido feila com base em fmgmenios da lesdo e nda na
leafa ntaira. 3) caso o resullacs da

blapsia ndo saja o carcinoma apikdarmalde da pénis A relagio de pacieniss sefd ablida no salor de dados do
Inaiiubo dé Palologa de Pasas Funda.

Poslerommants, sarkd acessactos 048 |audes salrdnicos para cblencio dos dedos, 68 quals sarlo Fanscrilos
em wma ficha de dedas,

s dades serdo colélades no sisteama no Insbilvlo de Palologia de Passs Fundo para a lolha de colela de
dados (que Gonala NoE Bnexos da

prsquisal @ mem segunds momento, serio passados para a planilha do computadar do pesquisadar
responsdvel para a arganizacio dos dadas,

Diapois da sals mesas da publicagio do arfigo, as papeis com a coleta da dedos sardo incnarsdos a &5
planilhas shetrénices serio secluides

aegunda 0 protocoly alalema operacional,

RELATORA: ADECUADD

Conslderagdes sobre o8 Teérmos de apresentagio obrigatora:

FOLHA DE ROSTD: ADEQUADS,

DISPENSA TERMO TOLE: ADEQUADD

TERMO DE CIENCIA E CONCORDANCIA ENTRE INSTITUIGGES: ADEQUADD
CRONOGRAMA: ADECLADC,

Conclusdes ou Pandénclas & Llata de Inadequagdas;
APROWVADD, 05 PESOQUISADORES ATENDERAM AD QUE FOI SOLICITADD EM PARECER ANTERIOR,

Endemapa: Rodowia SC 482 Em 02, Fronlena Sul - B oo ds Bbkoso - saks 310, ¥ anoar
Bairen:  Asaa Aural CEP: pogis a8

UF;: &C Munlpipio: CHAPECO

Taledone: | copnien A7es Emall;  cop. msdiuis st o
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ESTANDD O PROJETO EM CONSONANCIA COM AS DIRETRIZES DA RESOLUCAD N 166/2012
Conslderagdes Finale a critério do CEP:

Prazada (a) Peaquisadora)

A& partir desse momanto o CEP passa a ser comasponadyil, am lermos diicos. do seu projeto de pesguisa =
vide artiga X.3.0, da Resokicio 408 de 121202012,

Flgue aleniedn) para &8 suss cbrigagdes junio a eabe CEF ao longo da realizagio da sua pesquiss. Terha
pm menta & Resolucio CNS 4566 de 121122012, a Norma Cparscional CNS 0012013 @ o Capltulo 111 da
Rasolughe CHE 2611887, A pdgina do CEPUFFS apresania alguns pantas no documanio ‘Deverss dao

Pissuiinndar,

Cimrivwin cei Prreoss 3 800 2001

Lambi-sa qua:

1. Ho praze miaskma da 6 meses, 8 conler da emisado desle panecer consubstanciado, deward sar anvisdo
i relaldna pancial & asta CEP {via NOTIFICAGAD, na Platafarma Brasil) raferindo em que lase do propato &
pesuias as anconira. Ve modela na pégina do CEPUFFS. Um nove relakdnio parcial deverd ser emvisdo
a cada & meses, abd que Aaja enviado o relakirio fnal

2, Cualquer allaragdo que ocarra no dacomar da axecuglo do seu proj@io @ qua nio lenha sido pravisia
deva asr imedinlamente comunicada ao CEP par maio dea EMENDA, na Plalaforma Beasil. O nda
cumprimanto desta dalerminagio acarratand na suspensio dtlca do sau projeio.

3, Ap finnl da pasquisn davard ser encaminhade o relaldnio final por mako de NOTIFICACAD, na Plataderma
Braaill. Daverd aer anexado compravacho de publicizagho doa resullados. Veja modelo na pdgina do
CEPIUFFS

Em cant da dirvida:

Contata o CEPVLIFFS: (48) 2048-3745 (8:00 42 1200 8 14:00 & 17:00) cu cep ufisfiuffs sdu br,

Contain a Plataforma Brasil palo telefana 136, epeio B o opgio 8, solicliands ao almndenbe suporia
Plataforme Brasl das 08h &s 20h, de segunds & sexts,

Conlala a “ceniral de supore” da Plalalorma Brasil, clicando na icone no canta suparior direlio da pagna
eleirdnica da Plakaforma Braail. © alsndimenta & anline

Boa pesdquisal

Enls parecer fal elaborado baseads nos documenton abalxo relaclonadas:

Endwrepd: Modowin 5C 404 Km 02, Froriera Bul - Bioce da Boica - sala 110, 7 andar
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Comasesgin do Parscer: -.288 911

Lt

Eiuacio do Paracer:

Aprowads

Hacesslia Apreclaghio da CONEPR:

Wi

CHAPECD, 17 da Seiembro da 2018

Tipts Diocumesnio Arquive Pastagesm Aulor Situacia
informegfas Basicas| PE_INFORMACOES BASICAS DO P | G8002018 Acaitn
do Proje ROJETO 1171258 14:21:10
Qutras DNTLIAND_resposias_penoancias [ OGOSi2018 | MIGOLAS ALMEIDA | Acailo
14:18:53 |LEAL D& SILVA

TCLE / Termos de | MODIFICADD Desparss_ TCLE pdf DEDO 2018 | MICOLAS ALMEIDS | Acailn

Assantimenta | 1418410 LEAL D& SILWA

Juakificativa de

LAsEncis — — i

Projalo Delahada | | TCOC. pal S10E2018 |MICOLAS ALMEIDA | Acsiln

Brochura 123535 |LEAL D& SILVA

 Inwvashgador

Quiraos Termo_ciencia_e_concordancia_|PP pl:l.'ﬂ IE2018 | MICOLAS ALMEIDY | Acoio
12: 20001 LEAL D& SILWVA

Declaracao da termodecompromissosausodedados pdf | 13072018 | MICOLAS ALMEIDS | Acato

Marusaic Makerial 031420 |LEAL DA SILWVA

Bioligico !

Blorapositdrio /

| Bichanca _ — I E—

Falka de Rosho FohadarmsioB. pdt QDT 2018 | MICOLAS ALMEIDS | Acailn
171533 |LEAL D& SILVe

Apalnado por:

wvakria Siivana Faganelio Madureira

{Coordanador)

Enderega: Rodowia 5C 484 Km 02, Fronleia Sul - Biooo da Bibioieca - sak 310, 3 andar

Balro:  Araa Fural
UF: 5C

Munlpipic:  CHAPECC
Telefone: |&mE086.5785

CEP: poB15-258

Emall: cep. uTsffulls.alu.
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