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quero governar ou conquistar ninguém. Gostaria de ajudar a todos, se possivel: judeus, ndo

Jjudeus, negros e brancos.

Todos nos queremos ajudar uns aos outros. O ser humano é assim. Desejamos viver
para a felicidade do proximo, ndo para seu sofrimento. Ndo queremos odiar e desprezar uns
aos outros. Neste mundo ha lugar para todos. A terra, que é boa e rica, pode prover todas as

nossas necessidades.

O estilo de vida poderia ser livre e belo, mas nos perdemos o caminho. A gandncia

envenenou a alma do homem, criou uma barreira de odio e nos guiou no caminho de



assassinato e sofrimento. Desenvolvemos a velocidade, mas nos fechamos em nos mesmos. A
mdquina, que produz abunddncia, nos deixou em necessidade. Nosso conhecimento nos fez

cinicos; nossa inteligéncia nos fez cruéis e severos.

Pensamos demais e sentimos muito pouco. Mais do que maquinas, precisamos de
humanidade. Mais do que de inteligéncia, precisamos de gentileza e bondade. Sem essas

virtudes, a vida serd violenta e tudo serd perdido.

A aviagdo e o radio nos aproximaram. A natureza dessas inveng¢oes grita em

desespero pela bondade do homem, um apelo a irmandade universal e a unido de todos nos.

Mesmo agora que a minha voz chega a milhées de pessoas pelo mundo afora, milhoes
de desesperados, homens, mulheres, criangas, vitimas de um sistema que faz o homem

torturar e prender pessoas inocentes.

Aos que me podem ouvir eu digo: “Nao se desesperem!” O sofrimento que estd entre
nos agora é apenas a passagem da gandncia, a amargura de homens que temem o progresso

humano.

O odio do homem vai passar e os ditadores morrerdo. E o poder que eles tomaram
das pessoas, vai retornar para as pessoas. Enquanto os homens morrerem, a liberdade nunca

se acabara.

Mulheres! Ndo se entreguem a esses homens cruéis. Homens que desprezam e
escravizam vocés, que querem reger suas vidas e dizer o que pensar, o que falar e o que

sentir, que treinam vocés e tratam com desprezo para depois serem sacrificadas na guerra.

Ndo se entreguem a esses homens artificiais. Homens-mdaquina, com mente e coragdo
de maquina. Vocés ndo sdo maquinas, ndao sdo despreziveis! Vocé é mulher! Vocé tem o amor
da humanidade no seu coragdo. Vocé ndo odeia, so os que ndo sdo amados e ndo naturais

que odeiam.

Mulheres! Ndo lutem pela escraviddo! Lutem pela liberdade! No décimo sétimo
capitulo de Sdo Lucas é escrito: ‘o Reino de Deus esta dentro do homem’;ndo de um so

homem ou de um grupo de homens, mas de todos os homens, em vocé!

Vocés, o povo, tém o poder: o poder de criar mdaquinas, o poder de criar!
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Portanto, em nome da democracia, vamos usar desse poder, vamos todos nos unir!
Vamos lutar por um mundo novo, um mundo decente, que dé ao homem uma chance de

trabalhar, que dé um futuro a juventude e seguranga aos idosos.

Foi prometendo essas coisas que cruéis chegaram ao poder. Mas eles mentiram! Ndo
cumpriram sua promessa e nunca cumprirdo! Ditadores libertam eles mesmos, mas
escravizam as pessoas. Agora vamos lutar para que essa promessa seja cumprida, vamos
lutar para libertar o mundo, acabar com as fronteiras nacionais, dar fim a ganancia, ao édio

e a intolerdncia.

Vamos lutar por um mundo de razdo, um mundo em que a ciéncia e o progresso vao

levar a felicidade de todos.
Mulheres, em nome da democracia, vamos todos nos unir!
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por permitir que, durante os varios quildmetros percorridos de minha jornada, entre grandes
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RESUMO

CONTEXTO: O Cancer de mama ¢ a segunda neoplasia maligna mais incidente em
pacientes do sexo feminino, perdendo apenas para cancer de pele ndo-melanoma, tornando-se
assim tema importante para a satide publica. O modelo de Gail atual, j& validado para outras
populacdes (p.ex.: branca, afro-americana, nativo-americana, asiatica), foi aplicado em outras
regioes (p.ex.: Turquia, Catar, Ird, Coreia), porém sem refletir a diversidade étnica que a
populagdo brasileira traz consigo, mediante intensa miscigenagdo ocorrida ao longo de
séculos de civilizagdo apds a chegada dos portugueses. Os aplicativos mdveis também fazem
parte da pratica clinica, auxiliando e dinamizando as decisdes clinicas, trazendo beneficio
para os profissionais de saide e para os pacientes. OBJETIVO: Traduzir, adaptar
culturalmente, validar ferramenta de estimativa de risco de desenvolver cancer de mama e
confeccionar um aplicativo para calculo de risco de desenvolver cancer de mama.
METODOS: Tradugio da ferramenta disponibilizada no sitio National Cancer Institute
(NCI) da lingua inglesa para portuguesa (incluindo backtranslating). Adaptagdo cultural
através de consulta questionario a mastologistas. Validacdo da ferramenta em um estudo
prospectivo observacional realizado através de entrevista, utilizando a ferramenta traduzida.
Foram abordadas as pacientes usuarias do Servigo Unico de Satde (SUS), no ambulatério de
especialidades do Hospital das Clinicas Samuel Libanio — Pouso Alegre — MG. Pacientes com
historia pregressa de Carcinoma Lobular ou Ductal in situ foram entrevistadas, assim como,
aquelas portadoras de mutagdo nos genes supressores BRCA1 e BRCA2 e de outras
sindromes hereditarias associadas ao aumento do risco de cancer de mama (p.ex.: Sindrome
de Cowden, Sindrome de Li Fraumeni). Foram calculados risco de desenvolver cancer de
mama em 5 anos e ao longo da vida. RESULTADO: Nota-se que 61,9% dos profissionais
avaliadores eram do sexo feminino, com média de idade de 35,9 anos (DP =7,1 anos), 76,2%
eram de cor branca, 95,2% tinham especialidade em mastologia e 66,7% tinham de 1 a 5 anos
de atuagdo na area. Observa-se ainda que 100% atendiam a rastreamento e 85,7%, apontaram
nao ter dificuldade para identificar fator de risco. A média das idades das pacientes
submetidas a entrevista foi de 49,9 anos (DP=13,4 anos), sendo observada uma idade minima
de 35 anos e maxima de 79 anos. 62,5% das mulheres eram brancas, 50% tiveram menarca
entre 12 e 13 anos, 31,3% tiveram a sua primeira gestagdo a termo antes dos 20 anos de idade
e 56,3% ndo relataram parentes de primeiro grau com cancer de mama. O risco calculado

através da ferramenta nas pacientes elegiveis foi de 1,3% nos proximos cinco anos (Desvio
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Padrao + 0,86) e de 12,41% ao longo da vida (Desvio Padrao + 8,72), ndo havendo diferenca
significativa em comparagdio com a populagdo geral. CONCLUSAO: A ferramenta foi
traduzida, adaptada culturalmente e validada conforme protocolos internacionais para
validacdo de ferramentas com sucesso. O aplicativo para plataforma Android foi

desenvolvido.

Palavras-chave: Cancer de Mama. Mama. Epidemiologia e Bioestatistica. Modelos

Estatisticos. Aplicativos Moveis.
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ABSTRACT

CONTEXT: Breast cancer is the second most common malignant neoplasm in female
patients, second only to non-melanoma skin cancer, thus becoming a major public health
issue. The current Gail model, already validated for other populations (eg white, African
American, Native American, Asian), has been applied in other regions (eg Turkey, Qatar,
Iran, Korea), but without reflecting the ethnic diversity that the Brazilian population have,
through intense miscegenation that occurred over centuries of civilization after the arrival of
the Portuguese. Mobile apps are also part of clinical practice, assisting and streamlining
clinical decisions, bringing benefits to healthcare professionals and patients. OBJECTIVE:
To translate, culturally adapt, validate the risk estimation tool for developing breast cancer
and design an application to calculate the risk of developing breast cancer. METHOD:
Translation of the tool available on the National Cancer Institute (NCI) site from English to
Portuguese (including backtranslating). Cultural adaptation through questionnaire
consultation with mastologists. Validation of the tool in a prospective observational study
conducted through interviews using the translated tool. The patients who attended the Unified
Health Service (SUS) were approached at the ambulatory of the Samuel Libanio Clinic
Hospital - Pouso Alegre - MG. Patients with a previous history of Lobular or Ductal
Carcinoma in situ were interviewed, as were those with mutations in the BRCA1 and BRCA2
suppressor genes and other hereditary syndromes associated with increased risk of breast
cancer (eg.: Cowden Syndrome, Li Fraumeni Syndrome). Risk of developing breast cancer at
5 years and throughout life was calculated. RESULT: It is noted that 61.9% of the
professional evaluators were female, with a median age of 35.9 years (SD = 7.1 years), 76.2%
were white, 95.2% had expertise in mastology and 66.7% had from 1 to 5 years of experience
in the area. It is also observed that 100% attended the screening and 85.7% indicated that they
had no difficulty in identifying risk factors. The average age of the patients submitted to the
interview was 49.9 years (SD = 13.4 years), with a minimum age of 35 years and a maximum
of 79 years. 62.5% of the women were white, 50% had menarche between 12 and 13 years,
31.3% had their first full term gestation before age 20 and 56.3% reported no first-degree
relatives with breast cancer. The risk calculated by the tool in the eligible patients was 1.3%
in the next five years (Standard Deviation + 0.86) and 12.41% throughout life (Standard
Deviation = 8.72), with no difference in comparison with the general population.

CONCLUSION: The tool has been translated, culturally adapted and validated according to

XIv



international protocols for successful tool validation. The app for Android platform was

developed.

Key words: Breast Neoplasms. Breast. Epidemiology and Biostatistics. Statistical Models.
Mobile Applications.
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1. CONTEXTO

O cancer de mama ¢ o segundo tumor mais frequente na mulher, perdendo apenas para
o cancer de pele ndo-melanoma (epidermoide e basocelular). A estimativa atual ¢ que ocorra
mais de 1.670.000 casos novos ¢ 522.000 mortes/ano no mundo. Nos Estados Unidos, a sua
incidéncia estd em torno de 190.000 casos/ano e no Brasil ao redor de 59.700 casos/ano para o
biénio 2018/2019 (SCHUNEMANN et al., 2011; INCA, 2017), com incidéncia de 56,33

casos a cada 100 mil mulheres.

Tanto a incidéncia como a taxa bruta de mortalidade vem apresentando aumento
significativo nas ultimas décadas em paises subdesenvolvidos, com crescimento de 76% entre
os anos de 1979 e 2004, passando, no Brasil, de 5,7 para 10,1 mortes por 100.000 mulheres
(GEBRIM et al., 2006). Sem considerar os tumores de pele ndo melanoma, este tipo de cancer
também ¢ o primeiro mais frequente nas mulheres das regides Sul (73,07/100 mil), Sudeste
(69,50/100 mil), Centro-Oeste (51,96/100 mil) e Nordeste (40,36/100 mil). Na regido Norte, ¢
o segundo tumor mais incidente (19,21/100 mil), atras somente do cancer de colo do utero

(INCA, 2017).

Ao longo das ultimas trés décadas, os resultados de ensaios controlados randomizados,
em paises desenvolvidos, mostraram que a triagem organizada de cancer de mama utilizando
mamografia em mulheres entre 40 e 74 anos, pode reduzir a mortalidade especifica por cancer
de mama e o percentual de cancer de mama diagnosticado em estadios mais avangados
(ZHAO et al., 2017). Nos Estados Unidos, houve uma queda de 30% na mortalidade pela
doenga desde 1990, quando foram iniciados os programas de rastreamento com mamografia

(YEN et al., 2011; URBAN et al., 2012).

O acesso a um acurado modelo de célculo de risco absoluto ¢ necessario no manejo
clinico das decisdes sobre rastreamento mamografico, cirurgias redutoras de risco e outras
intervengoes preventivas (GAIL et al., 1989; COSTANTINO et al., 1999; QUANTE et al.,
2012; WANG et al., 2018).

GAIL et al. (1989) descreveram modelo de avaliagdo de risco que se concentra em
fatores de risco ndo genéticos. Utilizaram dados do Breast Cancer Detection Demonstration
Project (BCDDP) para estimar o risco de cancer de mama para mulheres em um programa de
rastreio mamografico anual, em paciente que nao apresentou cancer de mama anterior e que

sem evidéncias de cancer de mama no periodo de sua mamografia inicial. O modelo estima o
1



risco absoluto (probabilidade) de uma mulher, em um programa de rastreamento anual,
desenvolver carcinoma invasivo ou in situ (carcinoma ductal in situ [CDIS] ou carcinoma
lobular in situ [CLIS],) em determinado intervalo de vida. Os fatores de risco neste modelo
(referido como Modelo Um), além da idade, incluem ainda idade na menarca (primeira
menstruacdo), idade no primeiro nascimento de filho vivo (a termo), nimero de bidpsias de
mama anteriores, presenga de hiperplasia atipica na biopsia e nimero de parentes afetados de

primeiro grau (GAIL et al., 1989; COSTANTINO et al., 1999).

Gail e Rimer(1998) propuseram usar o modelo original como um auxilio para
aconselhar mulheres de 40 anos, sobre quando iniciar a triagem mamografica regular
(MCPHERSON e NISSEN, 2002). Os estatisticos do National Surgical Adjuvant Breast and
Bowel Project (NSABP) modificaram o modelo 1 para projetar o risco absoluto de
desenvolvimento do cancer de mama invasivo. Este modelo, referido como modelo 2, foi
usado para definir os critérios de elegibilidade para o Breast Cancer Prevention Trial
(BCPT), teste que demonstrou reducdo no risco de cancer de mama em quase 50% entre as

mulheres que receberam tamoxifeno (FISCHER et al., 1998; FISCHER et al.,2005).

O modelo de Gail atual, j4 validado para outras populagdes (p.ex.: branca, afro-
americana, nativo-americana, asiatica) (GAIL et al, 2007, MATSUNO et al, 2011;
BANEGAS et al., 2017), foi aplicado em outras regides (p.ex.: Turquia, Catar, Ira, Coreia)
(PARK et al., 2013; ERBIL et al., 2015; ANSARI et al., 2015; BENER et al., 2017,
YUKSEL et al., 2017), porém sem refletir a diversidade étnica que a populagdo brasileira traz
consigo, mediante intensa miscigenagdo ocorrida ao longo de séculos de civilizagdo apos a

chegada dos portugueses (CRUSOE et al., 2015).

A necessidade atual de criar tecnologia e difundir inovagdes, além de adota-las em
servicos e praticas no setor de saude, ¢ de grande interesse. A area da satde estd vivenciando
enormes desafios, entre eles, o aumento do niumero de pacientes idosos ¢ demandas de alta
qualidade em atendimento que adaptem todos os avancos mais recentes e conhecimento

relacionado (LANSISALMI et al., 2006; LORENZETTI et al., 2012).

Os aplicativos moveis também fazem parte da pratica clinica, auxiliando e
dinamizando as decisdes clinicas, trazendo beneficio para os profissionais de saude e para os
pacientes. Na atualidade, existem outros modelos de calculo de risco de desenvolver cancer de

mama, tais como BRCAPRO e Tyrer-Cuzick, entretanto o Modelo de Gail é o mais difundido



e, por isso, objeto deste estudo e transformacdo em ferramenta para célculo de risco para

cancer de mama.

A partir de dados epidemiologicos fidedignos, com capacidade de retratar a realidade
uma nac¢ao miscigenada, agcdes publicas de manejo de recursos e atuacao individualizada dos
profissionais de posse dessa nova ferramenta levariam a melhor utilizagdo dos recursos

disponiveis e interven¢do adequada a nivel individual.



2. OBJETIVO

Traduzir, adaptar culturalmente, validar ferramenta sobre estimativa de risco e

construir aplicativo para calculo de risco de desenvolver cancer de mama.



3. METODOS

3.1 - Delineamento do estudo

Trata-se de uma pesquisa metodologica, que tem como foco o desenvolvimento, a
avaliacdo e o aperfeicoamento de instrumentos e estratégias metodologicas e tecnoldgicas. O
trabalho consistiu em traduzir a ferramenta original. Neste periodo do trabalho, ocorreu a
traducdo em duas versdes em portugués por dois tradutores independentes entre si. Tais
versoes foram submetidas a um comité formado por quatro mastologistas, que atuam na area

de rastreamento de cancer de mama, para que uma versao consensual fosse confeccionada.

Tendo estabelecida uma versao consensual na lingua portuguesa, a proxima etapa
consistiu em realizar a tradugdo reversa (backtranslating) por outros dois tradutores
independentes para o idioma britdnico. Apos nova sabatina realizada pelo comité de
mastologistas, uma versao consensual na lingua inglesa foi definida e comparada com a

versao original.

Apo6s o processo de tradugdo da ferramenta, iniciou-se a adaptagao cultural da mesma.
A nova etapa consistiu em apresentar ao grupo de profissionais mastologistas a ferramenta

traduzida.

Apresentada a ferramenta ao grupo de mastologistas avaliadores (juizes), seguiu-se o
periodo de validagdo da ferramenta, com aplicacdo nas pacientes € comparagdo com a

literatura ja existente.

Como objeto do mestrado profissional, a confeccdo de um produto (aplicativo movel

“app”) foi realizada. O aplicativo esta disponivel para download na Google Play.

3.2 - Local de Estudo

O periodo de entrevistas ocorreu de maio a junho de 2019, com as pacientes usudrias
do SUS e foi realizado no Ambulatorio de Especialidades Médicas do Hospital Regional
Samuel Libanio (HCSL), em Pouso Alegre, Minas Gerais.

3.3 - Traducdo
Foi concedida autorizagdo pelos autores, Dr. Mitchel Gail e Dr. Joseph Costantino,

mesmo o contetido sendo de dominio publico (ANEXO 1).



A versdo original da ferramenta para calculo de desenvolvimento de Cancer de Mama
disponibilizada, em inglés, pelo National Cancer Institute (NCD)
http://www.cancer.gov/bcrisktool/. (ANEXO 2) foi, inicialmente, traduzida por dois

profissionais conhecedores da lingua inglesa, independentes. Apenas um deles foi informado
a respeito dos objetivos do trabalho. As duas traducdes foram submetidas a avaliagcdo de um
grupo formado por quatro mastologistas com experiéncia em rastreamento de cancer de
mama. Todos os itens foram checados e, através de correcdes e sugestoes, foi obtida uma

versao consensual, a partir destas duas versoes traduzidas.

A segunda etapa consistiu em backtranslating (traducao reversa), em que outros dois
tradutores, também independentes, fluentes na lingua inglesa, sem conhecimento sobre o
assunto tratado no trabalho, traduziram a versdo consensual em Portugués brasileiro para o
Inglés, fornecendo desta maneira, mais duas versdes no idioma britdnico. As duas novas
versoes foram novamente submetidas a avaliacdo da equipe de Mastologia. Apds esse novo
periodo de sugestdes e adaptagdes, entre as novas duas versoes, foi realizada comparagdo para
analise e apresentacdo de uma versdo consensual final, inclusive com a participacdo dos

autores, ndo havendo diferencas entre a versao consensual final em inglés e a original.



Para melhor ilustrar o processo de traducao, demonstra-se no diagrama a seguir
(Figura 1), os passos seguidos de acordo com protocolos internacionais para tradugdo de
ferramentas (GUILLEMIN, 1995; GANDEK e WARE, 1998; ALEXANDRE e COLUCCI,
2009; KUCHENBAECKER et al., 2017):

v N\

Tradutor A Tradutor B

Comité
Mastologistas

Versdo Consensual Portugués

Tradutor Tradutor

Comuté
Mastologistas

Versdao Consensual Inglés

Figura 1: Delineamento do processo da tradugéo e backtranslating da ferramenta.



3.4 - Adaptacao Cultural

Tendo como resultado uma versdo final em Portugués brasileiro, iniciou-se a
introducao/apresentagdao da ferramenta aos profissionais (avaliadores) de saide que atuam na
area de Mastologia. Foram entrevistados 21 médicos mastologistas. Estes profissionais
receberam a ferramenta traduzida em sua versio final na lingua portuguesa (APENDICE 1) e
um questionario (APENDICE 2) com perguntas sobre dados para caracterizagdo dos juizes (p.
ex.: idade, experiéncia em Mastologia), sobre o contato com a ferramenta (manejo e
aplicabilidade) e equivaléncia linguistica com o instrumento original. Esta etapa foi realizada
de maneira virtual, com encaminhamento via e-mail de ambos os questiondrios apds contato

telefonico.

O critério de elegibilidade adotado para incluir os profissionais mastologistas foi
possuir residéncia médica reconhecida pelo Ministério da Educagcdo (MEC) ou titulo de
especialista em mastologia emitido pela Sociedade Brasileira de Mastologia (SBM), desde

recém-formados na especialidade aos profissionais que atuam na area a mais tempo.

Concomitante ao contato com a ferramenta traduzida, foi dada oportunidade para
todos participantes de opinar sobre o conteudo da ferramenta, com sugestdes, criticas ou

corre¢des pertinentes.

3.4.1 - Metodologia Estatistica para Adaptacdo Cultural
Inicialmente, os dados foram analisados descritivamente. Para as varidveis categdricas
foram apresentadas frequéncias absolutas e relativas e para as variaveis numéricas, medidas-

resumo (média, desvio-padrao, mediana, minimo, maximo).

Para se avaliar os itens (opinido sobre o modelo de Gail), aplicou-se o indice de
validade de conteudo (IVC) e foi adotado um valor de concordancia minimo aceitavel de

0,80.

As andlises estatisticas foram realizadas com o uso do software estatistico Statistical

Package for the Social Sciences (SPSS 20.0).

3.5 - Validacdo da ferramenta
Ap6s autorizagdo do comité de ética (CEP) da UNIVAS iniciou-se a coleta de dados
(Parecer 2.766.472) (ANEXO 3).



Foi realizada coleta de dados através de entrevista, entre maio de 2019 e junho de
2019, utilizando a ferramenta traduzida e revisada pelo grupo de mastologistas, a partir da
ferramenta disponibilizada no sitio  National Cancer  Institute (NCI)

http://www.cancer.gov/bcrisktool/. (ANEXO 2 & APENDICE 1)

Foram entrevistadas 41 pacientes usuarias do Servico Unico de Saude (SUS) do
municipio de Pouso Alegre, por intermédio do ambulatério de especialidades do Hospital

Regional Samuel Libanio.

Critérios de inclusdo: Neste estudo, foram incluidas pacientes do sexo feminino com

35 anos ou mais.

Critérios de ndo inclusdo: Pacientes mais jovens (idade inferior a 35) foram
entrevistadas e seus dados armazenados, entretanto ndo foram incluidas no estudo. Também
nao foram incluidas as pacientes em tratamento ou ja tratadas para cancer de mama, sendo
esta populacdo objeto de outros tipos de estudos (recidivas, cancer de mama contralateral,

tempo livre de doenga, etc.).

As pacientes com historia pregressa de Carcinoma Lobular in situ ou Carcinoma
Ductal in situ foram entrevistadas, entretanto ndo foram incluidas no estudo. O mesmo foi
feito com as pacientes portadoras de mutacdo conhecida nos genes supressores BRCA1 e
BRCAZ2 (assim como portadoras de outras sindromes hereditarias associadas ao aumento do
risco de cancer de mama). Pacientes portadoras dessas condigdes sao melhores avaliadas por
outros métodos de avaliacdo de risco, entre eles: Tyrer-Cuzick, BRCAPRO, Boadicea, por

exemplo; e ndo foram incluidas no estudo.

Critérios de exclusdo: foram excluidas do estudo as pacientes que se recusarem a
participar de livre e espontanea vontade mediante assinatura de termo de consentimento livre

e esclarecido (TCLE) (APENDICE 3).

As pacientes que ndo conseguiram ou ndo souberam se enquadrar em nenhuma

etnia/raca foram classificadas como “NAO SABE”.

Ap6s aplicagdo dos critérios elegibilidade, 16 pacientes foram incluidas, podendo se
submeter a aplicagdo da ferramenta e posterior calculo de risco de desenvolver cancer de

mama.



O Diagrama a seguir ilustra o desenho de estudo e validacao da ferramenta (Figura 2):

Grupo de

Versao Consensual profissionais
Portugués avaliadores: 21

mastologistas

Comissao
Mastologistas 4
profissionais

Aplicacdo da ferramenta
nas pacientes

41 pacientes

Pacientes inelegiveis:

-9 pacientes tinham histdria
pregressa de cancer de mama

-17 pacientes tinham menos de 35
anos (uma também com histdria
de cancer de mama)

16 pacientes

elegiveis

Figura 2: Desenho do estudo (traducdo, adaptacdo cultural e validacdo da ferramenta).
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3.5.1 - Metodologia Estatistica para Aplicacdo da Ferramenta de Cdlculo de Risco de
desenvolver Cancer de Mama (Modelo de Gail)

Inicialmente, os dados foram analisados descritivamente. Para as varidveis categdricas
foram apresentadas frequéncias absolutas e relativas e para as varidveis numéricas, medidas-

resumo (média, desvio padrao, mediana, minimo, maximo).

A comparacdo da média da razdo de riscos, tendo como valor de referéncia um foi
realizada via teste ¢+ de Student para uma amostra. O teste ¢+ de Student apresenta como
pressuposto a normalidade na distribuicdo dos dados, a qual foi verificada utilizando-se o

teste de Kolmogorov-Smirnov.

A associacdo linear entre duas variaveis de natureza numérica foi avaliada via

correlagdo de Pearson.

As andlises estatisticas foram realizadas com o uso do software estatistico SPSS 20.0.

Admitiu-se que pacientes com risco calculado vitalicio, calculado através de modelos
estatisticos tal qual modelo de Gail, maior ou igual a 20% (RR>2,5) foram consideradas
paciente de alto risco, e aquelas com risco vitalicio entre 15-20% (RR entre 1,6 e 2,5) foram
consideradas de risco moderado (MARTINO, 2002; SCHWARTZ et al., 2007, FAMILIAL
BREAST CANCER: FULL GUIDELINE, 2013).

3.6 - Desenvolvimento do aplicativo

A tecnologia usada para o desenvolvimento do aplicativo ¢ a React Native, aparato
multiplataforma que possibilita a distribuicdo tanto na loja virtual da Apple (Apple Store)
quanto na Google (Google Play). O React Native ¢ uma ferramenta desenvolvida pelo
Facebook e disponibilizada na comunidade OpenSource, ¢ tem licenca de distribuicao

expedida pelo Massachusetts Institute of Technology (MIT) - https://github.com/facebook/react-

native/blob/master/LICENSE .
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4. RESULTADOS

4.1 - Respostas dos Avaliadores
Foram avaliadas as informagdes de 21 profissionais que participaram do estudo,
respondendo ao questionario e comparando as duas versdes da ferramenta (norte americana e

brasileira), cujas caracteristicas estdo apresentadas na tabela 1.

Conforme Tabela 1, notam-se que 61,9% dos profissionais avaliadores eram do sexo
feminino, com média de idade de 35,9 anos (DP =7,1 anos), 76,2% eram de cor branca,
95,2% tinham, no momento do estudo, especialidade em mastologia e 66,7% tinham de 1 a 5
anos de atuacdo na area. Observa-se ainda que 100% atendiam a rastreamento e 85,7%,

apontaram nao ter dificuldade para identificar fator de risco.

Tabela 1 — Caracteristica dos Mastologistas (avaliadores)

Caracteristica N (%)
Género

Feminino 13 (61,9)

Masculino 8 (38,1)
Idade (anos)

Média + DP 359+7,1

Mediana (Min - Max) 33,0(29,0 - 54,0)
Cor

Branca 16 (76,2)

Parda/Morena 4 (19)

Amarela 1(4.8)
Tempo de atuacio

<1 ano 2(9,5)

1-5 anos 14 (66,7)

> Sanos 5(23,8)
Atende rastreamento

Sim 21 (100,0)

Tem dificuldade para identificar fator de risco,

Nao

Sim

18 (85,7)
3(14,3)
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Conforme a Tabela 2, pode-se notar que mais de 80% dos profissionais apontaram

concordar totalmente aos itens 1,2, 3,4, 7, 10, 11, 12 e 13. Ja os itens 9 e 6 mostraram

porcentagens de concordancia total inferiores a 50%.

Tabela 2 — Distribuicdo dos profissionais por respostas aos itens

Respostas
Itens Concordo Concordo Discordo Discordo Total
totalmente  parcialmente  parcialmente totalmente
N % N % N % N % N %
1. Ha equivaléncia semantica/literal entre a versao
o ) 19 90,5% 2 9,5% 0 0,0% 0 0,0% 21 100,0%
original e a traduzida
2. A Ferramenta de avalia¢do do risco de desenvolver
cancer de mama ao longo da vida (Modelo de Gail)
. . ) 21 100,0% O 0,0% 0 0,0% 0 0,0% 21 100,0%
traduzida ¢ de facil entendimento por parte do
examinador.
3. A Ferramenta de avalia¢do do risco de desenvolver
cancer de mama ao longo da vida (Modelo de Gail)
. . . 19 90,5% 2 9,5% 0 0,0% 0 0,0% 21 100,0%
traduzida ¢ de facil manuseio por parte do
examinador.
4. Faria uso de ferramenta/aplicativo para calculo de
desenvolver cancer de mama ao longo da vidaemsua 17  81,0% 3 14,3% 1 4.8% 0 0,0% 21 100,0%
rotina clinica.
5. Pacientes com alto risco de desenvolver cancer de
mama calculado por modelos estatisticos que
) ) ) 16 762% 4 19,0% 1 4,8% 0 0,0% 21 100,0%
analisam fatores de risco tem rastreamento diferente
em relagdo a populagio geral.
6. Pacientes com alto risco de desenvolver cancer de
mama calculado por modelos estatisticos que
) ) ) 9 429% 5 23,8% 5 23,8% 2 95% 21 100,0%
analisam fatores de risco tem tratamento diferente em
relagdo a populagdo geral.
7. A pergunta numero 1 da ferramenta ¢ aplicavel a
Jaciio brasilei 19 90,5% 1 4,8% 1 4,8% 0 0,0% 21 100,0%
populagdo brasileira.
8. A pergunta numero 2 da ferramenta ¢ aplicavel a
Jaciio brasilei 11 524% 7 33,3% 3 14,3% 0 0,0% 21 100,0%
populagdo brasileira.
9. A pergunta numero 4 da ferramenta ¢ aplicavel a
aciio brasilei 7 333% 8 38,1% 5 23,8% 1 48% 21 100,0%
populagdo brasileira.
10. A pergunta nimero 5 da ferramenta e seus subitens
18 857% 2 9,5% 1 4,8% 0 0,0% 21 100,0%
“A” e “B” ¢ aplicavel a populagao brasileira.
11. A pergunta nimero 6 da ferramenta ¢ aplicavel a
lacio brasilei 21 100,0% O 0,0% 0 0,0% 0 0,0% 21 100,0%
populagdo brasileira.
12. A pergunta nimero 7 da ferramenta ¢ aplicavel a
lacio brasilei 21 100,0% O 0,0% 0 0,0% 0 0,0% 21 100,0%
populagdo brasileira.
13. A pergunta nimero 8 da ferramenta ¢ aplicavel a
18 857% 3 14,3% 0 0,0% 0 0,0% 21 100,0%

populagio brasileira.
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Para o calculo do Indice de Validade de Contetdo (IVC), consideraram-se como

concordancias os itens que foram assinalados com respostas “1” ou “2” pelos profissionais.

Os itens que receberam pontuagdo “3” ou “4” foram considerados nao concordantes. O IVC

foi obtido como o quociente da soma das concordancias pelo total de respostas. A tabela 3

apresenta o IVC por item.

de desenvolver cancer de mama calculado por modelos estatisticos que analisam fatores de
risco tem tratamento diferente em relacdo a populagdo geral”) e 9 (“A pergunta nimero 4 da

ferramenta ¢ aplicavel a populacao brasileira”), todos os itens alcangaram valores superiores a

Conforme a Tabela 3, notou-se que com excecao dos itens 6 (“Pacientes com alto risco

0,80.

Tabela 3 — indices de Validade de Contetido (IVC) por pergunta aos Mastologistas (juizes)

Soma da
Itens IvC
concordincia
1. Hé equivaléncia semantica/literal entre a versao original e a traduzida 21 1,00
2. A Ferramenta de avaliagdo do risco de desenvolver cancer de mama ao longo da
vida (Modelo de Gail) traduzida ¢ de facil entendimento por parte do examinador. 2! 100
3. A Ferramenta de avaliagdo do risco de desenvolver cancer de mama ao longo da
vida (Modelo de Gail) traduzida ¢ de facil manuseio por parte do examinador. 2! 100
4. Faria uso de ferramenta/aplicativo para calculo de desenvolver cancer de mama ao
longo da vida em sua rotina clinica. 20 095
5. Pacientes com alto risco de desenvolver cancer de mama calculado por modelos
estatisticos que analisam fatores de risco tem rastreamento diferente em relagdo a 20 0,95
populagdo geral.
6. Pacientes com alto risco de desenvolver cancer de mama calculado por modelos
estatisticos que analisam fatores de risco tem tratamento diferente em relagao a 14 0,67
populagdo geral.
7. A pergunta numero | da ferramenta ¢ aplicavel a populagdo brasileira. 20 0,95
8. A pergunta numero 2 da ferramenta ¢ aplicavel a populagdo brasileira. 18 0,86
9. A pergunta nimero 4 da ferramenta ¢ aplicavel a populacdo brasileira. 15 0,71
10. A pergunta niimero 5 da ferramenta e seus subitens “A” e “B” ¢ aplicavel a 20 0.95
populagdo brasileira.
11. A pergunta numero 6 da ferramenta ¢ aplicavel a populagdo brasileira. 21 1,00
12. A pergunta numero 7 da ferramenta ¢ aplicavel a populagdo brasileira. 21 1,00
13. A pergunta numero 8 da ferramenta ¢ aplicavel a populagdo brasileira. 21 1,00
N=21.
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Levando-se em consideragdo as sugestdes dos juizes para os itens onde ha mais
discordancia, para o item 9 vale ressaltar que quatro profissionais apontaram a miscigenagao
como um problema para a ferramenta. Outros trés mastologistas indicaram a necessidade de
uma adaptacao que compreenda melhor a populagao brasileira (incluindo mais opgdes, como

pardos).

4.2 - Aplicagdo do Modelo de Gail
Foram analisadas as informacdes de 16 pacientes cuja média das idades foi de 49,9

anos (DP'=13,4 anos), sendo observada uma idade minima de 35 anos ¢ méxima de 79 anos.

Conforme a Tabela 4, verificou-se que nenhuma das pacientes tinham historia médica
de qualquer cancer de mama ou de carcinoma ductal in situ (CDIS) ou carcinoma lobular in
situ (CLIS) ou havia recebido anteriormente radioterapia na regido do térax para tratamento
de linfoma de Hodgkin e todas citaram desconhecer possuir mutagao nos genes BRCAI e/ou
BRCA2, ou diagnostico de alguma sindrome genética que pudesse ser associada a elevado
risco de cancer de mama. Observou-se ainda que nenhuma delas havia realizado bidpsia de
mama. Além disso, 62,5% das mulheres eram brancas, 50% tiveram menarca entre 12 ¢ 13
anos, 31,3% tiveram a sua primeira gestag¢do a termo antes dos 20 anos de idade e 56,3% nao

tiveram parentes do primeiro grau com cancer de mama.
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Tabela 4 — Caracteristicas das pacientes elegiveis para aplicacao da ferramenta

Caracteristica N(%)
A paciente tem alguma histéria médica de qualquer cancer de mama ou de carcinoma
ductal in situ (CDIS) ou carcinoma lobular in situ (CLIS) ou recebeu anteriormente
radioterapia na regido do torax para tratamento de linfoma de Hodgkin
Nao 16/16 (100,0)
A paciente tem alguma mutagdo nos genes BRCA1 e/ou BRCA2, ou diagnéstico de
alguma sindrome genética que possa ser associada a elevado risco de cancer de mama
Desconhecido 16/16 (100,0)
Idade (anos)
Média = DP 499+ 13,4

Mediana (Minimo - Maximo)
Etnia/raca
Branca
Afro-americana
A paciente ja fez bidpsia de mama
Nao
Quantas biépsias de mama (positivas ou negativas) tém a paciente’
A paciente teve pelo menos uma bidpsia de mama com hiperplasia atipica’
Idade da paciente no momento da menarca (primeira menstruagao)
7 a 11 anos
12 a 13 anos
14 anos ou mais
Idade da paciente na sua primeira gestacao a termo
Nulipara
<20 anos
20 a 24 anos
25 a 29 anos
Quantos parentes de primeiro grau da paciente (mae, irmas, filhas) tiveram cancer de
mama
0
1

2 ou mais

48,0 (35,0 - 79,0)

10/16 (62,5)
6/16 (37.5)

16/16 (100,0)

3/16 (18,7)
8/16 (50,0)
5/16 (31,3)

5/16 (31,3)
5/16 (31,3)
3/16 (18,7)
3/16 (18,7)

9/16 (56,3)
6/16 (37.5)
1/16 (6,2)

"No se aplica a nenhum caso - nenhuma paciente relatou ter realizado biépsia de mama.
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Conforme a Tabela 5, a média de risco da paciente apresentar cancer de mama nos

préximos cinco anos e na vida foram de respectivamente 1,30% (DP=0,86%) e 12,41%

(DP=8,72%).

Tabela 5 — Riscos de ciAncer de mama nos préximos cinco anos e na vida

Risco da paciente desenvolver cincer de mama nos préximos 5 anos (%)
Média + DP
Mediana (Minimo - Maximo)

Risco da populacio geral de desenvolver cincer nos préximo 5 anos (%)
Média + DP
Mediana (Minimo - Méaximo)

Risco da paciente desenvolver cincer de mama ao longo da vida (%)

Média + DP
Mediana (Minimo - Méaximo)

Risco da populaciio geral desenvolver cincer de mama ao longo da vida (%)

Mé¢dia + DP

Mediana (Minimo - Méaximo)

1,30+ 0,86
1,25 (0,20 - 3,40)

1,08 +0,57
1,20 (0,30 - 2,10)

12,41 + 8,72
9,45 (2,50 -
38,70)

9,73 +2,84
10,60 (3,40 -
12,60)

N=16.
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A seguir, observou-se a razdo de risco de cancer de mama das pacientes em relacdo a

populacao geral de perfil similar.

Conforme Tabela 6, os riscos de cancer das pacientes ndo foram distintos da

populagdo em geral nos proximos cinco anos (p=0,182) e na vida (p=0,194).

Tabela 6 — Razao de risco de cincer de mama nos préximos cinco anos e ao longo da vida

Itens Estimativas p

Razio de risco da paciente desenvolver cincer de mama nos préoximos 5

anos (ref. populacgio geral) 0,182
Média = DP 1,31+ 0,89
1,00 (0,58 -
Mediana (Minimo - Maximo)
4,25)
Risco da paciente desenvolver cincer de mama ao longo da vida (ref.
populacio geral) 0,194
Média = DP 1,22 £ 0,64
. . . 0,97 (0,64 -
Mediana (Minimo - Maximo)
3,20)

N=16.
p - nivel descritivo do teste t de Student para 1 amostra (Ho: razdo de risco =1).

Teste de Kolmogorov-Smirnov para razao de risco nos préximos 5 anos (p=0,195) e na vida (0,486).

Os valores das correlagdes variam entre -1 (correlacdo negativa perfeita) e +1
(correlagdo positiva perfeita). Valores de correlagdes proximos a zero indicam auséncia de
correlacdo entre varidveis. Conforme Tabela 7, de uma forma geral, ndo se verificaram
correlagdes significantes dos riscos e de razdes de risco com a idade. Contudo, observa-se
uma associa¢do marginalmente significante entre a idade e risco da paciente desenvolver
cancer na vida (r=-0,461, p=0,072). Este comportamento pode ser visualizado no Grafico

(Figura 3).
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Tabela 7 -Correlacio de Pearson (r ) entre a idade e riscos e razio de risco de cincer de mama nos

proximos cinco anos e na vida

Itens

Correlacio de

Pearson

Estimativa p

Risco da paciente desenvolver cancer de mama nos proximos 5 anos

Risco da paciente desenvolver cancer de mama ao longo da vida

Razio de risco da paciente desenvolver cancer de mama nos proximos 5 anos em relagao

a populagdo geral

Razdo de risco da paciente desenvolver cancer de mama ao longo da vida em relagdo a

populacao geral

0,399 0,126
-0,461 0,072
-0,258 0,335
-0,254 0,343

N=16.

40,0%"

30,0%"

vida

10,0%"

Risco da paciente de senvolve cancer de mama ao longo da

20,0%

.2 =- 0461 (p=0,072)

35

45

T T T T
S0 55 60 65 70 75 80

Idade (anos)

Figura 3 — Grifico de dispersao entre a idade e risco da paciente desenvolver cincer de mama na vida
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4.3 — Produto: Aplicativo

O aplicativo mével (“app ) para calculo de risco de desenvolver Cancer de Mama foi
construido e disponibilizado na Google Play com o nome “Ferramenta de Avaliagdo de Risco
de Cancer de Mama”. Ele se apresenta em forma de questionario progressivo, uma pergunta
por vez, obedecendo a uma arvore de decisdes. Ao final do questionario, composto por 8
perguntas (com seus subitens), as respostas sdo apresentadas de forma integral e o risco de

desenvolver cancer de mama ¢ calculado e apresentado.

O Instituto Nacional da Propriedade Industrial (INPI), vinculado ao Ministério da
Economia, concedeu Certificado de Registro de Programa de Computador no dia 06/08/2019

sob o processo de numero BR512019001671-8 (ANEXO 6).
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Ferramenta de Avaliagao de Risco
de Cancer de Mama

INICIAR QUESTIONARIO

Figura 4 - Tela Inicial do Aplicativo
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Eligibilidade da Paciente

1 - A paciente tem alguma historia
médica de qualquer cancer de mama
ou de carcinoma ductal in situ (CDIS)
ou carcinoma lobular in situ (CLIS) ou
recebeu anteriormente radioterapia
na regiao do térax para tratamento de
linfoma de Hodgkin?

Voltar/Avancar

Questionario Sobre

Figura 5 — Tela com primeiras perguntas do Aplicativo
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Suas respostas

1 - A paciente tem alguma histéria
médica de qualquer cancer de mama
ou de carcinoma ductal in situ (CDIS)
ou carcinoma lobular in situ (CLIS) ou
recebeu anteriormente radioterapia
na regiao do torax para tratamento de
linfoma de Hodgkin?

Sua resposta: B - Nao

2 - A paciente tem alguma mutacao
nos genes BRCA1 e/ou BRCA2, ou
diagnéstico de alguma sindrome
genética que possa ser associada a

elevado risco de cancer de mama?
Sua resposta: B - Nao

3 - Qual a idade da paciente?
Sua resposta: 35

Questionario Sobre

Figura 6 — Tela Final do Aplicativo com panorama de respostas
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Resultado

Risco de desenvolver cancer de mama

nos proximos 5 anos
Risco da paciente: 0.2%
Risco médio da populagao: 0.3%

Risco de desenvolver cancer de mama

ao longo da vida
Risco da paciente: 7.5%

Risco médio da populagao: 12.6%

VER RESPOSTAS

RESPONDER NOVAMENTE

Questionario Sobre

Figura 7 — Tela “Resultado” da Ferramenta de Calculo de Risco de Cancer de Mama
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5. DISCUSSAO

O trabalho consistiu na traducdo, adaptacdo cultural e aplicagdo da ferramenta de
calculo de risco absoluto de desenvolver cancer de mama na populagdo feminina (Modelo de
Gail) (COSTANTINO et al., 1999), além do desenvolvimento de um aplicativo mével “app”.
Foram coletados dados consistentes para demonstrar, com forca de amostragem, que a
validacao de tal modelo a populagdo brasileira foi possivel, € 0 mesmo pode ser aplicado. O
resultado obtido através das entrevistas teve como proposito iniciar a construcao da identidade
da mulher brasileira, ainda pouco representada em todas as instancias da sociedade mundial, e

a fornecer uma ajuda para a tomada de decisdes como um complemento 1til a pratica clinica.

Sabidamente, a produ¢do cientifica em paises como Estados Unidos da América e
China ¢ de grande volume e importancia académica. Em relatorio publicado pela National
Science Board em 2018 (MARTINO,2018), que mostra o tamanho da producao académica ao
redor do mundo, esses dois paises figuravam na primeira e segunda posi¢do respectivamente.
Entretanto paises emergentes com significativa producdo e pesquisas, como o Brasil, com
crescimento relevante em termos académicos e profissionais nos ultimos anos, ainda carecem

de base de dados e ferramentas nacionais que reflitam suas préoprias realidades.

O primeiro artigo publicado por GAIL et al. (1989) foi determinante para criagao de
um modelo de calculo de risco. O modelo em questdao (Modelo 1) calculava o risco absoluto
(probabilidade) de uma mulher em um programa de rastreamento desenvolver Carcinoma
Ductal in situ (CDIS), Carcinoma Lobular in situ (CLIS) ou Carcinoma Ductal Invasor (CDI)
por determinado periodo de tempo. Os fatores de risco e risco relativos foram obtidos a partir
do estudo caso-controle Breast Cancer Detection Demonstration Project (BCDDP) (BAKER,
1982; URBAN et al., 2012), que consistia em um programa de acompanhamento de pacientes

declaradamente brancas que participavam do Programa de exame anual do projeto.

COSTANTINO et al.(1999), com auxilio do grupo National Surgical Adjuvant Breast
and Bowel Project (NSABP), utilizando dados do Breast Cancer Prevention Trial (BCPT)
(FISCHER et al.,, 1998), para Carcinomas Invasores de mama (CDI) validaram ambos os
modelos (primeiro e segundo) e encontraram niumeros aproximados entre incidéncia de cancer

de mama esperado e o observado na populagao.

A aplicagdo em populagdes ndo americanas tem sido realizada desde entdo, mostrando

divergéncias em alguns casos, alternando entre subestimagdo do risco absoluto (p.ex.: em
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populacdes hispanicas - principalmente aquelas ndo nascidas nos EUA)(BANEGAS et al.,
2017) ou até mesmo superestimando (conforme meta-analise realizada com estudos em
populagdo asiatica)( WANG et al., 2018). Mesmo COSTANTINO et al.(1999) encontraram
indices de subestimacao em mulheres mais jovens e superestimagdo em populagdo mais idosa,
quando comparados os nimeros esperados € os observados de cancer de mama nos extremos

de faixas etarias estudadas.

Estudo realizado por BANEGAS et al.(2017), que validou o modelo de calculo de
risco para desenvolver carcinoma invasivo de mama em mulheres hispanicas, utilizando
dados de hospitais da costa oeste americana, demonstrou que a maioria absoluta das pacientes
do estudo tem origem nos paises da América Central. Neste trabalho, as pacientes foram
divididas entre aquelas que nasceram no EUA e aquelas nascidas em outros paises, sem que
nenhuma paciente brasileira (formalmente declarada) fizesse parte do estudo. Em mulheres
nascidas fora dos EUA, o modelo parece superestimar o risco, entretanto ndo apresentou

significancia estatistica.

Metanalise publicada por WANG et al. (2018) exemplifica também a necessidade de
calibragdo populacional regional, demonstrando que pode haver diferenca significativa
quando o modelo de Gail ¢ aplicado na populagdo asiatica. Ocorre uma superestimagao do
risco de desenvolver cancer de mama, principalmente nas pacientes com caracteristicas de

baixo risco, em comparagao com populagdo americana e europeia.

No presente estudo, vinte e um profissionais aceitaram participar, sendo todos
mastologistas. Vale ressaltar que, para a formagdo de mastologista no Brasil, hd diferentes
maneiras de se conseguir o titulo da especialidade, sendo a maioria oriunda de residéncias
médicas (especializagdes) disponiveis em Mastologia, tendo como pré-requisito para cursa-las
residéncia médica em Ginecologia ou Cirurgia Geral. A grande maioria dos profissionais se
autodeclararam de cor branca (76,2%). Cabe aqui uma ressalva importante: O Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) sugere que autoclassificagdo aparece
influenciada pela situagdo socioeconomica do pesquisado e a heteroclassificagdo permite um
critéerio mais objetivo, ou seja, mais vinculado as caracteristicas de seu fenotipo

(PETRUCCELLI e SABOIA, 2013).

Dessa maneira, mesmo individuos sabidamente oriundos de outras etnias (asiaticos,

negros, pardos) se autodeclararam brancos. O mesmo raciocinio pode ser aplicado as
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pacientes do estudo, onde a maioria (62,5%) também se declarou branca. O principio da
autodeclaragdo/autoclassificacdo foi observado e mantido nos tltimos Censos Demograficos,
assim como no trabalho proposto. Segundo legislagdo vigente no pais, sob Lei 12.288 que
institui o Estatuto da Igualdade Racial, considera em seu 1° artigo, paragrafo IV define-se
populacdo negra: o conjunto de pessoas que se autodeclaram pretas e pardas, conforme o

quesito cor ou raga usado pela Fundagdo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica

(IBGE), ou que adotam autodefini¢do andloga (MINISTERIO DA CASA CIVIL, 2013).

A ultima Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilio (PNAD, 2015) mostra que a
distribuicao da populagdo brasileira por cor e raca nao reflete a apresentada no trabalho. Uma
grande porcentagem de brasileiros (45,22%) se declara como brancos, 45,06% como pardos,
8,86 como pretos, 0,47% como amarelos e 0,38% como indigenas. Parte dessa grande
diferenga se da pela falta de op¢des de cor e raga na ferramenta as quais os entrevistados

(pacientes e profissionais) se sentiriam melhor representados (p.ex.: pardo).

Tais discordancias foram salientadas pelos proprios mastologistas, em suas sugestdes
quando tiveram contato com a ferramenta ja traduzida e que seria aplicada ao conjunto de
pacientes de Pouso Alegre. No questiondrio direcionado aos mastologistas, foi introduzido o
conceito de cor e raga ja estabelecido pelo IBGE, compreendendo: Branca, Morena, Parda,
Negra, Preta, Amarela, Indigena e QOutras. Ja& o questionario aplicado as pacientes foi
traduzido dentro dos protocolos internacionais para validacdo de instrumentos em saude
(ALEXANDRE e COLUCCI, 2009; GANDEK e WARE, 1998; GUILLEMIN, 1995;

MIRANDA, 2004) e desta forma ndo possuia as mesmas opcdes de cor e raga.

Na amostra populacional utilizada no estudo, em 16 (dezesseis) casos (100%),
conforme Tabela 4, ndo possuia histérico de Carcinoma Invasor de Mama (CDI), tampouco
de Carcinoma in situ (CDIS). Tal caracteristica ¢ necessaria para se manter a esséncia do
estudo: predizer a possibilidade de desenvolver cancer de mama. Pacientes que ja
desenvolveram a doenga necessitam que outros indices paramétricos sejam avaliados (p.ex.

sobrevida global, sobrevida livre de doenca, qualidade de vida).

Essas mesmas 16 pacientes desconhecem seu historico gendmico, mesmo aquelas com
mais de um parente de primeiro grau apresentando historia de cancer de mama. Isso reflete
duas questdes importantes: 1- a ndo inclusao de estudos genéticos por parte do Sistema Unico

de Saude (SUS). 2- desconhecimento das pacientes da historia patologica familiar. No
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primeiro caso, apesar de fortemente recomendado pelas associagdes relacionadas ao cancer de
mama, ainda tramita no congresso o projeto de lei que visa autorizar o procedimento no
Brasil. No segundo caso, trata-se das divergéncias socioecondmicas relacionadas a populagdo
usudria do SUS, com baixo indice de compreensdo e poder monetario, podendo omitir, ou até

mesmo ignorar, algumas informacgdes de cunho familiar e antecedentes patologicos.

Também, no presente estudo, nenhuma das 16 pacientes (100%) se submeteu a bidpsia
de lesdo mamaria. Caso houvesse casos apresentando bidpsias positivas para lesdes
proliferativas intraductais ou precursoras, o calculo de risco seria modificado conforme
ferramenta (com provavel aumento em relacdo a populagdo da mesma faixa etaria e sem

fatores de risco), porém nao seriam excluidas do estudo.

Em registro feito pelo DATASUS, em julho/2013 (mais recente a disposi¢do), do
portal  http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabegi.exe?siscolo/sismama/DEF/MGHMAMA4.def

ndo ha sequer um estudo histologico registrado no periodo referido no municipio (que contava
com aprox. 148.000 habitantes em 2018 ¢ 140.000 em 2013), o que contrasta com 0s numeros
apresentados pelo Instituto Nacional do Cancer, divulgados em 2018 (INCA, 2017), onde
uma taxa esperada para regido Sudeste ¢ de 69,50 casos novos de cancer de mama por
100.000 habitantes. Pacientes com histdria pregressa ja confirmada de mutagao conhecida dos
genes supressores tumorais BRCA 1 e BRCA 2 nao se beneficiam da utilizagdo do modelo

Gail.

O modelo do presente estudo, em comparagdo com outros modelos (Tyrer-Cuzick,
BRCAPro, Claus), avalia com mais intensidade a historia pessoal da paciente do que a
historia familiar, com apenas uma pergunta sobre parentes de primeiro grau que apresentaram

doenca (MIRANDA, 2004).

Dessa forma, pacientes portadoras de mutacdes deletérias nos respectivos genes devem
se beneficiar de rastreamento diferenciado a partir da identificacdo do mesmo (NICE, 2017,
MOONAN et al, 2017), além dos ja referidos modelos de calculo de desenvolver cancer de

mama.

Dentro da amostra de 16 pacientes, em que nenhuma delas sabe seu historico
gendmico, sete possuiam um ou mais parentes de primeiro grau portador de cancer de mama
(uma possui mais de dois parentes de 1° graus). Tal condi¢do confere um aumento no risco

relativo das pacientes de desenvolver cincer de mama ao longo da vida (NICE, 2017). E
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imperativo que se faca a orientacdo para manutencdo de vigilancia imaginoldgica
(mamografia, ultrassom de mamas, ressonancia nuclear magnética) nestes casos, pois, uma
vez que o estudo de perfil genético ndo ¢ fornecido pelo SUS, o rastreamento precoce de
lesdes proliferativas e precursoras de cancer de mama, e até mesmo o cancer e seus estadios
iniciais, permitem um melhor resultado no tratamento, com cirurgias menos agressivas €
melhores taxas de sobrevida (global e livre de doenga) no seguimento apos tratamento

(EBCTC, 1995; HUGHES et al., 2013).

Nao foram encontradas pacientes representando alto risco calculado pelo modelo
(20%) ou risco moderado (15-20%) de desenvolver cancer de mama nos cinco primeiros anos,
sendo a média igual a 1,30% (DP + 0,86%); entretanto, a taxa de moderado/alto risco ¢
atingida quando se calcula o risco de desenvolver a doenga ao longo da vida (Média = 12,35%
+ DP 9,88), o que denota uma necessidade para atengdo especial a nivel individual das
pacientes que apresentam estas caracteristicas, tais como aconselhamento genético, manejo
adequado de rastreamento e, casos diagnosticados com mutacdo deletéria em painel
gendmico, cirurgias redutoras de risco e quimioprevencdo (GAIL et al, 1999; MOONAN,
2017).

Mulheres com 40 anos ou menos, com risco de desenvolver cancer de mama ao longo
da vida maior ou igual a 20%, calculado por modelos de matematicos que levam em
consideragdo a historia familiar, tém indicagdo formal de iniciar rastreamento para cancer de
mama anualmente com uso de mamografia a partir dos 30 anos ou 10 anos antes da idade do
parente mais jovem acometido pela doenca (mas ndo antes de 25 anos) e, também
anualmente, ressonancia magnética (RNM) a partir do momento que o risco foi calculado ou
10 anos antes do caso mais jovem da familia. Para mulheres com a faixa etaria entre 40-69
anos, com risco maior ou igual a 20% de desenvolver cancer de mama ao longo da vida, a
RNM esta indicada anualmente. Tais medidas encontram amparo no consenso formado pela
Sociedade Brasileira de Mastologia (SBM), Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagndstico
por Imagem (CBR) e pela Federacao Brasileira das Associagdes de Ginecologia e Obstetricia

(FEBRASGO) (URBAN et al., 2012).

O sistema de saude brasileiro ndo favorece a real amostragem de sua populacao
feminina em rastreamento para cancer de mama. Em parte, pela dificuldade em se obter dados
através dos formuldrios oficiais fornecidos pelo SUS (ANEXOS 4 e 5), ora mal preenchidos

pela falta de compromisso dos profissionais de satide, ora mal preenchidos pela pouca
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informagdo fornecida pelas pacientes. Mas, talvez, o grande obstaculo a ser transposto seja o
Sistema Plural de Saude existente, que compreende o Sistema Unico de Satde (SUS -
publico), sistema de satde complementar (convénios/planos de satde) e livre demanda
(Particulares). Apenas as pacientes oriundas da atencdo basica, através do Programa de
rastreamento com mamografia, fazem parte da base de dados nacional, através do SISMAMA

(INCA, 2010).

Ao comparar o resultado do presente estudo com a média populacional usada no
Modelo de Gail, nao foi encontrada diferenga significativa através do teste t de Student, tanto

para desenvolver cancer de mama nos proéximos cinco anos quanto ao longo da vida.

Analisando duas variaveis do estudo (idade e risco de desenvolver cancer de mama ao
longo da vida) pode-se afirmar que ha uma associacdo negativa moderada entre elas,
podendo-se dizer que quanto maior a idade da paciente menor o risco dela desenvolver a

doenga.

No mundo atual, onde as tecnologias ja fazem parte do dia-a-dia da populacdo, a
necessidade de implementar novas tecnologias, que acelerem e tragam qualidade de
atendimento aos pacientes ¢ urgente. Desta forma, aplicativos para calculo de risco para
cancer de mama, como demonstrado no presente estudo, podem fazer parte da rotina clinica
dos profissionais da area de mastologia. Os beneficios que tais aplicativos podem trazer
incluem, a nivel individual, melhor direcionamento nas decisdes clinicas, especialmente em
casos onde hd comprovado maior risco de desenvolver cancer calculado, seja nos proximos
cinco anos, seja ao longo da vida (FURGERI et al, 2005). Nao surpreendentemente,
conforme ilustrado no trabalho, ha discreta divergéncia entre os mastologistas em relagdo ao
tratamento destas pacientes com risco aumentado calculado, mostrando que a aplicabilidade,
tanto da ferramenta traduzida em si, quanto do aplicativo, se torna explicita e pode ter efeitos

benéficos.

A nivel coletivo, o melhor conhecimento da populagdo leva a melhor manejo dos
recursos destinados pelos entes federativos (Unido, Estados e Municipios), para que politicas
de rastreamento sejam mais efetivas e atinjam a maior quantidade de pacientes possivel. E
sabido que programas de rastreamento em alguns paises desenvolvidos atingiu com éxito a
reducdo do numero de mortes por cancer especifico em aproximadamente 30% (YEN et al,,

2011). Tumores diagnosticados em estadios primarios (carcinoma in situ, carcinomas iniciais)

30



apresentam melhor progndstico, com melhor expectativa de vida, maior indice de sobrevida
livre de doenga, melhor qualidade de vida por cirurgias mais conservadoras, s3o pacientes que
tém potencial para voltar a ser economicamente ativos, com menor tempo de internagao
hospitalar, menor morbidade relacionada ao cancer e , todas essas colocagoes, se traduzem em
economia para os cofres publicos (URBAN et al., 2012; RONCKERS et al., 2005; PEREIRA
etal.,, 2014; KUHL, 2015; ETTER, 2008).

Modelos matematicos de calculo de risco de desenvolver cancer de mama sao hoje
uma realidade na pratica clinica do profissional Mastologista. Pacientes cada dia mais sdo
“bombardeadas” por informacgodes, seja pela midia tradicional (p.ex.: radio, TV, Jornais) seja
pelos meios cibernéticos (p.ex.: aplicativos de mensagem, Google), que a maneira de se
distribuir informa¢ao de forma responsavel também se adaptou. Exemplos de celebridades e
digital influencers que, disseminando informacdo de maneira equivocada, incutem em seus
seguidores informacdes erroneas sobre a doenga e fazem das consultas médicas momento
delicado de quebra de novos pseudo-paradigmas. E comum no relato de pacientes, ao procurar
o profissional Mastologista, o medo com relacdo a doenga, referindo uma proximidade (p.ex.:
“minha vizinha”,” minha tia-av0”) muitas vezes desprezada pela ciéncia, mas também
supervalorizada pelo individuo pouco instruido. Demonstrar a real situacdo de risco do

paciente, através da apresentagdo de numeros estatisticamente robustos, se transforma numa

excelente ferramenta de tomada de decisdes clinicas.

O trabalho apresenta como uma de suas limitagdes a pouca disponibilidade de outras
etnias as quais as pacientes possam se identificar. Estudos subsequentes sdo necessarios para
aferir o risco relativo e absoluto das etnias descritas como ausentes no questiondrio (p.ex.:
pardos, indigenas). Outra limitagdo também de ordem étnica se da no ambito da diferenca
entre autoclassificacdo e heteroclassificagdo, sofrendo ainda intensa influéncia

socioecondmica da cultura brasileira.

Com intencdo de deixar os processos clinicos dgeis e auxiliar profissionais de saude
que trabalham com rastreamento de cancer de mama e até mesmo os pacientes, um aplicativo
movel (app) foi desenvolvido para a plataforma Android e encontra-se disponivel na loja

virtual Google Play.
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5.1 - Aplicabilidade

A utiliza¢do da ferramenta de GAIL adaptada para a realidade brasileira e posterior
possibilidade de utilizd-la em aplicativo mével consistira em uma inovagdo tecnoldgica que
contribui com a qualidade, eficacia e a efetividade do exercicio da previsao risco de cancer de

mama das pacientes submetidas aos procedimentos em mastologia.

Com o aplicativo movel (app) para sistema Android (o mais difundido), os
profissionais da 4rea de saude poderdo, com mais rapidez, identificar pacientes de alto risco e

instituir melhores atitudes de manejo do acompanhamento em relagdo as alteragdes mamarias

Possibilidade de acesso a dados evolutivos da populacdo brasileira atualizada se

apresentam num panorama futuro com a maior difusdo do aplicativo.

5.2 - Impacto Social
O software desenvolvido no presente estudo determina inovagdo tanto para a
utilizacdo por parte de mastologistas, bem como para outros profissionais de satude da area e

estudantes.

Aplicativos para calculo de risco para desenvolver cancer de mama aprimoram as

decisdes clinicas individualizadas para rastreamento e tratamento de pacientes de alto risco

A partir de dados epidemioldgicos fidedignos, que retratem a realidade de uma nagao
miscigenada, ag¢des publicas de manejo de recursos e atuagdo individualizada dos
profissionais de posse dessa nova ferramenta levam a melhor utilizagdo dos recursos

disponiveis e interven¢do adequada a nivel individual.

Entes federativos se beneficiam do melhor manejo de paciente de alto risco. O melhor
conhecimento da populagcao local confere uma melhor orientacdo para disponibilizagdo de

recursos em prol de agdes de saude.
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6. CONCLUSAO
A ferramenta foi traduzida, adaptada culturalmente e validada conforme protocolos
internacionais para validagao de ferramentas com sucesso. O aplicativo para plataforma

Android foi construido.
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APENDICE 1

Ferramenta de avaliaciao do risco de desenvolver cancer de mama ao longo

3.

da vida (Modelo de Gail)

Cidade: Prontuario:

Elegibilidade da Paciente
A paciente tem alguma histéria médica de qualquer cancer de mama ou de carcinoma ductal in situ (CDIS)
ou carcinoma lobular in situ (CLIS) ou recebeu anteriormente radioterapia na regido do térax para
tratamento de linfoma de Hodgkin?
Sim [J
Nao [

A paciente tem alguma mutagao nos genes BRCA1 e/ou BRCA2, ou diagnéstico de alguma sindrome
genética que possa ser associada a elevado risco de cancer de mama?

Sim [J

Nao [

Desconhecido [

Dados Demograficos

Idade

4. Qual a etnia/raca da paciente?

5.

e Desconhecido [

e Branca []

e Afro-americana [

e  Hispanica/latina (nascida nos EUA [; nascida fora dos EUA [)

e  Nativo-americano ou nativo do Alasca [

e Asiatica (chinesa [1; japonesa [; filipina [1; havaiana [1; outra ilha do Pacifico [1; outra etnia

asiaticall)

Paciente e Historico Familiar

A paciente ja fez biopsia de mama?

Nio O
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6.

Sim [

a. Quantas biopsias de mama (positivas ou negativas) tem

a paciente?
10
>10

b. A paciente teve pelo menos uma bidpsia de mama com

hiperplasia atipica?
Desconhecido [
Sim [

Nio [

Qual a idade da paciente no momento da menarca (primeira menstruagdo)?
7-11 O

12-13 O

>14

Desconhecido [

Qual era a idade da paciente na sua primeira gestagao a termo?
Nulipara []

Desconhecido [J

<2001

20-24 1

25-29 1

>30 [

Quantos parentes de primeiro grau da paciente (mae, irmas, filhas) tiveram cancer de mama?
Desconhecido []

00

10

>10
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APENDICE 2

Questionario para coleta de Dados dos profissionais incluidos na pesquisa

Caracterizagao dos profissionais da area de Mastologia participantes:

Idade: Género: Masculino[] Feminino[]

Cor autodeclarada (IBGE): Brancal ] Morenal ] Pardal ] Negral ] Pretal ] Amarela []
Indigenal ] Outras[]

Especialidade: Mastologial ] Cirurgia Oncolédgical ] Outros (especificar)]

Tempo de atuagdo na Mastologia: <lano[ 1-5anos[] >5anos[]
Atende pacientes em rastreamento para cancer de mama: Sim[] Nao[l

Tem dificuldades para identificar fatores de risco para desenvolver cancer de mama: Sim [

Nao [
Pré-teste

Para cada afirmacao abaixo, assinale uma alternativa correspondente (faca

sugestoes/observacdes se desejar):
Ha equivaléncia semantica/literal entre a versdo original e a traduzida

(1 Concordo totalmente
(] Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagoes:
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A Ferramenta de avaliagdo do risco de desenvolver cancer de mama ao longo da vida (Modelo

de Gail) traduzida ¢ de facil entendimento por parte do examinador.

(1 Concordo totalmente
(I Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagoes:

A Ferramenta de avaliagdo do risco de desenvolver cancer de mama ao longo da vida (Modelo

de Gail) traduzida ¢ de facil manuseio por parte do examinador.

(1 Concordo totalmente
(] Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagdes:

Faria uso de ferramenta/aplicativo para célculo de desenvolver cancer de mama ao longo da

vida em sua rotina clinica.
] Concordo totalmente
(] Concordo parcialmente

[ Discordo parcialmente
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[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagoes:

Pacientes com alto risco de desenvolver cancer de mama calculado por modelos estatisticos

que analisam fatores de risco tem rastreamento diferente em relagdo a populagdo geral.

(1 Concordo totalmente
(I Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagoes:

Pacientes com alto risco de desenvolver cancer de mama calculado por modelos estatisticos

que analisam fatores de risco tem tratamento diferente em relag¢do a populacao geral.

(1 Concordo totalmente
(] Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagdes:

A pergunta nimero 1 da ferramenta ¢ aplicavel a populacdo brasileira.
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[J Concordo totalmente
(] Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[] Discordo totalmente

Sugestdes/Observagdes:

A pergunta numero 2 da ferramenta ¢ aplicavel a populagao brasileira.

[] Concordo totalmente
[1 Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagdes:

A pergunta numero 4 da ferramenta ¢ aplicavel a populagao brasileira.

[] Concordo totalmente
(] Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagoes:
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A pergunta nimero 5 da ferramenta e seus subitens “A” e “B” ¢ aplicavel a populacao

brasileira.

(1 Concordo totalmente
(I Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagoes:

A pergunta nimero 6 da ferramenta ¢ aplicavel a populacao brasileira.

[] Concordo totalmente
[1 Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagdes:

A pergunta nimero 7 da ferramenta ¢ aplicavel a populacao brasileira.-.

[J Concordo totalmente
(] Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente

[ Discordo totalmente
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Sugestdes/Observagoes:

A pergunta nimero 8 da ferramenta ¢ aplicavel a populacdo brasileira.

[J Concordo totalmente
(I Concordo parcialmente
[ Discordo parcialmente
[ Discordo totalmente

Sugestdes/Observagdes:
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APENDICE 3

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
O(a) senhor(a) é e
esta sendo convidado(a) para participar da pesquisa intitulada: “APLICATIVO PARA
AVALIACAO DO RISCO DE CANCER DE MAMA NA POPULACAO” que tem como

objetivo a validagdo de um modelo de célculo para determinar o risco de desenvolver cancer

de mama ao longo da vida ainda ndo validado para populacdo brasileira.

Este estudo est4 sendo realizado por Dr. Jorge Luiz Firmo de Paiva, aluno do curso de
Mestrado em Ciéncias Aplicadas a Saude da Universidade do Vale do Sapucai (Univas),
juntamente com a pesquisadora responsavel orientadora Prof’.Dr" Fiorita Gonzales Lopes e

Prof®. Dr*. Maria José Azevedo de Brito Rocha.

A pesquisa tera duragdo de 12 meses com o término previsto para maio de 2019. Suas
respostas serdo tratadas de forma andnima e confidencial, isto é, em nenhum momento sera
divulgado o seu nome em qualquer fase do estudo, respeitando assim sua privacidade. Os
dados coletados serdao utilizados apenas nesta pesquisa e os resultados divulgados em eventos
ou revistas cientificas. Sua participagdo ¢ voluntaria, isto ¢, a qualquer momento o(a)
senhor(a) pode recusar-se a responder qualquer pergunta ou desistir de participar e retirar seu
consentimento, o que garante sua autonomia. Sua participacdo nesta pesquisa consistird em
responder as perguntas a serem realizadas sob a forma de entrevista. A aplicagdo do

questionario podera trazer riscos minimos, como algum desconforto mediante a entrevista, porém

serdo tomados todos os cuidados para que isso ndo ocorra.

Os beneficios relacionados a concretizagdo deste estudo serdo utilizados para melhor
definir politicas de rastreamento para cancer de mama, assim como melhor manejo dos
recursos envolvidos no processo de prevencao, diagnostico e tratamento da doenca (exames,
cirurgias, recursos financeiros entre outros).

Os resultados estardo a sua disposicdo quando finalizada a pesquisa e ficardo
arquivados com o(a) pesquisador(a) responsavel por um periodo de cinco anos, e apos esse
tempo serdo descartados de forma que ndo prejudique o meio ambiente.

Este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido ¢ um documento que comprova a

sua permissdo. Serd necessario a sua assinatura para oficializar o seu consentimento. Ele
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encontra-se impresso em duas vias, sendo que uma coépia serda arquivada pelo(a)
pesquisador(a) responsavel, e a outra sera fornecida para o senhor(a).

Ressalta-se que a sua valiosa colaboragdo ¢ muito importante e, a seguir, sera
apresentada uma Declaracdo e, se o senhor(a) estiver de acordo com o conteudo da mesma,

devera assina-la, conforme ja lhe foi explicado anteriormente.

DECLARACAO

Declaro estar ciente do inteiro conteudo deste Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido e estou de acordo em participar do estudo proposto, sabendo que dele poderei

desistir a qualquer momento, sem sofrer qualquer puni¢do ou constrangimento.

NOME COMPLETO DO(A) PARTICIPANTE:

ASSINATURA DO(A) PARTICIPANTE:

ASSINATURA DO(A) PESQUISADOR(A) RESPONSAVEL:

(cidade) , de de

Para possiveis informagdes ou esclarecimentos a respeito da pesquisa, vocé podera entrar em contato com a
secretaria do CEP da Univas pelo telefone (35) 3449-9232, em Pouso Alegre — MG, no periodo das 08h as 12h e

das 13h as 16h de segunda a sexta-feira.

E-mail: rvideira@fuvs.br
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ANEXO 1

Autorizaciao dos Autores

Dear Jorge,

| believe that the published material s in the public domain and that you do not need my permission. In addition to programs available at
https://dceg.cancer.gov/about/organization/programs-ebp/bb/resources, | have attached a version that includes an updated model for Hispanic
U.S. women, together with a reference.

These programs are for U.S. women however. | am glad to read that you are collecting data that could be useful for calibrating the model to
Brazilian women. At some point it might be of interest to see how the U.S. model works in Brazil.
Sincerely, Mitch Gail

Mitchell H. Gail, MD, PhD

Senior Investigator

Division of Cancer Epidemiology and Genetics
National Cancer Institute

9609 Medical Center Drive, Room 7E138

240-276-7315 phone
gailm@mail.nih.gov

Costantino, Joseph P. <costan@pitt.edu>
Dom, 04/03/2018 01:59

Vocé; gailm@mail.nih.gov; jorgeluizfirmodepaiva@gmail.com ¥

Dear Jorge,
I do not believe that you need my permission to do this, but | am pleased to give you my permission.
Joe

Joseph P. Costantino
costantinoj@nrgoncology.org
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ANEXO 2

Versao Original da Ferramenta

7-6-5

An interactive tool to help estimate a woman's risk of
developing breast cancer

» Get Started with the Risk
Tool

About the Tool
Breast Cancer Risk Factors

Download Source Code

& Print Page

Breast Cancer Risk Assessment Tool

Last modified date: 05/16/2011

The Breast Cancer Risk A
National Cancer Institute (NCI) and the National Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project
(NSABP) to estimate a woman's risk of developing invasive breast cancer. See About the Tool

for more information.

Toolisani

tool designed by scientists at me

The Breast Cancer Risk A t Tool may be up p

research becomes available.

lly as new data or

(Clicka q mber for a brief exp . or read all explanations.)
1. Does the woman have a medical history of any breastcancer  Select v
or of in si i i

or
situ (LCIS) or has she received previous radiation therapy to
the chest for treatment of Hodgkin lymphoma?

2. Does the woman have a mutation in either the BRCA{1 or Select v
BRCA2 gene, or a diagnosis of a genetic syndrome that may
be associated with elevated risk of breast cancer?

3. Whatis the woman's age? Select v
This tool only calculates risk for women 35 years of age or
older.

4. What was the woman's age at the time of her first menstrual Select v
period?

5. What was the woman's age at the time of her first live birth of Select v
a child?

6. How many of the woman's first-degree relatives - mother, Select v
sisters, daughters - have had breast cancer?

7. Has the woman ever had a breast biopsy? Select v
7a How many breast biop (positive or negative) has the Select v

woman had?
7b.Has the woman had at least one breast biopsy with Select v
ia?

8. Whatis the woman's race/ethnicity? Select v

8a. Whatis the sub race/ethnicity? na v

Home | Contact Us | Policies | Accessibility

U.S. Department of Health and Human Services | National Institutes of Health | National Cancer Institute | USA.ov

NIH... Tuming Discovery Into Health®
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ANEXO 3

Parecer do Comité de ética em Pesquisa (CEP)

FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS DR JOSE ANTONIO W
GARCIA COUTINHO -
PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: VALIDAGAO DO MODELO DE ESTIMATIVA DE RISCO DE DESENVOLVER
CANCER DE MAMA (MODELO DE GAIL 2) AO LONGO DA VIDA NA

POPULAGAD BRASILEIRA
Pesquisador: JORGE LUIZ FIRMO DE PAIVA
Area Tematica:
Vers3o: 2

CAAE: 91032318.6.0000.5102
Instituig3o Proponente: FUNDACAQ DE ENSINO SUPERIOR DO VALE DO SAPUCAI
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nomero do Parecer: 2.765.472

Apresentag3o do Projeto:

Valicar modelo de estimativa de risco de recidva de cancer de mama. METODO: Estudo prospectivo
mutic2ntrico. Serdo coletados de GaT0s atraves de entravista Wiizando formuiano padrio de perguntas
dsponidilizado no st NCI (National Cancer Institute). Serdo entrevistadas as pacientes usuanas do
Servigo Unico de Salde (SUS), no ambulatorio de especialidades 03 Casa de Candade Nossa Senhora do
Perpétuo Socorro - Alfenas — MG & no ambulatorio do senvico de masiologla 0o Hospital das cinicas Samuel
Ubanio - Pouso Alegre — MG. Paclentes com Nistona pregressa de Carcinoma Loduiar ou Ducta In situ
serdo entrevistadas, 3ssim como, 3quelas Portadoras de Mutagdo Nos genes supressores BRCA1L

€ BRCA2 e de outras sindromes Nerediaras 3ssociacas 30 aumento do rsco de cancer de mama. Serdo
calculados risco absoluto & risco atribulvel 30 AIVersos 0ados coletados. Os resultados obtidos serdo
confrontados com literatura existente (valldagdo para outras etnlas).

Endersgo: Averics Prefeio Tuany Toledo, 470

Barro: Compus Fatma | CEP: 37.550-000
UF: MG Muniolpio:  POUSO ALEGRS
Telefone: (3534439270 Emal: pesqusaQurivaz ecubr

Pagha 07 4 04
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ANEXO 3

Parecer do Comité de ética em Pesquisa (CEP) - Continuacao

FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS DR JOSE ANTONIO ‘GREraA *
GARCIA COUTINHO -
Cortruschic % Pwwowr 2 02472

Objetivo da Pesquisa:
Demonstrar, com forga de amostragem, a aplicadiidade real do modeio de estimativa de risco de Gal para
2 Jes2nVOoIver CANCar de Mama 30 ongo da vida Na populacdo brasielra.

Avallagao 0os Riscos @ Beneficios:

Riscos : apresenta risco minimo 30s participantes representado pelo desconforto Nas respostas as
questdes contidas na anamnese que Sera felta mediante entrevista (rotina medica geral - anamnese).
Beneficios:

O 3ce850 3 UM ICUraco Modeio de cAlCUIo de rsco absoluto & Necessario no manejo clinico das cecisdes
SObre rastreamento mamografico, Clrurglas radutoras de risco & outras Intervengdes preventivas.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Estudo prospectivo. Serdo coletados 02 dados atraves de entrevista utllizando formulano padrdo de
perguntas disponibllizado nositio NCI (National

Cancer Institute). Serdo entrevistadas as pacientes usuarias do Senvigo Unico de Saloe (SUS), no
ambulatorio do servigo de mastologla do Hospital

das clinicas Samuel LIbanio - Pouso Alegre — MG. Pacientes com historia pregressa de Carcinoma Lobular
ou Ductal In situ serdo entrevistadas, assim como,aquelas Portadoras de mutagdo Nos genes SUPressores
BRCA1 & BRCA2 & 02 OUras sNOromes hereditaras 3ssociadas a0 aumento do rsco de cancer de mama.
Serdo calcuados risco absoluto & rsco atribulvel 30 dversos dados coletados. Os resutados obtidos serdo
cONTONtados com IReratura existente (valldagdo para outras etnlas).

Consideragdes sobre 08 Termos de apresentagao obrigatoria:

As solcitagdes que estavam pendentes 0ram sanadas :

TCLE com Inguagem acessivel para 0 publico leigo.

Apreseniou 0 anexo 3ssinado pelo dretor das duas Instituigdes hosplalares (Pouso Alegre & Afenasjonde
$6r3 realizada a pesquisa.

Fol acrescentado a foina 0 rosto da UNIVAS 3ssinada pelo reltor.

Os Critérios de Inclusdo ficaram mals ciaros.

Avaricis Prefato Tusny Toieds, 470
Barro: Compus Fatma | CEP. 37550-000

UF: MO Muniolpio:  POUSO ALEGRE

Tolefone: (3534433270 Emal: pesusaQURtaz aubr

Pigha 02 4 04
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ANEXO 3

Parecer do Comité de ética em Pesquisa (CEP) - Continuacao

FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS DR JOSE ANTONIO W
GARCIA COUTINHO -
Cortirueghc 3 Pwrwcwr 2 028472

Recomendagdes:
Divuigagdo dos resultados 0o estudo 3 comunidade cientifica.

Conclusdes ou Pendénclas e Lista de Inadequagdes:
Este projeto atende 308 dispositivos 03 Resolugdo 456/12 & pods ser consioerado aprovado.

Consideragdes Finals a critério do CEP:
A témino 0o estudo apresentar relatério final 30 CEP.

Este parecer fol slaborado baseado nos documentos abalxo relacionados:

Tipo Documento ATQUNO Postagem AR Shuagso
Tformagles Basicas | P8_INFORMAGUES_BASICAS_DO_P | 210612016 ACET0
do Projeto ROJETO 1109334 paf 10:57:40
Parecer Antenor PB_segqunooPARECER_CONSUBSTAN| 21/06/2018 |JORGE LUIZ FIRMO| Aceto

CIADO CEP 2726833.pdf 10:43:33 |DE PAIVA
Outros AUtONZacao_JorgeLulzFImmocePana. pal 21062018 |JORGE LUIZ FIRMO| Aceto

10:42:15 | DE PAIVA

Projew Detanado / | ValicacaoModeloDeGall.oocx 021052018 |JORGE LUIZ FIRMO| Aceito
Brochura 15:39:53 |DE PAIVA
n
Parecer Antenor | PB_PARECER_CONSUBSTANCIADO_| 02052016 |JORGE LUIZ FIRMO| Aceto

CEP 2857176.paf 15:30:14  |DE PAIVA
TCLE /Termos g | TCLE.docx 021052018 |JORGE LUIZ FIRMO| Aceito
Assentimento / 15:29:45 |DE PAIVA
Justificativa ge
Ausénca N _
Folha o2 Rosto JorgeLuzFirmodePalva.par 0210572018 |[JORGE LUIZ FIRMO| Aceito

15:23:30 |OE PAIVA
$ituag30 do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreclagao da CONEP:
Ndo
Averics Prefend Tusny Toledo, 70
Barro: Compus Fatma | CEP: 37.550-000
UF: MO Munlopio:  POUSO ALEGRE
Tolefone: (3534434270 Emal pesaussQuRa: outy
Paghe 0 de 04
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ANEXO 3

Parecer do Comité de ética em Pesquisa (CEP) - Continuacao

FACULDADE DE CIENCIAS
MEDICAS DR.JOSE ANTONIO W
GARCIA COUTINHO -

Cortiruechic % Pwwowr 2 08472

POUSO ALEGRE, 11 de Julho ge 2018

Assinado por:
Rosa Maria do Nascimento
(Coordenador)

Endersgo:  Avenica Prefelo Tusny Toledo, 470

Barro: Compus Fatma | CEP: 37.550-000

UF: MO Muniolplo: POUSO ALECGRE

Tolefone: (3534455270 Emal: pesqusaQurivaz eculbr

Pigha 04 3 04
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ATENGAO: Os campos com asterisco (*) sdo obrigatorios

ANEXO 4

Requisicao de Mamografia — SUS — Frente

MINISTERIO DA SAUDE

REQUISICAO DE MAMOGRAFIA |

UF

CNES da Unidade de Saude

Programa Nacional de Controle do Cdncer de Mama

N° P o L

Ilm:m‘,e Saide Ll I el (n° gerado automaticamente pelo SISCAN)
leafoce 0P8 0 e ] Joop O ) eelealerd—] 4 foisfai § ] | f ] b (| el e 5]
Codigo Municipio Municipio Prontudrio

[ (i | [ (1 N B s R [ P OO (SN T Y e [ Y A S [ OO I ey i
[ INFORMACOES PESSOAIS
Cartdo SUS* Sexo
16 Y O [ Y S O O Y O O O O 7 .. " Moswlino | Feminino
Nome Completo do(a) paciente*
 FEIEY o Y L1 1 hiTv ] kef] 3| Jwbot] 3] sjofl 3] [spili] (ol § (& i |

Apelido do(a) paciente
R o (o) [Py o N ) o O () o ] it [ | | 1 i 0 o ) | Y e ) [ (o) cER
Nome Completo da Mde*
A [ I O (M i by | e ] o | o O e i S D P O O oo e ) D ¢ ] [ R O IO
CPF Nacionalidade
O [ Ol i e e ] o [ | P SR L S TR,
Data de Nascimento* Idade* Cor/Raga
L el T o [esieis il | | Branca Preta | | Parda | | Amarela Indigena/ Etnia |
Dados Residenciais
Logradouro -
L1101 b fe] | feeddess] | 430 | 6 1 B | Jeelbale | O |
Nimero Complemento
1 1 1 1 1 L1 1 P 1 [ | epwejosslls | 40 ] 1 clch | cfssejeespui] (00 |
Bairro UF
I L e i ) O il e il e L o el il N W i e Sl Porci o] o e bt e i |k o P (Y
Codigo Municipio Municipio
T O (Y N S | () e e 0o PN 50 | M i O O Y ] L |
CEP DDD Telefone
N O O [ | | (G (P | | P P S ) [N ] RN () O
Ponto de Referéncia
) P ) S (1 O o Y] M i O s [ (W oy ) O | 0 ) D [ 0 ) O [t e S | O
Escolaridade
| Analfabeto(a) Ensino Fund | Incompl Ensino Fundamental Completo || Ensino Médio Completo || Ensino Superior Completo

I DADOS DA ANAMNESE (UNIDADE SOLICITANTE)

1 - Tem nodulo ou carogo na mama?*
[ Sim, mama direita
[ Sim, mama esquerda
Nao
2. Apresenta risco elevado® para cincer de mama?*
1 sim
[ Néo
[ Nao sabe

* Risco elevado sdo:

Mulheres com histéria familiar, de pelo menos, um parente de primeiro grau com
diagnéstico de: .

- cdncer de mama antes dos 50 anos de idade;

- cncer de mama bilateral ou cancer de ovdrio em qualquer faixa etdria;

Mulheres com histéria familiar de cincer de mama masculino;

Mulheres com diagndstico histopatolégico de lesdo dria proliferativa com atipia ou
neoplasia lobular in situ

Mulheres com histéria pessoal de cincer de mama

3 - Antes desta consulta, teve suas mamas examinadas por um profissional de sadde?*
[Jsim
[ Nunca foram examinadas anteriormente
1 Néo sabe
4- Fez mamografia alguma vez?*
[ Sim. Quando fez a Gltima mamografia? Ano ] ] o
[ Néo
[ Nao sabe

5- Fez radioterapia na mama ou no plastrdo? Em que ano?*

3 sim mamadireita L1 1 | |
[ Sim, mama esquerda | | o
[ Néo

[ Nao sabe

6 - Fez cirurgia de mama? Em que ano?*

Mama direita Mama esquerda
L1l | | | Biépsiacrirgica incisional AT
| | | | Bibpsiacirirgica excisional | | {2}
Ll 1 1 | Centrale | |
Lo 3F ) 7| Seg Y i O |
A [ I PR 1 [ [
| | Mastectomia | ] |
| | Mastectomia poupadorapele | | | | |
| Mastectomia poupadora de pele | ] |

& complexo aréolo-papilar
L_L | 1 | Linfodenectomia axilar ] e o
B | ] Biopsia de linfonodosentinela || | | |
e e I e .. g i ot |
Ll 1 | | Mostopl d K] R [ ||
L Inclusdo de implantes ol I
[ Nao fez cirurgia

n*332
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ANEXO 5

Requisicado de Mamografia — SUS — Verso

[

INDICACAO CLINICA®

7 - Mamografia diagnéstica

D 7a. Achados no exame dinico

Mama direita
[ Leséo papilar

Nodulo:
Localizagdo

Cest  Ca
| | UQsup [ uamed

Espessamento:
Localizaggo

Cast
— UQsup

Linfonodo palpdvel

Descarga papilor

[ asm
3 ainf

CJaim
[ rra

Cai
I uamed

[ osm CJaim
CJuainf ] rea

[ asiler T supradavicular

[ istalina
[ Hemorragica

] ualat
e

[ ualat
[ea

Mama esquerda

[ Lesio papilar
Nédulo:
Localizagdo

Cost
] UQsup

Espessamento:
Localizagao

CJost
== UQsup

Descarga papilar [ (ristalina
e [ Hemorrégica
Ca

1 uamed

[J asu
[ vainf

Clam
[ rra

1 ualat
e

Can
[ uomed

[ osm Caim
CJuoinf ] rea

I axiler 1 Supraclavicular

[ valat
e

Linfonodo palpdvel

[ 7b. Controle radiolagico Categoria 3 [ 7c. Lesto com diagnsstico de cincer [ 7d. Avaliagio da resposta de QT

Mama direita Mama esquerda Mama direita Mama esquerda neoadjuvante

- nodulo =] - nédulo = -

— microcalcificagio Ex - microcaleificagdo =l ] Moma direita

=l assimetria focal | = assimefria focal =3 D Mama esquerda

c assimetria difusa oo | o | assimetria difusa |

| drea densa v | o | drea densa =1

= distorgdo focal =3 [ distorgdo focal s |

= linfonodo axilar (== | [ | linfonodo axilar £

l:] 7e. Revisdo de mamografia com lesdo, realizada em outra instituigio

Mama direita Mama esquerda
=] Categoria 0 0 |
= Categoria 3 o |
- Categoria 4 =
= Categoria 5 = |

8 - Mamografia de rastreamento
D 8a. Populagdo alvo

l:l 8b. Populagdo de risco elevado (historia familiar)

[ 7t Controle de leso apés bispsia de fragmento ou PAAF com resultado benigno
Mama direita Mama esquerda
nédulo
microcalcficagdo
assimetria focal
assimetria difusa
drea densa

distorgao focal
Linfonodo axilar

goooooa

(] 0000000

8c. Paciente jd tratado de cincer de mama

Data de solicitagio™ Responsavel*

LI R R IO e o i b o ] ) e o el o] Y O N O (Y Y O OO (O Y [ o i b
NomerodoExame: | | | | | | | |1 | 1 1 Il 1 1 | Nomeroaserpreenchido pelo servico de mamografia

[~ ORIENTAOES PARA PREENCHIMENTO

7 - Mamografia Diagnéstica

7a - Achados no exame linico

7b - Controle radiolégico de lesao Categoria 3 (BI-RADS" )

7c¢ - Les@o com diagnéstico de cancer ¢

7d -Avali

cao de resposta a quimi i dj

7e -Revisao de mamografia com lesdo, realizada em outra instituigdo

7t -Controle de lesio apos biopsia ou PAAF com resultado benigno

Mamogrefia realizada nas mulheres com sinal e sintoma de cancer de mama (os sinais e sintomas contempla-
dos no formuldrio sao: lesao papilar, descarga papilar espontéanea, nédulo, espessamento e linfonodo axilar e
supraclavicular)

Mamografia realizada em paciente com laudo anterior de lesdo provavelmente benigna

Mamografia réalizada em paciente jd com diagnéstico de cancer de mama, por histopatolégico, mas antes do
tratamento

Mamografia realizada apos a quimi di para avaliacdo da resposta

Mamografia realizada em paciente com laudo anterior de outra instituicio nas categorias 0,3,4 e 5 para
revisdo de resultado

Mamografia realizada em paciente com laudo anterior de biopsia de fragmento ou PAAF de lesdes benignas

8 - Mamografia de Rastreamento

Mamografia realizada nas mulheres assintomaticas (sem sinais e sintomas de cancer de mama), com idade entre
50 e 69 anos (populagdo alvo) ou maiores de 35 anos com histérico familiar (Populagio de risco elevado - histéria
familiar) ou histérico pessoal de cancer de mama (pacientes jd tratados) Atengdo: mastalgia ndo é sinal de cancer
de mama

Localizaggo: QSL - Quadrante superior lateral

QIL - Quadrante inferior lateral

QSM - Quadrante superior medial

QIM - Quadrante inferior medial

UQlat - Unido dos quadrantes laterais
UQsup - Unido dos quadrantes superiores

UQinf - Unido dos quadrantes inferiores

UQmed- Unido dos quadrantes mediais

RRA - Regido retroareolar

RC - Regido central (unido de todos os quadrantes)
PA - Prolongamento axilar

NR - Ndo realizado
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ANEXO 6

CERTIFICADO DE REGISTRO DO APLICATIVO

@, LT
IN.E
ppu—y

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
MINISTERIO DA ECONOMIA

INSTITUTO NACIONAL DA PROPRIEDADE INDUSTRIAL
DIRETORIA DE PATENTES, PROGRAMAS DE COMPUTADOR E TOPOGRAFIAS DE CIRCUITOS INTEGRADOS

Certificado de Registro de Programa de Computador

Processo N° BR512019001671-8

© Inztituto Nacional da Propriedade Industrial xpede © Prezents certificado de registro de programa de
computador, valido por 60 anos a partr de 1° de Janeiro subzequente a data de 10/07/2019, em conformidade com o
52°, ot 2" ca Lol 9609, de 19 ce Feverciro de 1998,

Titulo: AVALIAGAO DE RISCO DE CANCER DE MAMA
Data ce criag30: 10072019
Thutar(es): FUNDACAO DE ENSING SUSERIOR DO VALE DO SAPUCAI

Autor(es): MARIA JOSE AZEVEDO DE BRITO ROCHA: FIORITA GONZALES LOPES MUNDIM; JORGE LUIZ
FIRMO DE PAIVA

Unguagem: OUTROS
Campo de aplicag3o: 50-023
Tipo de programa: AR-D1
Algoritmo hash: SHAS12

Rezumo aigital hash:
D87FED7OET36E88973CEBAE013F0EC3E1804EB20AS0B5D092AAEECCISSCFOFSEIE247S92EATE2S6BDT0E9CSE
DOOS1A93299BC2223955B7EQOFA3I3AFFFASISDTFO

Expedico em: 06/08/2019

Aprovacgo por:
Hemar Avares
Cne’s da DIPTO - PortariaNPIDIRPA N° 09, de 01 de Juho de 2019
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NORMAS ADOTADAS

As normas adotadas para confeccdo deste trabalho foram as normas do MPCAS,

disponiveis no link para acesso abaixo:

http://www.univas.edu.br/mpcas/docs/uteis/aluno/MPCAS NormasParaFor

matacaoTrabal hoFinal.pdf
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