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RESUMO

Introducao: O cancer de mama apresenta incidéncia crescente e altos indices de
morbimortalidade. O estudo de sobrevida livre de doenga tem contribuido para a compreensao
do seu comportamento e dos fatores prognosticos. Objetivo: Analisar a sobrevida livre de
doenca e fatores prognosticos em mulheres com cancer de mama atendidas em um servigo
privado de saude. Métodos: Estudo de coorte aberta com populagao dinamica de mulheres
com diagnostico de cancer de mama ndo metastatico atendidas no periodo de 2010 a 2021.
Foram coletados dados demograficos e clinicos. A andlise estatistica foi descritiva, bivariada
e de sobrevida pelo método de Kaplan-Meier (teste log-rank). Resultados: Foi identificada
sobrevida livre de doenga em 96 meses de 57,7% (I1C95%: 38,2-73,1). As varidveis
significativas associadas ao prognoéstico da doenga foram estadio clinico, stafus hormonal de
estrogénio, modalidade cirtrgica da mama e quimioterapia. Na avaliagdo tumoral foram
constatados piores indices de sobrevida livre de doenca em estadio III e status de estrogénio
negativo. Nas condutas terapéuticas, cirurgia conservadora da mama e quimioterapia
adjuvante relacionaram-se a taxas maiores. Conclusdo: Caracteristicas tumorais e clinicas sao
importantes para a compreensao da sobrevida livre de doenga e identificacdo de perfis de
risco para recidiva, dada a escassez de pesquisas relacionadas ao tema na populagao brasileira.

Palavras-chave: Cancer de Mama. Sobrevida. Prognostico. Estudo de Coorte.



ABSTRACT

Background: Breast cancer has a growing incidence and high rates of morbidity and
mortality. The study of disease-free survival has contributed to the understanding of its
behavior and prognostic factors. Objective: To analyze the disease-free survival and
prognostic factors in women with breast cancer treated in a private health service. Methods:
Open cohort study with a dynamic population of women diagnosed with non-metastatic breast
cancer seen in the period from 2010 to 2021. Demographic and clinical data were collected.
Statistical analysis was descriptive, bivariate and survival by Kaplan-Meier method (log-rank
test). Results: The 96 months disease-free survival rate was 57.7% (95%CI: 38.2-73.1).
Significant variables associated with disease prognosis were clinical stage, estrogen hormone
status, breast surgical modality, and chemotherapy. In the tumor evaluation, worse rates of
disease-free survival were found in stage III and negative estrogen status. In therapeutic
management, breast-conserving surgery and adjuvant chemotherapy were related to higher
rates. Conclusion: Tumor and clinical characteristics are important for the understanding of
disease-free survival and identification of recurrence risk profiles, given the scarcity of
research related to the subject in Brazilian population.

Keywords: Breast Neoplasms. Survival. Prognosis. Cohort Studies.
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RESUMO

Introducio: O cancer de mama apresenta incidéncia crescente e altos indices de morbimortalidade. O
estudo de sobrevida livre de doenga tem contribuido para a compreensdo do seu comportamento ¢ dos
fatores prognosticos. Objetivo: Analisar a sobrevida livre de doenca e fatores progndsticos em
mulheres com cancer de mama atendidas em um servigo privado de satde. Métodos: Estudo de coorte
aberta com populagdo dindamica de mulheres com diagnodstico de cancer de mama ndo metastatico
atendidas no periodo de 2010 a 2021. Foram coletados dados demograficos e clinicos. A anélise
estatistica foi descritiva, bivariada e de sobrevida pelo método de Kaplan-Meier (teste log-rank).
Resultados: Foi identificada sobrevida livre de doenga em 96 meses de 57,7% (1C95%: 38,2-73,1). As
variaveis significativas associadas ao prognostico da doenga foram estadio clinico, status hormonal de
estrogénio, modalidade cirurgica da mama e quimioterapia. Na avaliacdo tumoral foram constatados
piores indices de sobrevida livre de doenga em estadio III e starus de estrogé€nio negativo. Nas
condutas terapéuticas, cirurgia conservadora da mama e quimioterapia adjuvante relacionaram-se a
taxas maiores. Conclusao: Caracteristicas tumorais e clinicas sdo importantes para a compreensao da
sobrevida livre de doenca e identificagdo de perfis de risco para recidiva, dada a escassez de pesquisas
relacionadas ao tema na populagdo brasileira.

Palavras-chave: Cancer de Mama. Sobrevida. Progndstico. Estudo de Coorte.

ABSTRACT

Background: Breast cancer has a growing incidence and high rates of morbidity and mortality. The
study of disease-free survival has contributed to the understanding of its behavior and prognostic
factors. Objective: To analyze the disease-free survival and prognostic factors in women with breast
cancer treated in a private health service. Methods: Open cohort study with a dynamic population of
women diagnosed with non-metastatic breast cancer seen in the period from 2010 to 2021.
Demographic and clinical data were collected. Statistical analysis was descriptive, bivariate and
survival by Kaplan-Meier method (log-rank test). Results: The 96 months disease-free survival rate
was 57.7% (95%CI: 38.2-73.1). Significant variables associated with disease prognosis were clinical
stage, estrogen hormone status, breast surgical modality, and chemotherapy. In the tumor evaluation,
worse rates of disease-free survival were found in stage III and negative estrogen status. In therapeutic
management, breast-conserving surgery and adjuvant chemotherapy were related to higher rates.
Conclusion: Tumor and clinical characteristics are important for the understanding of disease-free
survival and identification of recurrence risk profiles, given the scarcity of research related to the
subject in Brazilian population.

Keywords: Breast Cancer. Survival. Prognosis. Cohort Studies.
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INTRODUCAO

O cancer de mama configura-se como um problema de saude publica no Brasil e no mundo.
E o tipo de neoplasia maligna mais incidente em mulheres e com maior mortalidade®. A cada ano sdo
previstos mais de 2 milhdes de novos casos da doenca no mundo e, no Brasil, a estimativa de
incidéncia, para o ano de 2021, foi de aproximadamente 90 mil casos. O numero total de Obitos
associados a doenga na populagdo feminina mundial é de quase 685 mil e concentra-se, sobretudo, em
paises menos desenvolvidos®. Entre as mulheres brasileiras, corresponde a maior causa mortis por
neoplasias e contabilizou mais de 18 mil 6bitos no ano de 2019,

Devido a persisténcia dos indices de mortalidade, com tendéncia a aumento no Brasil e
América Latina®? o estudo de sobrevida do cincer de mama contribui para a descri¢io do
comportamento da doenga e dos fatores progndsticos a ela relacionados®. Enquanto a sobrevida global
(SG) ¢é a analise da mortalidade geral dos pacientes com determinada condi¢do de satde, a sobrevida
livre de doenga (SLD) reflete o periodo de tempo, apds o tratamento para alguma doenga especifica,
durante o qual o paciente sobrevive sem nenhum sinal de recorréncia‘®.

De modo geral, as estimativas de SG do cancer de mama, em 5 anos vém mostrando
tendéncia de aumento em paises desenvolvidos, mas, ainda assim, observa-se grande disparidade
global nesse quesito”. No Brasil, a estimativa de sobrevida por cincer de mama em 5 anos foi de
75,2% para o periodo de 2010 a 2014®. Ainda assim, deve-se considerar que o uso da SG como
desfecho primario tem sido questionado pela literatura, dando espago e evidéncia para o estudo de
SLD, principalmente pela primeira apresentar desvantagens, como a necessidade de longo tempo de
seguimento para avaliagdo®.

A andlise da SLD do cancer de mama e dos fatores prognodsticos a ela associados tém
permitido melhor compreensdo do perfil dos pacientes e das caracteristicas relacionadas a recorréncia,
promovendo também um apoio tedrico para guiar decisdes terapéuticas. Todavia, nota-se que os
estudos de investigacdo da recidiva de cincer mamario dentro do contexto brasileiro sdo, ainda,
escassos'?.

Os fatores considerados para a analise de sobrevida do cancer de mama sdo aqueles que
interferem no prognoéstico da doenga, podendo ser inerentes a biologia do tumor, como também as
caracteristicas demograficas e socioecondmicas da paciente®. Nesse contexto, torna-se possivel a
identifica¢do do risco de grupos especificos, avaliando suas especificidades tumorais, tempo para o
diagndstico do tumor, abordagem terapéutica que receberam, dentre outros pontos com repercussio
direta no quadro progndstico!'V.

A descri¢ao desses dados ¢ fundamental para avaliar o perfil das mulheres acometidas pelo
cancer de mama, mas, principalmente, para estabelecer a relagdo entre as estratégias que vém sendo
aplicadas e os resultados sobre o prognodstico da doenga. Todos os fatores relacionados a sobrevida

desta neoplasia t€ém sido estudados com a finalidade de aprimorar a avaliacdo prognostica das
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pacientes, além de permitirem maior conhecimento sobre o comportamento da doenga, possibilitando
um cuidado mais realista e eficaz que venha a repercutir na melhoria da qualidade de vida das pessoas
acometidas, podendo também guiar a¢des futuras!'>'?.

Tendo em vista a relevancia da tematica do cancer de mama no ambito da satde coletiva
nacional ¢ mundial, bem como o numero reduzido de estudos que analisam SLD de mulheres que
tiveram esse diagnostico no Brasil, elaborou-se a seguinte pergunta de pesquisa: quais sdo os fatores
progndsticos que afetam a SLD do cancer de mama em mulheres? Diante disso, o objetivo deste

estudo ¢ analisar a SLD e fatores prognésticos em mulheres com cancer de mama atendidas em

servigo privado de satide, através da descri¢ao de caracteristicas demogréaficas e clinicas.

METODOS

19 realizado

Este estudo caracteriza-se como de coorte ndo concorrente (retrospectivo)
através de dados de mulheres com diagnoéstico de cancer de mama atendidas pela Climama - servigo
de satde privado localizado no municipio de Florianopolis (SC). Foram incluidos os casos de
mulheres com diagnostico de cancer de mama atendidas no periodo de 2010 a 2021. Foram excluidos
os casos de diagnostico de cancer de mama exclusivamente in situ e estadio clinico I'V.

A coleta dos dados foi realizada através dos prontudrios armazenados no sistema interno do
servico de saude referido. Os dados foram registrados em instrumento proprio elaborado pelas autoras
e, posteriormente, transferidos para um banco de dados local.

As varidveis analisadas foram faixa etaria ao diagnostico (39 anos ou menos, 40 a 49 anos,
50 a 59 anos, 60 a 69 anos, 70 anos ou mais), estado civil (casada, solteira, divorciada, viiva), tipo
histolégico (carcinoma ductal invasivo, carcinoma lobular invasivo, carcinoma ductal invasivo e
lobular associados e outros), estadiamento clinico (EC I, EC II, EC IIl), status para receptor de
estrogénio (positivo e negativo), receptor de progesterona (positivo e negativo), HER-2 (positivo e
negativo), tratamento cirurgico na mama (sim e ndo), tipo de cirurgia na mama (mastectomia,
quadrantectomia, e associagdo), tratamento cirurgico na axila (sim e ndo), tipo de cirurgia na axila
(linfonodo sentinela e esvaziamento axilar), tratamento quimioterapico (sim e ndo), tipo de tratamento
quimioterapico (adjuvante, neoadjuvante), tratamento radioterapico (sim e ndo), hormonioterapia (sim
e ndo), protocolo de hormonioterapia (inibidores de aromatase, tamoxifeno, associacdo de inibidores
de aromatase e tamoxifeno, outros), presenga de recidiva (sim e ndo), local da recidiva (local, dssea,
pulmonar, hepatica, cerebral, linfonodos e outras). Além disso foram coletadas as informagdes de data
do diagnostico, data da Gltima consulta, data da recidiva.

O tempo de sobrevida livre de doenga foi calculado entre a data do diagnoéstico e a data da
primeira recidiva registrada. A data da ultima consulta foi considerada como o final do

acompanhamento para as pacientes que nao tiveram recidiva e esses casos foram censurados.
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Foi realizada analise descritiva e bivariada entre as variaveis de exposi¢ao e o desfecho, a
sobrevida livre de doenca. Utilizou-se o teste qui-quadrado para comparagdo das variaveis. As curvas
de sobrevida foram estimadas pelo método de Kaplan-Meier, no qual a probabilidade de sobrevida até
a data especificada ¢ estimada considerando que a sobrevivéncia até cada tempo ¢é independente de até
outros tempos. Para comparar as curvas de sobrevida estratificadas utilizou-se o teste log-rank, que
compara os valores observados e esperados de cada estrato sob a hipotese nula de que o risco é o
mesmo em todos os estratos. A andlise de dados foi realizada no software SPSS 22.0.

A pesquisa foi fundamentada nos principios éticos, com base na Resolugdo n° 466 de 12 de
dezembro de 2012 do Conselho Nacional de Saude e teve aprovagdo pelo Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal de Santa Catarina (UFSC), no dia 10 de

novembro de 2021, através do parecer de nimero 5.097.894.

RESULTADOS

Foram coletadas informagdes de 266 mulheres com diagnoéstico de cancer de mama em estadio
clinico (EC) I, II ou III, que se trataram na Climama no periodo de 2010 a 2021.

Em relagdo as caracteristicas sociodemograficas dessa populacdo, a faixa etaria predominante
foi de 60 a 69 anos de idade (26,7%) e, quanto ao estado civil, as casadas foram maioria (61,7%).

Sobre as caracteristicas tumorais, foram avaliados os tipos histologicos, estadiamento clinico e
imuno-histoquimica. O carcinoma ductal invasivo (CDI) se sobressaiu aos demais tipos histologicos e
esteve presente em 74,4% dos casos de modo isolado. O carcinoma lobular invasivo (CLI),
isoladamente, acometeu 8,6% das mulheres. Outros tipos tumorais se fizeram presentes de modo
isolado em 12,8% do total avaliado, nesta categoria estdo inclusos os tipos micropapilar, mucinoso,
apocrino, cribiforme, medular, tubular e neuroendocrino (dados nio apresentados). O EC 11 foi o mais
frequente, identificado em 40,6% dos casos, seguido pelo EC I (39,5%) e pelo EC III (19,9%). Os
receptores hormonais de estrogénio foram positivos em 81,5% dos casos e de progesterona em 72,3%.
Ja a positividade para o oncogene HER-2 se fez presente em 20,5% da populacdo analisada.

Das mulheres incluidas no estudo, 87,2% foram submetidas a tratamento cirargico das mamas,
e a quadrantectomia - cirurgia conservadora - foi o procedimento mais realizado dentre elas,
correspondendo a 47,6% dos casos. Em segundo lugar observou-se a mastectomia simples (41,4%) e,
por ultimo, a mastectomia bilateral (10,6%), ora preventiva, ora terapéutica. Para os casos de
acometimento linfonodal, o tratamento cirargico das axilas variou entre excisdo de linfonodo sentinela
(68,6%) e esvaziamento axilar (31,4%).

Foram submetidas ao tratamento quimioterapico adjuvante 47,7% das mulheres e a
modalidade neoadjuvante 26,7%. O protocolo de medicagdes mais utilizado foi o AC-T (49,2%),

composto por Adriamicina, Ciclofosfamida e Paclitaxel. Variagdes em relacdo a este protocolo de



17

tratamento foram, sobretudo, a exclusdo da aplicacdo de Adriamicina (protocolo TC) em 8,6% dos
casos, aplicagdo de dose densa de Ciclofosfamida (protocolo ACdd-T) em 7,1% e adi¢ao de Herceptin
(protocolo AC-TH) em 6,6%. O protocolo FAC também foi utilizado, escolhido em 6,6% das
quimioterapias realizadas, sendo composto por 5-Fluorouracil além da Adriamicina e Ciclofosfamida.
Uma diversidade de outros protocolos foram constatados, tendo associacdo com a biologia e dimensao
tumoral e receptividade hormonal de cada paciente, entretanto, esses dados ndo estdo apresentados.

Quanto a modalidade de tratamento radioterapica, 51,9% foram submetidos a ela. Em relagao
a hormonioterapia, 72,3% tinham informagdes sobre o tratamento, com os inibidores de aromatase se
destacando dentre as medicagdes prescritas, presente em mais de metade das escolhas (53,0%). O
Tamoxifeno foi o segundo hormonioterdpico mais utilizado, aparecendo em 31,5% dos casos.

A recidiva se fez presente em 12% dos casos. A taxa de sobrevida livre de doenga (SLD), ao
final do acompanhamento foi de 57,7% (IC95%: 38,2-73,1) e, se considerado 60 meses, a
probabilidade foi de 78,1% (1C95% 67,7-85,5). A média ao longo do acompanhamento foi de 79,5%
(IC95%: 74,3-84,6). A curva de SLD pode ser observada na Figura 1. O sitio de metastase mais
comum foi em ossos (43,8%), seguido por linfonodos (34,4%), figado (25,0%), mamas (21,9%),
pulmaio (18,8%) e cérebro (6,3%) (dados nao apresentados).

As variaveis associadas a incidéncia de recidiva estdo apresentadas na Tabela 1. Constatou-se
que a faixa-etaria mais acometida foi a de 39 anos ou menos, com 15,4% dos casos recidivantes e uma
sobrevida de 75,4%. A faixa-etaria de 40-49 anos teve o melhor indice de sobrevida (84,2%) (Tabela 1
e Figura 2). Quanto ao estado civil das mulheres avaliadas, a recorréncia foi maior entre as solteiras,
com acometimento de 15,4% delas e taxa de sobrevida de 69,4%.

Os casos de CDI tiveram maior incidéncia de recidiva (14,0%), entretanto a menor taxa de
sobrevida referente ao tipo histoldgico do tumor foi da categoria “outros” (70%).

Em relac¢do ao estadiamento clinico, o grau III apresentou o pior indice de SLD (63,3%), com
sobrevida significativamente menor que os outros estadios (p<0,001) (Tabela 1 e Figura 3).

A positividade para receptores de estrogénio e progesterona apresentam semelhangas na
incidéncia de recidivas. As pacientes com receptor de estrogénio positivo (RE+) tiveram SLD de
81,7% e aquelas com receptor de progesterona positivo (RP+) também obtiveram taxa de 81,7%. Ja
nos casos de status hormonal negativo, as taxas foram menores para ambos e diferentes entre si, com
SLD de 74,2% para receptor de progesterona negativo (RP-) e 67,5% para receptor de estrogénio
negativo (RE-). Quanto ao oncogene HER-2 positivo, apresentou risco ainda maior, com 12,7% dos
casos apresentando recorréncia e taxa de SLD de 77,9% (Figuras 4, 5 ¢ 6).

A Figura 7 mostra a sobrevida em relagdo a cirurgia da mama. Dentre as mulheres que
realizaram tratamento cirurgico das mamas, houve uma recorréncia de 12,3%. A Figura 8, por sua vez,
demonstra a sobrevida em relagdo a modalidade cirargica. Entre as que realizaram a mastectomia
bilateral das mamas, a SL.D foi de 68%, enquanto a unilateral foi de 75,8%. Em contrapartida, das que

foram submetidas a quadrantectomia, apenas 4,6% recidivaram, com melhor taxa de sobrevida
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(90,3%) (log-rank, p < 0,001).

Ja no ambito da abordagem cirGrgica das axilas, 23,9% das mulheres submetidas ao
esvaziamento axilar (EA) apresentaram recidiva, com pior prognéstico em relagdo aquelas que
realizaram excisdo somente do linfonodo sentinela (LS), das quais 8,3% apresentaram recidiva.
Enquanto no caso de LS a sobrevida foi de 83,6%, no caso de EA foi de 73,1% (Figura 9).

Das mulheres encaminhadas & quimioterapia adjuvante, 9,1% delas apresentaram sitio de
metastase, ja dentre as submetidas a neoadjuvante foram 18,9% casos de recidiva. A modalidade
neoadjuvante obteve o pior prognostico, com SLD de 68,4%, enquanto a da adjuvante foi de 83,3% e
das mulheres que ndo realizaram quimioterapia de 81,5% (log-rank, p = 0,018) (Figura 10).

Quanto a relacdo entre a recidiva da doenga e o tratamento radioterapico, as taxas de
recorréncias foram distribuidas de modo equilibrado, pouco mais prevalente entre as pacientes que
realizaram o procedimento, das quais 12,4% tiveram metéstase, enquanto, entre as que nao realizaram,
a taxa foi de 12,2%. Quanto a SLD, demonstrou-se um melhor progndstico entre as mulheres que
realizaram a radioterapia (81,3%) se comparadas as que ndo realizaram (75,6%).

O tratamento hormonioterapico, destinado a mulheres com receptividade hormonal positiva,
determinou um melhor prognoéstico, com SLD de 80,5%, enquanto a taxa das que ndo fizeram uso foi
de 75,8%. Das terapias hormonais prescritas, a SLD foi maior entre as mulheres que utilizaram
Inibidores da aromatase (80,1%) em comparagdo aquelas que utilizaram Tamoxifeno (77,6%). A
classe dos inibidores da aromatase é composta pelo Anastrozol, Letrozol e Exemestano, dos quais o
Anastrozol prevaleceu dentre as prescri¢des realizadas (dados ndo apresentados). O restante das

medicagdes hormonioterapicas foi agrupada na categoria “outros”.

DISCUSSAO

O presente estudo analisou a sobrevida livre de doenga de 266 mulheres com diagndstico de
cancer de mama ndo metastatico no periodo de 2010 a 2021, com tempo maximo de acompanhamento
de 8 anos. A probabilidade média de SLD foi de 79,5% (IC95%: 74,3-84,6), ao final do
acompanhamento foi de 57,7% (IC95%: 38,2-73,1) e, se considerado 60 meses, de 78,1% (IC95%
67,7-85,5). Ainda que o numero de estudos com foco em SLD realizados no Brasil seja restrito,
encontrou-se em pesquisas recentes taxas similares. Um estudo realizado a partir de coorte
retrospectiva de um hospital de Juiz de Fora (MG) constatou uma SLD em 5 anos de 79,5% (1C95%:
74,6-83,6) em um grupo de mulheres com diagnéstico de cncer de mama ndo metastatico’”. Outra
analise de sobrevida com coorte retrospectiva de 253 pacientes diagnosticadas com cancer de mama
do subtipo luminal A, no municipio de Itajai (SC), identificou uma SLD em 3 anos de 86,0%©.

Em estudos internacionais os achados também foram préximos, ou discretamente superiores

em alguns deles. Uma andlise retrospectiva realizada na Holanda constatou SLD em 5 anos de 88,1%
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em um grupo de mulheres com cincer de mama submetidas a quimioterapia neoadjuvante!'®. Outra
pesquisa, ambientada em um centro oncoldgico da Poldnia, apresentou SLD em 5 anos de 80,5%"7 e
um estudo alemdo que analisou a SLD de mulheres com cancer de mama néo metastatico em 3,5 anos
obteve uma taxa de 82,5%'Y. Hipoteses para as variagdes existentes entre os resultados podem ser
pelas diferengas metodologicas, como os critérios de selegdo populacional e o tempo de anélise.

Em relacdo as caracteristicas sociodemograficas, as taxas de SLD menos favoraveis foram
identificadas em mulheres da faixa etaria de 39 anos ou menos e, quanto ao estado civil, entre as
solteiras. Ambas as variaveis sem diferenga significante quanto a SLD. Entretanto, ser jovem ao
diagndstico ¢ um fator preditor de caracteristicas tumorais desfavoraveis e, por consequéncia, de mau
progndstico, com piores taxas de SG e SLD quando comparadas as mais velhas!'**?. O estudo de SLD
conduzido por Pruessmann et al."® demonstrou essa relagdo e concluiu que existe influéncia de fatores
tumorais bioldgicos, patoldgicos e clinicos, como por exemplo a maior negatividade para receptores de
estrogénio e progesterona, a positividade para HER-2 e o maior acometimento linfonodal entre
mulheres mais jovens.

A variavel estado civil, apesar de ndo significativa estatisticamente, teve resultados
coincidentes com outros estudos de SG e SLD, os quais demonstraram piores indices entre mulheres

solteiras!3?

, além de ser comum o fato de mulheres ndo casadas terem doen¢a mais avangada ao
momento do diagnostico®®.

No tocante as caracteristicas tumorais, os piores indices de SLD associaram-se a CDI, EC 111,
status para receptores hormonais negativos e para HER-2 positivo. Desses fatores, apenas o estadio
clinico e a receptividade para o estrogénio foram associados as diferengas nas taxas de SLD.

O estadiamento clinico faz-se relevante para a analise da SLD a medida que trata, sobretudo,
da gravidade do carcinoma através da classificagio TNM, proposta pela UICC®, a qual leva em
consideracdo o tamanho tumoral, o acometimento linfonodal e a presenga de metastase. No caso do
EC 111, os tumores sdo sempre maiores que 2 cm, pode haver ou ndo o acometimento de linfonodos e
ndo ha presencga de metastase®®.

No presente estudo, a SLD para os diagnosticos em EC III foi significativamente menor e teve
consondncia com os achados de outras analises, que apresentaram taxas decrescentes quanto maior o
estadio clinico da doenga. O estudo de Dong et al.*” obteve a mesma taxa de 63,3% em 5 anos dentro
do EC III, chegando a 33,8% em 10 anos. No estudo de Nowikiewicz et al."” foi constatada taxa ainda
menor para o EC III, com SLD em 5 anos de 52%. Sugere-se, entdo, que os estddios maiores detém
pior prognostico, uma vez que os melhores indices de sobrevida se relacionam com doenga em fase
inicial. Nesse sentido, a detecgdo precoce ¢ importante por possibilitar o diagnostico de formas menos
agressivas e tratamentos adequados, impactando na sobrevida"?.

O outro fator que se mostrou significativo estatisticamente foi a receptividade para estrogénio,

determinando piores progndsticos entre as pacientes com status negativo. Um fato importante é que

esse status hormonal prevalece entre mulheres mais jovens, as quais tendem a desenvolver canceres
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mais agressivos. Tal correlagdo e semelhangas referentes ao status negativo como fator preditor de
recidiva foram encontradas em diversos estudos revisados®'*?. Pruessmann et al., em sua analise'®,
concluiu que as pacientes com negatividade para receptores hormonais tém risco aumentado de morte,
progressdo da doenga e taxas de sobrevida menores. A coorte de 1.858 mulheres incluidas em seu
estudo encontrou SLD, em 5 anos, de 81,3% para aquelas com receptor estrogénio negativo, em
comparacao a 86,8% para aquelas com receptor estrogénio positivo.

A receptividade para o oncogene HER-2, apesar de ndo significativa no presente estudo, vale
ser mencionada pois apresentou conformidade com outros achados em pesquisas. Sua expressao
também se concentra em mulheres com diagnostico de cancer em idades mais jovens, € ao contrario
dos receptores hormonais, a positividade do gene HER-2 ¢ que costuma determinar piores
prognosticos. Isso foi constatado na analise presente através do menor indice de SLD entre as
mulheres HER-2 positivas € em outros estudos avaliados!! #2830,

Quanto as estratégias de tratamento empregadas, foram significativas apenas a modalidade
cirurgica da mama e a quimioterapia. A andlise de sobrevida relativa as modalidades cirurgicas
realizadas na mama evidenciou progndstico mais favoravel para as pacientes submetidas a
quadrantectomia, também conhecida por cirurgia conservadora da mama. As diferencas podem ser
justificadas, especialmente, porque um dos fatores de indicacdo é a gravidade da doenga. Nos casos
eletivos para mastectomia, os tumores costumam ser maiores e, muitas vezes, mais agressivos!'®*",
Portanto, as pacientes submetidas a essa modalidade cirurgica podem ter piores taxas de SLD por
fatores prognoésticos indiretos relativos as caracteristicas proprias do tumor. Foram encontrados
resultados semelhantes demonstrando a relagdo favoravel da cirurgia conservadora e melhores taxas de
SLD em outros estudos brasileiros e internacionais, como o de Diniz et al.'®, Carmo et al.'® e
Kheirelseid®®.

Em relacdo a quimioterapia, as piores taxas de SLD foram identificadas entre as mulheres
submetidas ao protocolo neoadjuvante (68,4%). Novamente, deve-se considerar os fatores tumorais
relacionados aos casos elegiveis para essa modalidade quimioterapica. Um estudo realizado com
coorte retrospectiva de 10 anos relatou que as pacientes que receberam terapia neoadjuvante sdo, em
sua maioria, jovens, com tumores extensos, acometimento linfonodal e estadios avancados, o que
determina piores prognésticos®?. Todavia, a literatura apresenta resultados conflitantes quanto a
influéncia da quimioterapia nas taxas de sobrevida, devendo-se suscitar mais estudos nessa area®.

Ainda dentro das modalidades terapéuticas para o cancer de mama, outro ponto interessante de
andlise ¢ a relacdo favoravel entre hormonioterapia e melhores taxas de SLD, que se mostraram
superiores em todos os protocolos prescritos quando comparados aos casos que nao fizeram uso de
hormonioterapicos. O estudo de Carmo et al.'® também evidenciou essa relagdo positiva,
apresentando SLD em 60 meses de 80,4% para as mulheres submetidas a hormonioterapia em
contraste com a taxa de 58,4% das que ndo fizeram uso. No que concerne ao protocolo utilizado, a

classe de inibidores da aromatase destacou-se no presente estudo, com melhor indice de SLD em
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relacdo ao Tamoxifeno ou a combinagdo Tamoxifeno e inibidores da aromatase. A literatura ndo
demonstra um consenso quanto as medica¢Oes mais favoraveis para a prevencao de recidiva, contudo,
¢ evidente a importancia dessa modalidade terap€utica na melhoria dos indices prognosticos do cancer
de mama de modo geral"'?.

Algumas limitagdes devem ser consideradas nesta pesquisa, sobretudo o fato de se tratar de
um estudo retrospectivo com dados secundarios retirados de prontudrios médicos, suscetiveis a
auséncia e omissao de informacgdes. Também deve-se levar em conta que os estudos consultados na
revisdo de literatura para a validagdo dos resultados encontrados, mesmo quando consonantes, foram
delineados através de diferentes metodologias, as quais podem interferir direta e indiretamente na

qualidade dos dados apresentados.

CONCLUSAO

O cancer de mama ¢ um problema de saide publica que afeta o Brasil e o mundo, por isso,
pesquisas relacionadas a sua sobrevida e aos fatores associados a melhores progndsticos sdo de grande
importancia para o meio cientifico.

A SLD ao final dos 11 anos de acompanhamento foi de 57,7% (IC95%: 38,2-73,1) para as
mulheres com cancer de mama ndo metastatico atendidas pelo servigo. A estimativa média foi de
79,5% (IC95%: 74,3-84,6) e, se considerados 60 meses, 78,1% (IC95% 67,7-85,5). Os resultados
encontram-se dentro dos paradmetros em relagdo a outros estudos nacionais e internacionais publicados.

Os fatores prognoésticos mais importantes, que influenciaram a taxa de SLD com significancia
estatistica foram o estadio clinico, status hormonal de estrogénio, modalidade cirtirgica da mama e
modalidade quimioterapica.

As taxas mais baixas de sobrevida foram encontradas nas mulheres com menos de 40 anos,
solteiras, de tipo tumoral ductal invasivo, estadio clinico III, receptores hormonais negativos e HER-2
positivo, submetidas a cirurgia radical e que ndo realizaram quimioterapia e hormonioterapia. A
quimioterapia adjuvante e a hormonioterapia tiveram relagdo com melhores taxas de SLD. Diante
disso, a detecgdo precoce do cancer de mama se mostra importante por possibilitar o diagndstico de
formas menos agressivas e tratamentos adequados, impactando na sobrevida.

Ainda que tenha sido realizado em um servico privado, o estudo é importante para a
compreensdo da doenga e dos fatores relacionados a sua recidiva em todos os ambitos da saude. Os
resultados podem contribuir para a identificagdo de perfis de risco e, também, para a validagdo de
medidas terapéuticas que vém sendo aplicadas nos ultimos anos, sendo positivo para o universo do
cuidado em satide direcionado ao cancer de mama. Além disso, o estudo € relevante para o cenario

nacional, dada a escassez de pesquisas relacionadas a SLD na populagdo brasileira.
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TABELA

Tabela 1. Descricio das caracteristicas demograficas e clinicas das pacientes, 2010-2021

25

‘s o Recidiva Valor de o Valor de
Variavel n % " % p* S(t) (IC95%) pt
Faixa etaria 0,748 0,566
39 anos ou menos 37 13,9 6 15,4 75,4 (60,9-90,0)
40 a 49 anos 47 17,7 4 8,3 84,2 (73,7-94,7)
50 a 59 anos 65 24,4 8 12,3 78,2 (67,1-89,4)
60 a 69 anos 71 26,7 10 14,7 78,5 (69,1-87,8)
70 anos ou mais 46 17,3 4 8,2 82,9 (70,6-95,3)
Total 266 100,0 32 12,0
Estado civil 0,412 0,328
Casada 150 61,7 19 13,1 78,5 (71,6-85,3)
Divorciada 29 11,9 1 3,3 92,0 (84,4-99,6)
Solteira 36 14,8 6 154 69,4 (57,0-81,9)
Vitva 28 11,5 3 10,0 85,9 (74,1-97,7)
Total 243 100,0 29 11,9
Tipo histolégico 0,282 0,419
CDI 198 744 28 14,0 77,6 (71,5-83,7)
87,2
CDI e CLI 11 4,1 1 9,1 (70.9-103.,5)
CLI 23 8,6 2 8,7 83,7 (69,3-98,0)
Outros 34 12,8 1 2,9 70,0 (70,0-70,0)
Total 266 100,0 32 12,0
Estadiamento clinico <0,001 <0,001
I 105 39,5 4 3,8 90,7 (85,3-96,1)
II 108 40,6 13 12,0 79,7 (72,1-87,3)
111 53 19,9 15 28,3 63,3 (50,5-76,2)
Total 266 100,0 32 12,0
Receptor de estrogénio 0,216 0,029
Negativo 49 18,5 8 16,3 67,5 (51,8-83,2)
Positivo 216 81,5 24 11,1 81,7 (76,5-87,0)
Total 265 100,0 32 12,0
Receptor de progesterona 0,239 0,106
Negativo 73 27,7 11 15,1 74,2 (63,0-85,4)
Positivo 191 72,3 21 10,9 81,7 (76,0-87,3)
Total 264 100,0 32 12,0
HER-2 0,494 0,490
Negativo 210 79,5 25 11,9 80,2 (74,5-85,8)
Positivo 54 20,5 7 12,7 77,9 (66,0-89,8)
Total 264 100,0 32 12,0
Tratamento cirurgico 0,389 0,126
Nao 34 12,8 3 9,8 45,5 (36,9-54,2)
Sim 232 872 29 12,3 80,0 (74,4-85,2)
Total 266 100,0 32 12,0
Modalidade cirurgica na mama 0,001 <0,001
Mastectomia 94 41,4 17 17,9 75,8 (67,9-83,8)
Mastectomia bilateral 24 10,6 5 20,0 68,0 (49,2-86,7)
Mastectomia,
Quadrantectomia 1 0,4 1 100,0 14,0 (14,0-14,0)
Quadrantectomia 108 47,6 5 4,6 90,3 (85,0-95,6)
Total 227 100,0 28 12,2
Modalidade cirargica na axila 0,002 0,075
Esvaziamento axilar 66 31,4 16 23,9 73,1 (63,7-82,5)
Linfonodo Sentinela 144 68,6 12 8,3 83,6 (77,0-90,2)
Total 210 100,0 28 13,3
Quimioterapia 0,162 0,018
Nao 68 25,6 7 10,0 81,5 (71,4-91,6)



Adjuvante 127 47,7 12 9,1 83,3 (76,8-89,8)
Neoadjuvante 71 26,7 13 18,9 68,4 (55,7-81,1)
Total 266 100,0 32 12,0

Radioterapia 0,519 0,432
Nio 124 48,1 15 12,2 75,6 (66,4-84,7)
Sim 134 51,9 17 12,4 81,3 (74,8-87,7)
Total 258 100,0 32 12,3

Hormonioterapia 0,449 0,063
Nao 72 27,7 8 10,5 75,8 (63,2-88,3)
Sim 188 72,3 24 12,9 80,9 (75,4-86,3)
Total 260 100,0 32 12,2

Protocolo hormonioterapico 0,161 0,5115
Nao 72 28,1 8 11,1 75,3 (54,1-87,7)
Inibidores de aromatase 103 40,2 11 10,7 80,1 (63,2-89,8)
Tamoxifeno 58 22,7 9 15,5 77,6 (57,9-88,9)
Tamoxifeno e inibidores 14 5.5 4 28.6 79,2 (36,6-94,6)
de aromatase
Outros 9 3,5 - - 100,0
Total 256 100,0 24 100,0

26

*valor de p do teste qui-quadrado; fvalor de p do teste Jog-rank

Fonte: Elaborado pelas autoras (2022).
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FIGURA

Figura 1. Sobrevida livre de doen¢a apos diagnostico do cincer de mama, geral (a) e estratificada por
faixa etaria (b), estadio clinico (c), receptor estrogénio (d), receptor progesterona (e¢), HER-2 (f),
tratamento cirargico (g), modalidade de tratamento cirurgico (h), tratamento cirurgico na axila (i) e
tratamento hormonioterapico (j), 2010-2021
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Estudo de sobrevida em mulheres com cancer de mama atendidas em servigo privado

de Florianopolis
Pesquisador: IONE JAYCE CEOLA SCHNEIDER
Area Tematica:
Versao: 2
CAAE: 51838821.0.0000.0121
Instituigdo Proponente: Universidade Federal de Santa Catarina
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.097.894

Apresentagao do Projeto:

As informacgdes que seguem e as elencadas nos campos "Objetivo da pesquisa” e "Avaliagdo dos riscos e

beneficios" foram retiradas do arquivo PB_INFORMAGCOES_BASICAS_DO_PROJETO_.

22/09/2020, preenchido pelos pesquisadores.

Segundo os pesquisadores:

..pdf, de

Resumo: Introdugdo: O cancer de mama configura-se como um grave problema de saude publica, sendo a

causa mais frequente de morte por cadncer em mulheres no Brasil e no mundo. A doenga apresenta

incidéncia crescente e persisténcia de altos indices de mortalidade e morbidade. O estudo de sobrevida do

cancer de mama tem contribuido para a compreensdo do comportamento da doenga e dos fatores

prognosticos a ela relacionados. Objetivo: Esse estudo visa analisar a sobrevida e fatores prognésticos em

mulheres com cancer de mama atendidas em um servico privado de saude. Métodos: Estudo de coorte

aberta com populagdo dindmica de mulheres com diagnéstico de cancer de mama atendidas pela Climama

no periodo de 2010 a 2021. A analise da sobrevida sera conduzida pelo método de Kaplan-Meier, teste log-

rank e modelo de Cox.

Hipdtese: A sobrevida das mulheres atendidas aproxima-se das meédias publicadas por outros estudos

similares. Os fatores progndsticos exercem influéncias sobre a taxa de sobrevida. Estadiamentos clinicos

avancgados detém as menores taxas de sobrevida. Diferengas demograficas
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e socioecondmicas determinam diferentes taxas de sobrevida. A média de tempo de sobrevida livre de
doenca € superior a 5 anos.

Metodologia Proposta: Trata-se de um estudo de coorte ndo concorrente (retrospectivo), em que tanto
exposicdo quanto desfecho ja ocorreram antes do inicio do estudo (ROTHMAN, 2011). Esse tipo de estudo
designa um grupo de pessoas que compartiiham uma condicdo em comum, no caso, o diagnéstico de
cancer de mama. O evento a ser estudado sera a recidiva e o 6bito. O local de estudo sera a Climama -
Clinica Integrada (www.climama.com.br), um servico de satlde privado localizado no municipio de
Florianépolis (SC).A populagdo do estudo incluira mulheres com diagnéstico de cancer de mama atendidas
pela Climama no periodo de 2010 a 2021. Serdo excluidos os casos de diagnostico de cancer de mama in
situ. As variaveis analisadas serdo: idade ao diagnostico, escolaridade, tipo histoldgico do cancer de mama,
tipo de tratamento, estadiamento clinico, imunohistoquimica, recidiva, local da recidiva e obito. Critério de
Inclusdo: Serdo incluidas mulheres com diagnéstico de cancer de mama atendidas pela Climama no periodo
de 2010 a 2021.

Critério de Exclusao: Serdo excluidos os casos de diagnéstico de cancer de mama in situ.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario: Analisar a sobrevida e fatores progndsticos em mulheres com cancer de mama atendidas
em servico privado de saude.

Objetivo Secundario: Descrever as caracteristicas demograficas e clinicas. Estimar a taxa de sobrevida.

Investigar a sobrevida livre de doenga. Estimar os fatores prognédsticos relacionados a sobrevida geral.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Os procedimentos utilizados neste estudo apresentam possibilidade de riscos minimos, mas todos
os cuidados para que nao ocorra identificagdo dos participantes ao longo do processo serao tomados.
Beneficios: As informacdes da pesquisa permitirdo o estabelecimento de um perfil clinico e
sociodemografico das pacientes atendidas pelo servigo de salide privado dentro do periodo analisado, além
de auxiliar no célculo de sobrevida da populacdo selecionada e na identificagdo de fatores prognésticos
relacionados.
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Comentarios e Consideragées sobre a Pesquisa:

Informagdes retiradas primariamente do formulario com informagdes basicas sobre a pesquisa gerado pela
Plataforma Brasil e/ou do projeto de pesquisa e demais documentos postados, conforme lista de
documentos e datas no final deste parecer.

Trabalho de conclusdo de curso de BRUNA MASCARENHAS SANTOS, no Curso de Graduagdo em
Medicina, orientado/a por Orientadora: Prof. lone Jayce Ceola Schneider, Dra

Estudo [ nacional] e [ unicéntrico], [ retrospectivo].

Financiamento: [ proprio].

Pais de origem: [ Brasil].

Numero de participantes no Brasil: [ 150 ].

Previsao de inicio do estudo: [01/12/2021 no formulario PB ].

Previsdo de término do estudo: [31/07/2022 no formulario PB ].

Consideragoes sobre os Termos de apresentagéo obrigatoria:

"

Vide campo "Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes.

Recomendacgoes:

Vide campo "Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

Projeto sem pendéncia ou inadequagdes.

Consideragoées Finais a critério do CEP:
Projeto sem pendéncia ou inadequagdes.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagdo
Informagées Basicas |PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 28/10/2021 Aceito
do Projeto ROJETO 1818474 .pdf 22:02:33
Outros Carta_resposta.docx 28/10/2021 |IONE JAYCE CEOLA| Aceito

22:02:17 | SCHNEIDER
TCLE / Termos de  [tcle_versao1.docx 28/10/2021 |IONE JAYCE CEOLA| Aceito
Assentimento / 22:02:.06 |SCHNEIDER
Justificativa de
Auséncia
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Qo

mo

Projeto Detalhado / |projeto_versao1.docx 28/10/2021 |IONE JAYCE CEOLA| Aceito

Brochura 21:44:18 | SCHNEIDER

Investigador

Declaracdo de Declaracao_climama.pdf 28/10/2021 |IONE JAYCE CEOLA| Aceito

concordancia 21:43:54 | SCHNEIDER

Folha de Rosto folhaDeRosto_assinado.pdf 28/10/2021 |IONE JAYCE CEOLA| Aceito
21:42:11 | SCHNEIDER

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Néo

Endereco:
Bairro: Trindade
UF: sSC

Telefone:

Municipio:
(48)3721-6094

FLORIANOPOLIS, 10 de Novembro de 2021

Assinado por:
Nelson Canzian da Silva

(Coordenador(a))

CEP: 88 040-400

FLORIANOPOLIS

E-mail:

Universidade Federal de Santa Catarina, Prédio Reitoria I, R: Desembargador Vitor Lima, n® 222, sala 401

cep propesg@contato.ufsc.br
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ANEXO B - Normas do Periodico Cientifico

ARQUIVOS CATARINENSES DE MEDICINA

ATUAL ARQUIVOS ANUNCIOS SOBRE ~ REVISTA (SITE ANTIGO) 1997-2014 Q BUSCAR

IDIOMA

. ~ English
Submissées e

Portugués (Brasil)

O cadastro no sistema e posterior acesso, por meio de login e senha, sdo obrigatdrios para a submissdo de trabalhos, Espafiol (Espana)

bem como para acompanhar o processo editorial em curso. Acesso em uma conta existente ou Registrar uma nova conta.

ENVIAR SUBMISSAO

Condicdes para submissdo

Como parte do processo de submisséo, os autores sio cbrigados a verificar a conformidade da submiss3o em relagdo a todos os
itens listados 3 sequir, As submissdes que n3c estiverem de acordo com as normas serdo devolvidas aos autores, PALAVRAS-CHAVE

Declaro que o artigo é oniginal; que ndo foi publicado na integra e ndo esta sendo submetido a outro periddico e nem o serj,
enguanto estiver sob apreciagio desta revista; que todos os autores estdo de acordo com a versdo final do trabalho; que 2
& revista Arguivos Catarinenses de Medicina passa a ter direitos autorais sobre o artigo, caso ele venha a ser publicado e que
aceitaremos as decisdes do corpo editorial do periddico, guanto 3 necessidade de revisdes ou modificagdes, ndo cabendo
recursos, em caso de recusa inicial, em decarréncia do ndo cumprimento dos principios éticos ou de erros significativos de

metodologia, ou apas a revisdo dos mesmaos.

&' O arquivo da submissio estd em formato Microsoft Word.

" O texto segue os padrdes de estilo e requisitos bibliograficos descritos em Diretrizes para Autores, na pagina Sobre a Revista.

Em caso de submissdo a uma segdo com avaliagdo pelos pares (ex.: artigos), as instrugdes disponivels em assegurando a
avaliagio pelos pares cega foram seguidas.

Orientagdes para a preparagdo dos originais:

O processador de texto a ser utilizado deve ser Microsoft Word (Office®). Fontes Times Mew Roman tamanho 11, justificado,

espagamento entre linhas 1,5.

Tamanho maximeo dos originais {incluindo referéncias bibliograficas):

3] Artigos originais: 15 paginas;
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b) Artigos de atualizagdo e revisio: 15 paginas;

) Relatos e estudos de casos: 5 paginas.

As seqdes deverdo ter a seguinte ordem: folha de rosto, resumo em portugués, resumao em inglés (abstract), introdugdo,

métodos, resultados, discussdo, conclusde, referéncias bibliograficas, tabelas, quadros e ilustragdes.

O original, incluindo tabelas, quadros, ilustragdes e referéncias bibliograficas, deve seguir os “Requisitos Uniformes para

Criginais Submetidos a Revistas Biomédicas”, publicado pelo Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas {1).

a) Folha de rosto: deve conter o titulo de artigo em portugués e em idioma inglés, ambos de forma concisa; o nome pelo qual
cada autor é conhecido, com seu grau académico mais alto e sua filiag3o institucional (a titulagdo deve ser inserida no texto

coma nota de rodapé); o nome do(s) departamento(s) e dals) instituicio(des) &s guais o trabalho deve ser atribuido; enderego
eletrénica (e-mail) de todos os autores; municipio e unidade federativa e pais; & a(s) fonte(s) de financiamento, sob a forma de

verbas, de equipameanto, de drogas, ou todas elas.

b} Resumo em peortugués: redigide na segunda pagina, com até 250 palavras, apresentando o contexto da pesguisa, os objetivos
que 3 alcangar, 0 enguadramento metodolégico e as principais conclusdies, A formatagio do texto no resumo € sem recuo de
paragrafo e o espagamento entre linhas é simples. Abaixo do resumo, indicar as palavras-chaves, compostas de no maximo 5

descritores que necessariaments precisam estar contidas no resumo.

¢) Resumo em inglés: (Abstract): tradugdo do resumo parz o idioma inglés, cuidando para ndo utilizar tradutores eletrénicos,

uma vez gue a transcrigdo literal pode induzir 2 interpretagdes equivocadas.

d) Intredugdo: contextuzlizagdo do tema pesquisadeo, contemplando os objetivos geral e espeacificos do estudo, as eventuais

hipéteses e os motivos que justificam a realizagdo do estudo.

&) Revisdo de literatura: texto que englobe os conceitos ou defini¢des dos autores utilizados na pesquisa e gue constam nas

referéncias bibliograficas.
fi Procedimentos Metodoldgicos: informar o enguadramento da pesquisa e os métodos utilizados no estudo.

g} Texto da Pesquisa: deve apresentar a investigagae efetuada e as andlises possiveis a partir dela, todas sustentadas na literatura

constante na revis3do de literatura e referéncias bibliograficas.

h) Conclusdes e Consideragdes finais: retomada da pesquisa, indicando as principais conclusdes e eventuais aplicagdes. Além

disto deve especificar se os objetivos definidos foram alcangados ou se necessitam de estudos futuros.

1) Referéncias: devem ser numeradas e ordenadas segundc 3 ordem de aparecimento no texto. Devem ser utilizados ndmeras
arabicos, entre parénteses e sobrescritos, sem espago entre o ndmero da citagdo e 2 palavra anterior, e antecedendo a
pontuagdo da frase ou parégrafo [Exemplo: cuidado® ). © nimero méximo de referéncia é de 30 e 0 ano de publicagio das
referéncias ndo podera ser maior do gue 10 anos da data do manuscrito submetido, admitindo-se considerar maior prazo em
casos em gue ndo exista comprovadamente autores mais atuais com mesma abordagem. Devem ser formatadas no Estilo

Wancouver (hitp:y//www.bu.ufusc.br/ccsm/vancouver.html). (Quande o ndmero de autores ultrapassar a 3 somente os 3

primeiros devem ser citados, seguidos da expressdo et al).

1) Tabelas {elementos demanstrativos come ndmeros, medidas, percentagens, etc): cada tabela deve ser numerada na ordem de
aparecimento no texto, e com um titule sucinto, porém, explicativo. Todas as explicagdes devem ser apresentadas em notas de

rodapé e ndo no cabegalho, A tabela segue a norma MEBR 14724:2011 subitem 5.9, que por sua vez, remete as Normas de

Apresentagdo Tabular do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica — [BGE {1993). A tabela apresenta os seguintes elementos:
titulo, cabegalho, conteddo, fonte e, se necessario, nota(s) explicativals) (geral efou especifica). E dividida por o minimeo possivel
de linhas na horizontal e as bordas laterais ndo podem ser fechadas. M3o sublinhar ou desenhar linhas dentro das tabelas, ndo

USar espagos para separar colunas. Exemplo:



k) Quadros (elementos demonstrativos com informagdes textuais): embors siga especificagdes semelhantes as informadas nas
tabelas (titulo, fonte, legenda, nota(s) e outras informagdes necessarias), terd suas laterais fechadas e sem limite de linhas

horizontais.

Iy Figuras (fotografias, desenhos, graficos): devem ser colocadas com titulo e legenda, e numeradas na ordem de aparecimento
do texto. Graficos devem ser apresentados em preto e branco e somente em duas dimensdes. Fotos ndo devem permitir a
identificagdo do paciente; tarjas cobrindo os olhos podem ndo constituir protegdo adequada. Caso exista a possibilidade de

identificagdo, € obrigatdria a inclusdo de documento escrito, fornecendo consentimento livre e esclarecido para a publicagio.

m) Abreviaturas: devem ser evitadas, pois prejudicam a leitura confortavel do texto. Quando usadas, devem ser definidas, ao

serem mencionadas pela primeira vez. Jamais devem aparecer no titule ou no resuma.

Orientagdes sobre alguns tipos de publicagbes

Artigos de revisio e atualizagio:

Os artigos de revisdo e atualizagio deverdo ser apresentados no mesmo formato que os artigos originais, contendo pagina de
roste, titulo, resume e descritores em portugués e inglés, texto, referéncias bibliograficas, tabelas e figuras. O ndmero maximeo

de paginas ndo devera exceder a 15.

Relatos de casos:

Devem conter pagina de rosto com as mesmas informagdes exigidas e explicitadas anteriormente. O texto devera conter uma
introdugdo breve, que situa o leitor em relagdo & importédncia do assunto e mostra os objetivos da apresentacdo do(s) caso(s) em
questdo; o relato resumido do caso, bem como os comentarios relevantes e comparados 3 literatura. O relato de caso ndo

devera exceder a quatro paginas.

Artigos de Revisdo ou Relatos de casos, ndo poderdo utilizar-se de bibliografias com mais de 10 anos entre a data do material
referenciado e a data da submissdo. Na hipotese de ndo existir literatura tempestiva, o artigo de revis&o deixa de ter relevancia
30 seu propdsito e o relato de caso superficial. A titulo de excegdo, pode se avaliar casos devidamente fundamentados por um

autor sénior.
Resumos de dissertagdes e teses:
Referéncias:

1. International Committee of Medical Journal Editors. Uniform requirements for manuscripts submitted to biomedical journals.
JAMA 1997,277:927-34,

2. Haynes RE, Mulrow CD, Huth EJ, Altman DJ, Gardner MJ. More informative abstracts revisited. Ann Intern Med 1990;113:69-76.

3. BIREME - Centro Latino-Americano e do Caribe de Informagdo em Ciéncias da Salde. DeCs - Descritores em ciéncias da

salde: lista alfabética. 22 ed. Ver. Amp. Sdo Paulo: BIREME; 1992.111p.

4. Ministério da Saude, Conselho Nacional de Salde. Resolugdo n® 196 de 10/10/96 sobre pesguisa envolvendo seres humanos,

DOU 1996 Ouc 16; n® 201, seqdo 1:21082-21085.
Sites de ajuda:

1. Como elabarar referéncias bibliograficas, segundo o Estilo de Vancouver. http://www.bu.ufsc.br/ccsm/vancouver.html

2. Como obter ORCID 7 hitps://bibliotecafea.com/

3. Mormas de apresentagdo tabular conforme o IBGE http://biblicteca.ibge.gov.br/visualizacao/livros/liv22907. pdf
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Lista de Checagem:

Recomenda-se que os autoras utilizem a lista de checagem abaixo para certificarem-se de que todo o material reguerido esta

sendo enviado. Lembramos gue 56 serdo aceitos para avaliaggo artigos que estejam dentro das normas desta publicagio.
- PAgina de rosto com todas as informagdes solicitadas.

- Resumo em portugués e inglés com descritores.

- Texto contendo introducdo, método, resultados e discussdo.

- Inclusdo da informagéo sobre aprovagio do trabalho por Comité de Etica em Pesquisa Médica.

- Referéncias bibliograficas no estilo Vancouver, numeradas por ordem de aparecimento no texto.

- Tabelas numeradas por ordem de aparecimento.

- Gréafices numerados por ordem de aparacimento.

- Figuras identificadas & com legendas.
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