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RESUMO: Desde 2015, os testes genéticos para rastreamento
de mutagdes germinativas em pacientes classificados como de
alto risco, por atenderem critérios internacionais para cancer
hereditario, passaram a ter cobertura obrigatoria pelos planos de
saude privados nacionais. Mesmo com esse modesto avango, a
atual realidade estd muito aquém dos programas de rastreamento
empregados nos Estados Unidos e em outros paises desenvolvidos.
Neste artigo, sdo levantados pontos importantes sobre a politica de
rastreamento e sobre a capacitagao de profissionais médicos e ndo-
médicos na pratica do aconselhamento genético em oncologia.

Descritores: Aconselhamento genético; Oncologia; Sistema
Unico de Saude; Brasil/epidemiologia.

INTRODUCAO

C onforme dados do Instituto Nacional do Cancer,
estima-se, para o Brasil, no biénio 2018-2019,
420 mil novos casos de cancer por ano, excluindo-se os
tumores de pele ndo-melanoma. As neoplasias mamarias e
de prostata sdo as mais prevalentes, com uma estimativa de
68 mil e 62 mil casos por ano, respectivamente. As regioes
Sul e Sudeste do pais concentram 70% da incidéncia geral
de cancer; sendo que s6 na regido Sudeste encontram-
se quase metade desses casos. Nessas duas regioes,

ABSTRACT: Since 2015, genetic testing for germline mutation in
high risk patients, according to international criteria for hereditary
cancer, is of mandatory coverage by national private health
insurance. Although this timid progress, the current reality is still
far beyond the screening programs of the United States and other
developed countries. This article will discuss relevant issues about
the policy of screening and about the training of medical and non-
medical professionals in the practice of oncogenetic counseling.
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predominam os canceres de prostata, mama feminina, os
tumores pulmonares e de intestino. A regido Centro-Oeste
apresenta perfil semelhante, mas incorpora o cancer de colo
uterino e de estdbmago entre os mais incidentes, o que se
repete na regido Nordeste. A regido Norte, por sua vez, ¢
a Unica do pais onde as taxas dos canceres de mama e de
colo uterino se equivalem entre as mulheres'.

Nos ultimos cinco anos, grandes avangos foram
notados na area de oncogenética tanto no Brasil quanto
no mundo. Nesse sentido, existem alguns procedimentos
que se destacam pela possibilidade de prevenir neoplasias
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que tenham o fator genético como elemento relevante
na determinacdo da doenga. Assim, os testes genéticos
para rastreamento de mutagdes germinativas passaram a
ter cobertura obrigatoria pelos planos de saude privados
nacionais em pacientes de alto risco que atendem a critérios
internacionais para cancer hereditario®.

Desde 2015, sdo cobertas as analises dos genes
BRCAL1 e BRCA2 para o diagnostico de cancer de mama
familiar, MEN-1 ¢ MEN-2 para neoplasia enddcrina
multipla, APC e MUTYH para polipose adenomatosa
familiar, e dos genes MLH1, MSH2, MSH6, PMS2 e
EPCAM para sindrome de Lynch. Nesses casos, além da
inclusdo do procedimento genético para o diagnostico
da doenga, também ¢é coberto pelo plano de saude o
procedimento cirtirgico profilatico e de reconstrugao?.
Além disso, as agdes que necessitam de aconselhamento
genético (AQG) para pacientes com diversos tipos de
doencgas genéticas foram recentemente incluidas na lista
de procedimentos de cobertura obrigatdéria da saude
suplementar com base em diretrizes da Agéncia Nacional de
Satide (ANS) de 2015 e no Sistema Unico de Saude (SUS),
através da Portaria n°199 de doencas raras*. Infelizmente,
esta ndo ¢ ainda uma realidade para SUS, o qual ndo
cobre essas analises, dificultando assim identifica¢do de
individuos de alto risco’.

O diagndstico precoce € um forte aliado no combate
ao cancer hereditario, ja que esses pacientes apresentam
um progndstico mais reservado do que a populagdo geral
e, portanto, precisam de tratamentos oncoldgicos mais
caros e demorados®. Estudo realizado em populagdo judia
demonstrou que a identificagao precoce de individuos de
alto risco para cancer auxiliou no diagndstico precoce
e refletiu em uma redugdo de gastos com o tratamento
oncolodgico’.

O servi¢co multiprofissional e interdisciplinar de
aconselhamento genético (AG) da Liga Norte-riograndense
Contra o Cancer (LNRCC), institui¢ao de referéncia no
Servico de Oncologia no estado do Rio Grande do Norte,
atende pacientes de alto risco do SUS desde 2009. O
objetivo principal desse ambulatério € identificar individuos
de alto risco para cancer hereditario, encaminhados por
outros profissionais da drea oncoldgica, e assim oferecer o
sequenciamento de DNA por Next Generation Sequencing
(NGS) para a detecgdo de mutagdes germinativas bem
como prover suporte médico e psicologico. Essa pratica
possibilita ajudar os pacientes a entenderem a causa de suas
condi¢des hereditarias, além de adquirirem uma percepgao
ampla de como essa condigao afeta as suas relagdes sociais,
os seus planos futuros e, especialmente, a sua condigao de
saude. Esse ambulatorio de alto risco funciona através de
uma parceria entre o hospital a LNRCC e a Universidade
Federal do Rio Grande do Norte (UFRN), a qual
fornece toda a infraestrutura de laboratorio, profissionais
qualificados e os sequenciadores de DNA. O hospital ¢
responsavel por oferecer o espago fisico para o ambulatério
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especializado de AG, por agendar e encaminhar pacientes
de risco para cancer familial ou hereditario para esse servigo
e por fornecer suporte médico aos pacientes portadores de
mutac¢do germinativa.

No servico interdisciplinar de AG da LNRCC,
participam um médico oncologista, uma bidloga geneticista
e uma psicologa. Os aconselhadores genéticos coletam
informagdes clinicas relevantes sobre a historia pessoal
e familiar do individuo e, apos a realizacdo dos testes
moleculares disponiveis, podem explicar como as
condigdes genéticas dos pacientes sdo transmitidas para
as geracdes seguintes. Desta forma, ¢ possivel obter
informagdes personalizadas a respeito das condigdes
genéticas do paciente e das condutas clinicas apropriadas
para cada caso com base nos preceitos da Medicina Baseada
em Evidéncia®.

No campo da oncologia, a acdo do profissional
que realiza AG ¢ alertar sobre o desenvolvimento de
determinados canceres com base no seu historico pessoal
e familiar, discutir testes genéticos, opc¢des terapéuticas
e diagnosticas para o individuo, assim como orientar o
paciente sobre as consequéncias emocionais, psicologicas
e sociais do conhecimento de ser portador de uma
mutacao que confere maior suscetibilidade a uma doenca
neoplasica’.

De acordo com o Instituto Nacional do Cancer em
2014, no Brasil, existiam poucos centros assistenciais,
publicos ou privados, capazes de diagnosticar e assistir
pacientes com céancer hereditario'®. Dessa forma, a
execucao de projetos de colaboragdo academia/hospital que
fomentam a pratica de AG em conjunto com ferramentas de
diagnostico molecular na pesquisa basica ou translacional
deve ser estimulada no pais. Entretanto, o que se observa
no cendrio atual ¢ a auséncia de politicas de inclusao
de individuos com alto risco de desenvolvimento de
cancer, associado a um baixo niumero de laboratorios para
diagnodstico molecular e baixo niimero de profissionais
qualificados!.

AFORMACAO DO ESTUDANTE DE GRADUACAO
E POS-GRADUACAO PARA O AG

Dentre as diversas diretrizes curriculares nacionais
voltadas para os cursos das areas de Ciéncias da Saude,
uma das mais recentemente elaboradas e reformuladas sao
as do curso médico, publicadas no final do ano de 2014.
Nesta nova diretrize, os conhecimentos e habilidades
requeridas para o egresso e futuro profissional médico se
constituem em trés pilares fundamentais: a atengo a saude,
a gestdo em saude e a educacdao em saude. Além disso, a
mesma diretrize coloca que o médico deve ser formado
para atender as necessidades de saude individuais, as quais
envolvem a investigacdo acurada de hipoteses diagnosticas
e a indica¢do do aconselhamento genético'.

Considerando o contexto de formacao dos alunos



de graduagdo dos inumeros cursos, a referéncia ao AG
¢ importante para a insercao deste tema na realidade da
educagdo em satde no Brasil. Entretanto, uma série de
problemas sao enfrentados na implementacao dessas novas
diretrizes.

Um deles esté na propria estruturagdo da educacgao
dos profissionais de satde, a qual é voltada para os principios
e diretrizes do Sistema Unico de Satde (SUS) que, por sua
vez, estruturalmente e legalmente, prioriza a atengao basica
a saude focando em demandas mais prevalentes em toda a
populacdo. Como exemplos, podem ser citadas iniciativas
como o Programa Nacional de Reorientacao da Formagao
em Saude — Pro-satude, o Programa da Educacao pelo
Trabalho para a Saude — PET — Saude, as quais oferecem
suporte para o ensino de graduacdo de diversos cursos de
saude e visam formar profissionais de saude associados
as pesquisas voltadas a necessidades basicas de saude
através da integragéio entre ensino-servigo-comunidade!'.
Essas iniciativas corroboram, portanto, com a tendéncia
de priorizar as demandas de satide mais prevalentes na
populacdo e, portanto, diminuindo o encaminhamento
para atendimentos mais personalizados, nos quais inclui-
se 0 AG.

Assim, as praticas atuais de AG em oncologia no
Brasil estdo direcionadas para niveis de atencdo muito
especializados, cujo entendimento ndo ¢ a prioridade
estrutural da formacao dos profissionais de satide que no
futuro podem trabalhar com esse tipo de pratica, sejam
eles médicos, enfermeiros, bidlogos geneticistas ou
psicologos!!.

Nesse sentido, para a tematica do AG em oncologia
ganhar for¢a na formacdo dos profissionais de saude no
Brasil, ¢ importante a abordagem dessa tematica dentro
de outras areas inerentes aos cursos de graduacdo como
¢ o caso da Genética Humana, da Propedéutica Médica e
da Oncologia.

No Brasil, existem quatro cursos de pos-graduacgao
com énfase em AG:

1. Mestrado Profissional em Aconselhamento
Genético e Gendmica Humana- Universidade de Sdo Paulo
(USP);

2. Pos-graduagao Lato Sensu em Aconselhamento
Genético em Predisposi¢ao Hereditaria ao Cancer- Hospital
Israelita Albert Einstein;

3. Programa de Mestrado Profissional em Genética
Humana da Universidade de Campinas (UNICAMP),
com trés areas de concentracdo: AG, métodos de genética
molecular e de citogenética;

4. Mestrado Internacional em Aconselhamento
Genético — Universidade Federal do Rio Grande do Sul
(UFRGS) em parceria com a Universidade do Porto
(Portugal).

Sdo colocados como requisitos minimos para a
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obtenc¢ao do titulo na modalidade de pos-graduacao em AG:
a) curso de treinamento em nivel de mestrado com minimo
de 1.500-2.000 horas, sendo de 40 a 50% da carga horaria
na forma de pratica clinica supervisionada, b) exames
de certificacdo e recertificagdo e c¢) inser¢do em equipe
multidisciplinar. Os cursos, por sua vez, sao destinados
a médicos geneticistas, aconselhadores genéticos ndo
médicos, enfermeiros geneticistas e médicos de outras
especialidades com treinamento em genética.

Apesar dos cursos supracitados estarem nas
regides Sul e Sudeste, o Ministério da Satde anunciou
que vai criar um curso de educagdo a distancia (EAD)
para especializagdo em AG voltado tanto para médicos
quanto para profissionais ndo médicos, porém ainda sem
previsao de langamento. Ademais, € esperado que ocorra
a regulamentacdo da Oncogenética como area de atuacdo
médica pela Associagdo Médica Brasileira (AMB) e
Sociedade Brasileira de Genética Médica (SBGM) em
2019, o que pode estimular a capacitagdo e atuacao de
médicos na area de AG em oncologia.

Em paises como os Estados Unidos, a formagao
profissional e a estruturacao dos servigos de saude voltados
para AG ¢é uma realidade anterior a brasileira. Desde de
1969, hé programas de treinamento e de graduacao voltados
para o tema, existindo atualmente um total de 39 no territorio
norte-americano. Além disso, a profissao de aconselhador
genético conta com regulamentacdo especifica para registro
e certificagdo profissional no pais, tanto a nivel federal
como também a nivel estadual, existindo mais de 20 estados
que contam com regulamentacao especifica para a fungdo'*.

A IMPLEMENTACAO DO AG NA ATENCAO
ONCOLOGICA NO BRASIL

Na Politica Nacional de Ateng¢do Oncologica,
elaborada pelo Ministério da Saude e pelo Instituto
Nacional do Cancer em 2005, ndo ha referéncia direta a
pratica do AG nos diversos niveis de atengdo dos servigos
que compreendem a aten¢do oncoldgica no Brasil
Entretanto, entre os componentes fundamentais dessa
diretriz sdo destacadas agdes ligadas a prevencao e reducao
de risco para o cancer, a exemplo do plano de controle do
tabagismo e de outros fatores de risco para o cancer do colo
de utero e do cancer de mama'®.

Considerando a crescente incidéncia de cancer na
populagdo brasileira e mundial e a busca por estratégias
para a sua prevengao e diagndstico precoce, a pratica de AG
em oncologia representa uma possibilidade de mensuragao
derisco e explicacao para o paciente dos fatores ambientais,
bioldgicos e sociais que podem contribuir para o risco
de cancer. Dessa forma, ¢ possivel orientar praticas que
possibilitem a prevencdo do cancer e a promogao de satde,
a exemplo das cirurgias profilaticas e da quimioprevengao
para o cancer de mama-familial-hereditario'®.

Apesar do AG interferir na reducdo da incidéncia
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de cancer e em seu manejo clinico, a baixa incidéncia de
neoplasias de carater genético-hereditario, se comparada a
incidéncia de cancer esporadico na populagdo, dificulta a
priorizagdo de politicas de saude especificas para esse grupo
restrito doencas. Nos tumores mamarios hereditarios, que
representam apenas 10% da incidéncia de neoplasias de
mama, o AG pode orientar o tratamento clinico e sugerir
a adogdo de cirurgias de mastectomia profilatica, que
podem levar uma grande reducdo de risco em pacientes
geneticamente predispostas'”.

Um dos marcos do servigo de aten¢do oncoldgica
no Brasil ¢ a existéncia de hospitais gerais estabelecidos
como Unidades de Assisténcia de Alta Complexidade em
Oncologia (UNACON) e de Centros de Assisténcia de Alta
Complexidade em Oncologia (CACON)'®. Nas diretrizes
que colocam os critérios necessarios para que as institui¢oes
apresentem esse tipo de titulo, ndo ¢ mencionada a
disponibilidade dos servigos de AG. Dessa forma, ndo ha
subsidio que garanta que um individuo de alto risco seja
encaminhado a um atendimento individualizado dentro do
proprio SUS.

Outra importante barreira a inser¢ao das praticas
de AG no contexto da atengdo oncoldgica no SUS ¢ a
dificuldade enfrentada em areas prioritarias do tratamento
oncologico como ¢ o caso da radioterapia e da cirurgia
oncoldgica. De acordo com o Relatério de Auditoria
Operacional da Politica Nacional de Atengdo Oncologica,
o SUS atende 65,9% e 46,8% das demandas nessas duas
areas respectivamente, o que torna necessaria e urgente a
ampliacdo desses servicos'.

Dentro de tal contexto, os servicos de AG em
oncologia tendem a ser inseridos nas institui¢des que
tradicionalmente trabalham tanto na assisténcia a saude
quanto na pesquisa em doengas raras de etiologia genético-
hereditaria, de forma a garantir um servigo oncogenético
de alta qualidade.

INICIATIVA DO PACIENTE A PROCURA DO
SERVICO DE AG

O aparente grau de desconhecimento da populagdo
brasileira acerca da doenga oncoldgica e de seus
mecanismos de prevencao primaria, secundaria e terciaria,
dificulta ndo s6 a adogao de habitos saudaveis, capazes de
interferir no processo de carcinogénese, mas também na
busca de acesso a servigos especializados no diagnostico
precoce e prevengdo das doengas neoplasicas.

De acordo com estudo realizado no CACON
da Universidade Regional do Noroeste do Estado do
Rio Grande do Sul, 79,0% das pessoas atendidas com
diagndstico de cancer desconheciam os fatores de risco
para a doenga e 80,0% dos entrevistados afirmaram ter
procurado profissionais médicos ou enfermeiros apoés o
aparecimento de algum tipo de sintoma'®.
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Quando se trata do reconhecimento do AG
como uma estratégia de preven¢do ¢ modificacdo de
risco no cancer, hd uma grande dificuldade relacionada
ao desconhecimento da patogenia e apresentacdo das
neoplasias e dos principios do aconselhamento genético
para doengas consideradas de carater familial/hereditarios,
mesmo entre os profissionais de saude.

Estudo desenvolvido com enfermeiras no oeste
da Turquia atestou que 100% delas apresentavam grau
de conhecimento insuficiente a respeito da pratica de
aconselhamento genético e 95,9% disseram ndo saber ao
certo o papel dos testes genéticos™.

Outro ponto alarmante em relagao a essa problematica
¢ o grau de interferéncia que as desigualdades econdmicas
e sociais exercem sobre o grau de conhecimento acerca
da doenga oncologica. Em estudo envolvendo 2891
entrevistados no Marrocos, foi mostrado que a residéncia
em area urbana e tempo de escolaridade maior que 6 anos
estdo correlacionadas com maior grau de conhecimento
sobre o cancer (p < 0,001)".

Prover maior informagdo ao paciente a respeito
das caracteristicas intrinsecas da doenga neoplasica e
dos mecanismos de heran¢a nela envolvidos sdo itens
que podem ser inclusos dentro da propria assisténcia
oncoldgica, a partir do momento em que o médico
oncologista estabelece uma alianga terapéutica com o
paciente e explica os beneficios desses procedimentos.
Nesse sentido, as praticas de aconselhamento genético
ndo estariam necessariamente atreladas a servigos
especializados de oncogenética e genética médica.

A PESQUISA CLINICA COMO ESTRATEGIA DE
ESTIMULO AO AG NO BRASIL

A pesquisa clinica ¢ considerada uma estratégia
importante para influenciar as medidas de satude publica e
resolver problemas comuns na populagio brasileira, onde
ha demanda crescente de novos servigos resultantes do
envelhecimento da populagdo e do aumento de doengas
cronicas’. No campo da oncologia, a pratica da pesquisa
clinica esbarra em algumas dificuldades da organizagao
da aten¢do oncologica no Brasil. Dentre elas, pode-se
citar a concentragdo do servigo em poucos hospitais ¢
centros universitarios, além de uma caréncia de métodos
de diagnostico de alta precisao e de pessoal qualificado.

Servigos de AG e desenvolvimento de pesquisa
clinica estiveram correlacionados em diversas experiéncias
de satde no Brasil € no mundo. No Brasil, entre 2009
e 2015, estudos em individuos com suscetibilidade a
cancer de mama e ovario familial-hereditario e a tumores
hereditarios gastrointestinais possibilitaram levantamento
de informagdes a respeito das caracteristicas clinicas e perfil
genético desses individuos?*2,



REDES NACIONAIS DE ATENCAO AO CANCER
HEREDITARIO

Apesar dos consideraveis avangos no que se refere
aregulamentagdo do AG pela Agéncia Nacional de Saude,
esse servico ainda permanece inacessivel a grande parte
da populagao brasileira, considerando que boa parcela dos
cidaddos sdo dependentes do SUS e das instituigdes a ele
vinculadas. Com o intuito de fazer frente a esse problema,
em 2009, o Instituto Nacional do Cancer criou a Rede
Brasileira de Cancer Hereditario (REBRACH), iniciativa
suportada através de financiamento publico por meio
do Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e
Tecnologico (CNPq).

Dentre as principais realizagdes dessa iniciativa
destacaram-se: desenvolvimento de projetos de pesquisa na
area de aconselhamento genético, treinamento especializado
para profissionais de satde dos centros membros da rede
e publicacdo de manual operacional para manejo das
sindromes hereditarias relacionadas ao cancer. Em 2011, a
REBRACH foi fortalecida pelo estabelecimento de novos
centros especializados em pesquisa e assisténcia ao cancer
hereditario, hoje, presente em diversas cidades como Sao
Paulo (AC Camargo Cancer Center e Universidade Federal
de Sao Paulo), Ribeirdo Preto (Hospital das Clinicas da
Universidade de Sao Paulo), Barretos (Hospital de Cancer
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