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Mensagem da Administracao

Com decadas de historia, o A.C.Camargo
Cancer Center construiu um importante
legado, baseado em diversas geragoes de
profissionais que escolheram dedicar suas
vidas para conhecer e combater o cancer,
beneficiando milhares de pacientes. Temos
0 papel de liderar esta causa em nosso
pais, dialogando com as mais importantes
instituicoes do Brasil e do mundo, evoluindo
as praticas para prevenir e tratar o paciente
oncologico e disseminando o conhecimento
sobre a doenca para toda a sociedade.

Buscamos encontrar respostas para os desafios
apresentados pela evolucao da ciéncia e da
tecnologia, garantir nossa perenidade, inovar

e evoluir em nossa atuacao. Por meio de

um planejamento que se estende ate 2020,
trabalhamos 12 programas estrategicos para

efetivar esse modelo em carater pioneiro no Brasil.

Acreditamos que a forma de consolidar um
centro integrado de diagnostico, tratamento,
ensino e pesquisa e promover uma ampla
convergéncia entre pessoas, valores e
objetivos. Mais que operar em todas essas
frentes, queremos que cada paciente que
ingresse no A.C.Camargo Cancer Center nos
perceba como uma equipe especializada para
compreender, detectar, tratar, reabilitar, ser sua
referéncia e estar ao seu lado.

Em 2017, um ano repleto de desafios para a
Instituicao e para o setor de saude, trabalhamos
para estruturar 0s processos operacionais e
realizamos investimentos recorrentes necessarios
aum centro hospitalar de grande porte como

0 Nosso — desenvolvimento de pessoas,
reformas, aquisicoes de novos equipamentos,
etc. Ha, porem, uma dimensao fundamental

em nossa atuacao: a producao e a difusao de
conhecimento, que, no modelo Cancer Center, se
traduz na combinacao entre Ensino e Pesquisa.

Destacamos que, durante o ano, foram mais de
RS 22 milhoes em custos associados a pesquisa.
Reflexo desses esforcos, publicamos mais de
180 artigos cientificos em revistas indexadas
internacionais. Na frente de ensino, foram 11/
profissionais formados no ano nos cursos de
residéncia medica, multiprofissional e programas
de aperfeicoamento e aprimoramento, alem

de 77 mestres, doutores e pos-doutores com
pesquisas concluidas no Programa de Pos-
Graduagao Stricto Sensu em Oncologja.

Realizamos 14 eventos cientificos com mais

de 2 mil participantes, que contribuiram

para a disseminacao de conhecimento, para
atualizagao em oncologja e para troca de
experiéncias com instituicoes de todo o mundo.

Na integracao direta da pesquisa com a
assisténcia, consolidamos os tumor boards,
com mais de 2 mil casos analisados.
Estruturamos, ainda, o Centro de Imunoterapia
e grupo de pesquisa em imuno-oncologia
translacional, aumentando o escopo de suas
atividades com a chegada de novos cientistas e
0 aprimoramento de profissionais para ampliar
0 conhecimento, a inovagao e 0s avangos de
uma pratica terapéutica de quase uma decada,
com mais de 350 pacientes ja beneficiados.

Acdes como essas consolidam o nosso
modelo Cancer Center para alem da
assisténcia aos pacientes. Por meio delas,

o A.C.Camargo demonstra a sociedade
estar comprometido em permanecer como
referéncia em sua area, com resultados
que gerem impacto positivo e garantem a
perenidade da instituicao.

Neste relatorio, conheca uma sintese de nossa
producao cientifica durante 2017 e saiba como
estruturamos nossa atuagao e estrategja —
com destaque para o papel da Pesquisa na
consolidacao do Cancer Center. Para mais
informacoes sobre nos, consulte nosso
Relatorio de Sustentabilidade 2017, disponivel
no site da Instituicao.

Boa leitura.

José Ermirio de Moraes Neto, Presidente do Conselho Curador,

Vivien Rosso, Superintendente Geral, e José Hermilio Curado,
Presidente da Diretoria Estatutaria
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Jefferson Luiz
Gross, MD, mestre
e lider de Pulmao

e Torax, Fernando
Maeda, Anestesista,
e Ketty Silvestre
Vituriano, Técnica
de Enfermagem, em
procedimento de
broncoscopia



o
w
[=
=z
w
(8}
o
w
O
4
<
(8]
o
g
o
<
=
<
.
9
<

O A.C.Camargo
Cancer Center

O A.C.Camargo Cancer Center € uma do cancer, prové assisténcia de alta
instituicao privada sem fins lucrativos, sediada  complexidade, centrada na seguranga e no
em Sao Paulo, referéncia internacional atendimento as necessidades dos pacientes
na area de oncologja. Operando como - que abrangem atendimentos particulares e
um centro especializado e integrado de oriundos do sistema suplementar privado ou
diagnostico, tratamento, ensino e pesquisa do Sistema Unico de Saude (SUS).

O Cancer Center em numeros

4.508 16 151

> Suporte no atendimento de

oncologia clinica e quimioterapia Conheca a historia do A.C.Camargo Cancer Center
em www.accamargo.org.br/nossa-historia

profissionais Clentistas e iIngressantes na
pesquisadores residéncia medica e
742 multiprofissional e
o NoS programas de
Corlpo c|f|in|¢o N | JIEZS do aperfeicoamento e
multipronissiona , _ aprimoramento
poOs-graduagao
Principais unidades
Antonio Prudente e Tamandaré Pires da Mota - Inauguracao em 2018
480 138 2 20 12 mil m?
leitos  consultorios  centros andares area construida
cirurgicos
> Infraestrutura para > Abrigara os Centros de -
quimioterapia e radioterapia Referéncia de Tumores da g
o Mama, Tumores Ginecologicos S
> Parque tecnoldgico de e Tumores Cutaneos £
diagnostico e tratamento z
o
Castro Alves Centro Internacional de a
4 5 Pesquisa (CIPE) - Inaugurado em 2010 &
. 2 a4
,O Mil m .
Concentra a area administrativa + de 4 mil m g
Atividades em laboratorios 3]
<
. ) > Pesquisa integrada a atividades S
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ESTRATEGIA

Ciente dos desafios e das oportunidades a capturar
em seu segmento de atuacao, o A.C.Camargo
iniciou, em 2016, a implantacao do Planejamento
Estratégico para um periodo de dez anos.

Reunindo metas, objetivos, projetos-
chave e uma visao clara do proposito e da
ambicao do negocio, o plano tem como
ponto de convergéncia a consolidagao do
Cancer Center.

Esse conceito oferece uma abordagem
inovadora para 0 combate ao cancer

em centros hospitalares, um modelo ja
consolidado nos mais importantes centros
de oncologja do mundo, respondendo

aos desafios de avancar nas fronteiras

do conhecimento cientifico; encontrar
solugoes de ganho mutuo para as diversas
partes envolvidas (a Instituicao, operadoras
de planos de saude, pacientes), com
racionalizacao do custo de tratamento;
formar e qualificar especialistas na area
oncologica; e oferecer as melhores
alternativas de tratamento, resultando no
aumento dos indices de cura e de sobrevida
do paciente e melhor qualidade de vida, com
énfase no entendimento de sua experiéncia.

Para implantar a iniciativa, sao desenvolvidos
12 Programas Estrategjcos. Sao eles:

- Expansao

« Consolidacao do Cancer Center
« Foco do Paciente

- Gestao de estrategica de pessoas

- Exceléncia do corpo clinico, assistencial
e residentes

- Redesenho de processos

- Infraestrutura

« Tecnologia da Informacao

« Parceria com operadoras e empresas
- Modelo de filantropia

- Ensino

- Pesquisa

O foco da Pesquisa traz a atuagao integrada
dos conhecimentos da ciéncia basica e
clinica em beneficio do paciente com cancer,
com forte impacto atual e futuro sobre 0s
servicos de saude brasileiros e internacionais.

Segundo o Instituto Nacional do Cancer
(Inca)’, em torno de 600 mil novos casos da
doenca devem ocorrer no Brasil em 2018.
Os canceres de prostata (68 mil) em homens
e mama (60 mil) em mulheres serao os mais
frequentes. A excecao do cancer de pele
nao melanoma, os tipos de cancer mais
incidentes em homens serao prostata (31,7%),
pulmao (8,7%), intestino (8,1%), estdmago
(6,3%) e cavidade oral (5,2%). Nas mulheres,
0s tumores de mama (29,5%), intestino (9,4%),
colo do utero (8,1%), pulmao (6,2%) e tireoide
(4,0%) figurarao entre os de maior incidéncia.

Diante desse contexto desafiador, cabe

ao A.C.Camargo reforcar sua posicao de
Instituicao comprometida com o estudo de
cada caso, 0 mapeamento de novas terapias
e tecnologjas e a transferéncia de métodos
inovadores da pesquisa para a pratica
clinica desde o diagnostico, tratamento e
seguimento. O treinamento e a capacitagao
de profissionais em Oncologia somam-

se a todo este contexto que tem como
finalidade ofertar a atuais e futuros pacientes
conhecimento de ponta em oncologja.
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PESQUISA E ENSINO

ENTENDA
O CICLO DE
ATUACAO DO
CANCER CENTER

DIAGNOSTICO

Ao chegar ao
A.C.Camargo com
suspeita de cancer, o
paciente é atendido
por uma equipe
multidisciplinar e
realiza exames de alta
acuracidade, a fim de
obter um diagnostico
preciso e o estadiamento
da eventual doenga,
fundamentais para a
conduta terapéutica
personalizada.

TRATAMENTO

Aplicacao da pratica
assistencial integrada com
base em evidéncias clinicas e
cientificas; acompanhamento
médico e profissional nas
diversas especialidades
focadas no tipo de cancer,
de acordo com seu grau de
complexidade; realizacdo de
cirurgias, procedimentos e
tratamentos ambulatoriais;

e internagao visando a
recuperacao da saude

do paciente.
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ENSINO

Formagao centrada

no aluno a partir da
integracao de ensino

- pos-graduacédo - e
treinamento em servico
(aprendizagem pratica),
valendo-se de um corpo
docente altamente
qualificado em cancer

e da conexao entre as
atividades assistenciais e
de educagao e capacitacao
de profissionais da area
da saude.

Residéncias

Medica
e Mu\t‘\proﬁs_siona\
em oncologia

PESQUISA

Execucao de atividades de
pesquisa molecular, genética,
genomica e imunologica
para maior entendimento
dos mecanismos da doencga;
aplicagao do conhecimento
molecular da doenga para
indicagao de medicina de
precisao na abordagem
terapéutica; e discussao

de casos considerando
caracteristicas individuais de
cada paciente e avaliagao

da eficacia de tratamentos

inovadores - medicamentos,
tecnologjas e biomarcadores
- para diferentes tipos de
tumores fecham o ciclo do
Cancer Center, fomentando
a pesquisa hoje para oferecer
novos tratamentos no futuro.

A.C.CAMARGO CANCER CENTER PRODUGAO CIENTIFICA 2017



Diana Noronha, PhD
e Pesquisadora, avalia
grafico gerado a
partir da analise de
microbioma




A pesquisa
no A.C.Camargo
Cancer Center

O eixo da pesquisa é fundamental para que

o A.C.Camargo consolide o modelo Cancer

Center, contribua ativamente para trazer novos
conhecimentos sobre a doenca e a inovacao na
oncologia e reforce o compromisso com os melhores
resultados no tratamento dos seus pacientes.
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O A.C.Camargo conta com um espagco
exclusivo para as atividades de pesquisa,

o Centro Internacional de Pesquisa (CIPE).
Nele, os cientistas da Instituicao mergulham
nas atividades ligadas a pesquisa basica-
translacional, aquela que leva o conhecimento
cientifico para a pratica assistencial.

O CIPE esta em um edificio mais de 4 mil
metros quadrados, proximo a sede da
Instituicao. As pesquisas sao conduzidas
em conjunto com o corpo clinico e
assistencial, em laboratorios que contam
com equipamentos de ultima geracao em
abordagens genéticas, gendmicas, biologia
tumoral e biomarcadores, metagenomicas
(microbioma), bioinformatica e imunologia,
promovendo a medicina de precisao. Ja a
pesquisa epidemiologica traz conhecimentos
que apoiam tanto o paciente quanto as
outras areas de pesquisa.

A pesquisa basica-translacional esta
organizada por grupos de Gendémica e
Biologia Molecular, Bioinformatica, Gendmica
Médica, Imuno-Oncologia Translacional,
Biologja Tumoral e Biomarcadores,
Epidemiologia e Bioestatistica.

A pesquisa clinica esta presente em estudos
nao intervencionistas gue buscam melhor

diagnostico, prognostico e resposta a terapia
e estudos intervencionistas de iniciativa do
investigador ou da industria que pesquisam
melhores tratamentos para pacientes com
diferentes tipos de tumor.

A pesquisa epidemiologica tambem

¢ bastante ativa na Instituicao e busca
entender a relacao do cancer com
fatores demograficos, sociais, ambientais
e epigenéticos a partir dos registros
hospitalares e populacionais de cancer.

Alem da pesquisa Institucional, os grupos
de pesquisa (translacional, clinicos e
epidemiologicos) atuam tambem em
parceria com instituicoes internacionais

de referéncia promovendo a producao
cientifica, com publicacoes em importantes
periodicos que seguem critérios rigidos e
COM revisao por pares.

O periodico Applied Cancer Research esta
afiliado a Instituicao ha 40 anos e atualmente

e editado pela BMC/Springer Nature, reunindo
artigos cientificos relacionados a temas da area.

Em 2017, o corpo clinico e cientifico do
A.C.Camargo publicou 182 artigos em
revistas internacionais indexadas e 18 em
revistas nacionais.
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Producao cientifica
do ano

182

artigos em revistas
internacionais indexadas

156

projetos realizados

1.595

projetos de pesquisa
entre 2008 e 2017

Scientific Advisory Board

No A.C.Camargo, o Estatuto Social € o
principal documento de orientagao quanto

ao modelo de governanga - que tem no
Conselho Curador, na Diretoria Estatutaria e
em comités de suporte diversos seus principais
Orgaos decisorios e de assessoramento.

Entre os comités que atuam em sintonia com
o Conselho Curador, o Scientific Advisory
Board € um dos principais a zelar pela
exceléncia em pesquisa, geracao e difusao
de conhecimento dentro da Instituicao.
Cabe a esse orgao, formado por cinco
cientistas internacionais de referéncia nas
areas de epidemiologia, cirurgia, clinica,

Pesquisa clinica
intervencionista

12 estudos em fase
de recrutamento
de pacientes

31 estudos em
acompanhamento

estudos
fechados

189 estudos cadastrados

(2001-2017)

pacientes
incluidos
em pesquisa
(2001-2017)

2.34

radioterapia e pesquisa basica, assessorar
o A.C.Camargo quanto as suas diretrizes
de ciéncia, tecnologia e inovagao, com
foco na pesquisa aplicada a prevencao, ao
diagnostico e ao tratamento do cancer.

Desde 2015, quando o Planejamento
Estratégico da Instituicao apontou os pilares
mais criticos para o alcance de sua visao de
futuro, o Scientific Advisory Board faz parte
da governanca. O atual grupo, com mandato
iniciado em 2016 para um periodo de trés
anos, cabendo renovacao, € composto dos
seguintes especialistas:



Prof. Eduardo Franco (chairman)

Professor nos departamentos de Oncologia
e Epidemiologia e Bioestatistica, diretor

da divisao de Epidemiologia do Cancer e
chairman do departamento de Oncologia da
Faculty of Medicine, da McGill University, em
Montreal, Canada.

Prof. Charles M. Balch

Professor de Cirurgia e ex-head da Divisao
de Cirurgia da University of Texas MD
Anderson Cancer Center, em Houston
(EUA). Também atuou no Johns Hopkins
Hospital, em Baltimore (EUA). Foi fundador e
editor-chefe do periodico Annals of Surgjcal
Oncology e atual editor-chefe do periodico
Patient Resource Cancer Guides.

NOSSA PESQUISA

Pesquisa Basica

Cientistas trabalham em laboratorios com

Prof. Mary K. Gospodarowicz

Professora da University of Toronto; vice-
presidente regional do Cancer Care Ontario,
Toronto; diretora medica do Princess
Margaret Cancer Centre, University Health
Network, Toronto, Canada; ex-presidente da
Union for International Cancer Control.

Prof. Webster K. Cavenee

Diretor de Aliancas Estratégicas em
Canceres do Sistema Nervoso Central

no Ludwig Cancer Research na California
(EUA); e também professor da University

of California. Ex-presidente da American
Association for Cancer Research e membro
da US National Academy of Sciences and
Institute of Medicine.

Prof. Mina J. Bissell

Professora e cientista da divisao Life Scientes
do Lawrence Berkeley National Laboratory,
Berkeley, California, EUA; membro da US
National Academy of Sciences and Institute
of Medicine e ex-presidente da American
Society for Cell Biology.

tecnologia no estado-da-arte estudando
tecidos tumorais, células, moleculas e
micro-organismos (virus, bacterias, entre
outros), com o objetivo de entender

0S mecanismos e vias pelos quais 0s
tumores surgem, progridem e disseminam
(metastases), identificando potenciais alvos
para terapia, biomarcadores de diagnostico,
prognostico e resposta ao tratamento.

Pesquisa Translacional

Transferéncia do conhecimento adquirido
na Pesquisa Basica para a pratica clinica.
Consiste na utilizacao do conhecimento
molecular dos mecanismos relacionados
a0 processo tumoral, em combinagao com
estudos em pacientes ou material biologico
proveniente deles para compreender e
solucionar problemas reais.

Desde 2016, a pesquisa translacional passou
a priorizar areas e concentrar 0s esforcos
dos cientistas. Com base em critérios como
a relevancia de determinados tipos de
cancer no Brasil e da expertise ja instalada,
foram selecionadas como prioritarias as
pesquisas em carcinomas de cabeca e
pescoco, tumores de rim e de estdmago,
sarcomas de partes moles, tumores raros e
0s tumores hereditarios.

Pesquisa Clinica

Estudos sao conduzidos diretamente com
pacientes para investigar novas medicagoes,
técnicas cirurgicas e procedimentos,
eventualmente em parceria com a industria
farmacéutica. Em virtude da experiéncia
acumulada em mais de cinco decadas de
tratamento, de casos simples aos mais
complexos, o A.C.Camargo Cancer Center
esta habilitado a realizar pesquisas clinicas
em todas as etapas do ciclo de cuidado do
paciente com cancer.
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PROJETOS E

ACOES EM DESTAQUE

Biobanco

Criado em 1997, € um banco de amostras
de tumores, tecidos normais e sangue, cuja
doacao para pesquisa é consentida por
pacientes submetidos a cirurgias ou outros
procedimentos na Instituicao. O material
permite a realizagao de varios estudos que
se traduzem em conhecimento e geram
um entendimento maior dos mecanismos

Biobanco em 2017

1.618 pacientes
recrutados

3.043 tecidos

congelados coletados

1.212 extracoes de RNA
e DNA a partir de tecido
e sangue coletados

Laboratério de Imuno-Oncologia
Translacional

O ano de 2017 marcou avangos expressivos
na pesquisa clinica-translacional voltada

a imunoterapia. Um dos destaques foi a
estruturacao do Laboratorio de Imuno-
oncologia, que iniciou suas atividades ja
atreladas a assisténcia com a criacao do
Centro de Imunoterapia. Em conjunto, o
laboratorio e o centro téem como objetivo
oferecer tratamento especializado com
fluxos especificos, profissionais capacitados
e enfermeiros de referéncia para assistir o
paciente e garantir o monitoramento remoto
e realizar estudos moleculares para entender
0S mecanismos de resposta ou resisténcia ao
tratamento com imunoterapia.

relacionados aos processos tumorais. O
Biobanco do A.C.Camargo foi o primeiro
estabelecido e certificado pela CONEP
(Comissao Nacional de Ftica em Pesquisa) no
Brasil, e um dos maiores da America Latina e
conta com mais de 70 mil amostras coletadas;
atualmente, 37.063 amostras de tecido estao
em estoque no Banco de Tumores.

1.594 amostras de
sangue

26.417 pacientes
recrutados desde a
criacao do Biobanco

70.250 amostras
coletadas desde 199/

Research Boards

Em linha com a dinamica dos Tumor Boards,
em 2017/ foram implantados os Research
Boards. Sao foruns para discutir questoes
em que o conhecimento ainda é limitado e
influenciar o desenvolvimento de pesquisas
estratégicas para solucionar problemas
especificos relacionados ao cancer e
comorbidades associadas.



Maria Paula Curado,
MD, mestre e lider da
Epidemiologia, e Max
Moura de Oliveira,
Epidemiologista,
analisam dados

dos pacientes

Investimento em pesquisa

FAPESP: RS 2.740.874,85
CNPg: RS 581.679,10

Pronon - Centro Regjonal de Ensino em
Cancer: RS 230.147,60

Pronon - Banco de Tumores para Pesquisa

em Tratamento, Prevengao e Diagnostico
Precoce do Cancer: R$ 725.198,82

Pronas - Programa de Reabilitagao do
Paciente em Tratamento ou Tratado por
Cancer: R$ 1.049,56

Cooperacgoes nacionais
e internacionais

O A.C.Camargo conta com uma serie

de parcerias com instituicoes de

ensino e pesquisa para impulsionar o
desenvolvimento da pesquisa clinica e
translacional. Entre as novas cooperagoes
com instituicoes de outros paises, iniciadas
em 2017, estao a International Agency

for Research on Cancer (IARC), Vej le
Hospital (Dinamarca), Institut Curie (Franga)
e Children's Hospital of Eastern Ontario
Research Institute (Canada).

International Atomic Energy Agency - IAEA
(Austria): RS 37.244,05

Outros: RS 418.973,71

Ministério Publico e do Trabalho - Termos
de Ajustamento de Conduta (TACs):
RS 234.048,70

Fundacao Antonio Prudente:
RS 17.285.720,98

Em 2017

9

novas cooperacoes
formalizadas

D

projetos institucionais aprovados
em parceria com o MD Anderson
e Sister Institutions - Programa
Sister Institution Funds
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@ A.C.Camargo Cancer Center

NEXT FRONTIER:
TO CURE CANCER

B
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Next Frontiers to Cure
Cancer reuniu cerca
de 1.200 participantes
entre médicos,
pesquisadores e outros
profissionais de saude
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Destaques
na ciencia

Avancos do A.C.Camargo nas fronteiras
da ciéncia e da medicina oncologica que,
em 201/, se traduziram em pesquisas e

producoes cientificas

Bioinformatica identifica
assinaturas mutacionais no
DNA tumoral que podem guiar
melhores terapias

Na bioinformatica, matematica e biologja
dao as maos para investigar a genética e
entender melhor as doencas, incluindo

o cancer. Em janeiro, uma pesquisa dos
cientistas do A.C.Camargo foi publicada

na revista Bioinformatics e apresentou um
novo método computacional para identificar
processos que causam mutacoes no DNA.
Fumar, por exemplo, causa mutagoes
permanentes no DNA das células do
pulmao, o que, por sua vez, resulta em

um padrao de mutagoes denominado
assinatura mutacional. De maneira similar, a
exposicao prolongada aos raios ultravioletas
pode levar a danos no DNA com padroes
especificos. Por isso, € proposto um novo
meétodo analitico para inferir assinaturas
mutacionais no DNA das células.

O método tem como trunfo uma
abordagem original: nao apenas identifica

O numero de assinaturas como tambeém
permite comparar a contribuicao das
assinaturas entre duas amostras biologjcas
de interesse. O metodo foi validado ao
analisar um conjunto de dados simulados de
131 tumores de mama e de estomago. As
assinaturas mutacionais permitem identificar

agentes causadores de um tumor tanto
endogenos quanto exogenos e 0s pacientes
podem se beneficiar deste conhecimento
uma vez que pode ser usado para guiar
terapias como a imunoterapia, uso de platina
e inibidores de PARP, por exemplo, em
tumores de mama.

Junto com lIsrael Tojal da Silva (especialista
em Bioinformatica) e Emmanuel Dias-Neto
(especialista em Gendmica), contribuiram
para o trabalho Rodrigo Drummond

e Renan Valieris, do Laboratorio de
Bioinformatica do CIPE, e Rafael Rosales,
professor da USP de Ribeirao Preto.

Bioinformatics. 2017 Jan 1;33(1):8-16. doi:
10.1093/bioinformatics/btw572

Eficacia e sucesso na cirurgia
robotica de cabeca e pescoco

O A.C.Camargo é pioneiro na Ameérica
Latina em cirurgia robotica de cabeca

e pescoco, com expertise similar aos
centros de referéncia do mundo. A primeira
cirurgia robotica foi em novembro de

2014 - uma disseccao retroauricular de
pescoc¢o - e, desde junho do mesmo

ano, cirurgioes da equipe de Cabeca e
Pescoco ja participavam de um programa
colaborativo de treinamento com a Yonsei
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University, da Coreia. Os resultados
positivos comprovados nos pacientes, tanto
nos aspectos funcionais quanto estéticos,
impulsionaram o A.C.Camargo a disseminar
esse conhecimento, com um treinamento
para cirurgioes da America do Sul.

Assinado pelos cirurgioes Renan Bezerra
Lira, Thiago Chulam e Luiz Paulo Kowalski,
do Nucleo de Cabega e Pescoco, o artigo
Safe implementation of retroauricular
robotic and endoscopic neck surgery in
South America, publicado na Gland Surgery,
descreve em detalhes essa experiéncia.

O robé da Vinci, usado nesse tipo de
cirurgia, foi criado em 2005, nos Estados
Unidos, e chamou a atengao de cirurgioes
do mundo pelas muitas possibilidades

de avango em cirurgias. De 2014 a 2016,

o A.C.Camargo tratou 121 pacientes por
cirurgias retroauriculares de pescog¢o, sendo
65 roboticas e 560 endoscopicas. A parceria
com 0s coreanos continua em andamento
e, alem disso, o A.C.Camargo participa,

com instituicoes de referéncia do mundo na
area, do International Guild of Endoscopic &
Robotic Head and Neck Surgery (IGERHNS),
gue promove encontros anuais. O proximo,
de 2018, sera no Brasil.

Gland Surg. 2017 Jun;6(3):258-266. doi:
10.21037/gs.2017.03.17

IL-10 é um marcador de
tumores malignos da tireoide
com pior evolucao

Um artigo publicado em janeiro na revista
Cancer Immunology and Immunotherapy,
parte de uma série de estudos investigando
a imunologia tumoral no cancer de tireoide.
O estudo avaliou os niveis da molécula
Interleucina 10 (IL-10), uma citocina que tem
papel anti-inflamatorio e imunossupressor,
contribuindo para gue as células malignas
escapem da vigilancia do sistema imune.
Em pacientes com cancer de tireoide, foi
observado que, quanto mais altos sao 0s
niveis de IL10, mais agressiva € a doenca e
pior o prognostico.

O estudo investigou 162 pacientes com
cancer de tireoide e 96 com lesoes nao
malignas no orgao. A deteccgao da IL-

10 mostrou que os niveis sao mais altos
em lesdes cancerosas do gue nas nao
malignas. Esses estudos estao ganhando
forca nos ultimos anos, pois modular

de alguma forma a imunidade ao cancer
pode representar mais uma ferramenta no
combate a doenca.

Cancer Immunol Immunother. 2017
Feb:66(2):141-148. doi: 10.1007/s00262-
016-1924-4.

Ressonancia de corpo inteiro

em baixa dose é usada no
rastreamento precoce de tumores
em pacientes de alto risco

A Sindrome de Li Fraumeni, condicao
hereditaria em familias com alto risco de
desenvolver diversos tipos de tumores,

é causada por uma mutagao no gene
TP53. Nela, portadores do gene precisam
ser submetidos, desde muito jovens, a
procedimentos (alguns deles com 0 uso
de radiagao) para diagnosticar lesoes
cancerosas ainda no inicio. Buscando
compreender a eficacia desses exames,
especialistas de importantes instituicoes
de seis paises (Australia, Estados Unidos,
Canada, Holanda, Inglaterra e Brasil)
reuniram-se em consorcio internacional
para avaliar a ressonancia magnética

de corpo inteiro como metodo de
rastreamento. O estudo foi publicado em
agosto na revista cientifica JAMA e mostra
resultados promissores.

O estudo é uma meta-analise, ou seja, uma
revisao de varios trabalhos com grupos

de pacientes avaliados entre janeiro de
2004 e outubro de 2016. Foram incluidos
578 participantes com a sindrome, mas
ainda sem sintomas. No primeiro exame de
ressonancia magnetica de corpo inteiro,
foram encontradas lesoes em 173 deles
(quase 30%). Desse grupo, 54 fizeram
biopsias e 39 tiveram o cancer confirmado.
Ainda com alguns de falsos positivos, a
abordagem deve ser aprimorada pelo seu
potencial de promover diagnostico precoce
de tumores nestes pacientes, com maior
chance de cura pos-tratamento.

JAMA Oncol. 2017 Dec 1;3(12):1634-1639.
doi: 10.1001/jamaoncol.2017.1968.



Mamografia por emissao de
positrons (PEN) apresenta um
diferencial no diagnostico de
tumores malignos da mama

A possibilidade da mamografia por emissao de
positron (PEM) ajudar a identificar tumores de
mama com microcalcificacoes em mulheres
(hoje apenas adotada em pesquisas), foi
avaliada em estudo publicado em mar¢o

de 2017 na revista European Radiology,
importante publicacao da area de radiologia.
Esse e o tema da tese de pos-doutorado

de Almir Bitencourt, orientado por Eduardo
Nobrega, ambos do Departamento de Imagem
do A.C.Camargo. O estudo acompanhou

40 pacientes que apresentaram, em suas
mamografias, microcalcificacoes suspeitas. A
ideia era verificar se 0 equipamento de PEM
poderia ter uma boa acuracia para diferenciar
lesOes benignas de malignas, podendo ser
utilizado no futuro para reduzir o numero de
biopsias desnecessarias.

O PEM identificou todas as pacientes com
carcinoma invasivo ou carcinoma in situ

de alto grau no grupo estudado e os
resultados foram confirmados por biopsia.
O equipamento de PEM do A.C.Camargo

€ 0 unico da Ameérica Latina, mas, por
enquanto, nao foi liberado pela Anvisa
para o0 uso clinico, sendo utilizado apenas
para pesquisas e como complemento do
exame de PET-CT convencional. Dada a
sua sensibilidade, especificidade e potencial
beneficio aos pacientes, espera-se que sua
aprovagao seja liberada rapidamente.

Eur Radiol. 2017 May;27(5):1893-1900. doi:
10.1007/s00330-016-4576-z

Grupo de biomarcadores
permite identificar tumores
gastricos mais agressivos

Tumores gastricos podem ser muito
agressivos e nem sempre respondem bem
aos tratamentos convencionais, Como a
quimioterapia. Identificar os genes alterados
que levam a progressao dos tumores é
fundamental para a geragao de terapias-
alvo para o tratamento de pacientes com
carcinomas gastricos agressivos. Foi com

O proposito de mergulhar na tematica

que o estudo Prognostic implications of

phosphatidylinositol 3-kinase/AKT signaling
pathway activation in gastric carcinomas,
tema da tese de mestrado de Paula Blandina
Chiappini, orientada por Maria Dirlei Begnami,
do Departamento de Anatomia Patologica,
abordou o tema, que foi publicado no
periodico Archives of Medical Science.

Os pesquisadores analisaram 239 tumores
gastricos e 200 amostras de tecido normal
da mucosa gastrica. Em 90% dos carcinomas
agressivos havia uma alta expressao da
protein p-AKT, tambem relacionada, na
maioria dos casos, com o tamanho dos
tumores e com a presenca de metastases.

A mesma proteina foi observada em apenas
10% das amostras de tecido normal.

Outra proteina associada a mesma via de
sinalizacao, p-mlOR, também foi encontrada
majoritariamente nos tumores, em
contrapartida aos tecido gastricos normais.

O oposto foi encontrado para PTEN, com fraca
expressao nas células tumorais e presenca
forte e difusa nas celulas de tecido normal.

A forte presenca de p-AKT e p-mIOR e

a auséncia de PTEN representam uma
combinacao de marcadores tumorais de
agressividade e progressao rapida. Uma
informacao valiosa para o paciente, uma

vez que é possivel oferecer terapias mais
potentes para maior chance de cura aqueles
que apresentam doencas agressivas. Por
outro lado, terapias menos agressivas e de
menor toxicidade podem ser planejadas
para pacientes com tumores menos
agressivos. O estudo teve a participagao de
varios especialistas do A.C.Camargo, como
Felipe Coimbra, head do Nucleo de Cirurgia
Abdominal; Celso de Mello e Milton Barros
e Silva, da Oncologja Clinica; Clovis Pinto, da
Anatomia Patologica; e Wilson Luiz da Costa
Jr., da Cirurgia Abdominal.

Arch Med Sci. 2017 Oct;13(6):1262-1268. doi:
10.5114/a0ms.2016.60394

Método nao invasivo de imagem
identifica melanomas agressivos
com mutacao BRAF V660E

Um exame de imagem pode, em breve,
antecipar o inicio do tratamento de
portadores de melanoma (cancer de
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pele) avangado. O estudo Reflectance
Confocal Microscopy Features of BRAF
V600E Mutated Thin Melanomas Detected
by Immunohistochemistry publicado

na PLOS One, envolveu pesquisadores
do A.C.Camargo e do Memorial Sloan
Kettering, de Nova York. Foi avaliado o
potencial uso da microscopia confocal
de reflectancia, que fornece imagens
instantaneas e em tempo real, com alta
resolucao in vivo da pele na identificacao de
melanomas com a mutacao BRAF VEOOE.

Essa mutacao faz o tumor apresentar uma
agressividade muito maior que os outros
melanomas, dai a importancia de identifica-la
rapidamente. Na pesquisa, melanomas de 32
pacientes com idade entre 28 e 85 anos foram
analisados por microscopia confocal de
reflectancia antes de ser realizada a biopsia.

Uma serie de estruturas microanatomicas
caracteristicas (celulas, nucleos e arquitetura
tecidual) foram capazes de diferenciar
melanomas positivos para a mutacao

de BRAF V60OE dos negativos para esta
mutacao. Portanto, a microscopia confocal
de reflectancia mostra grande potencial de
ser incorporada na clinica como ferramenta
suplementar na triagem de melanomas
mutados em BRAF V660E.

PLoS One. 2017 Jun 29;12(6):e0179745. doi:
10.1371/journal.pone.0179745

Biopsia liquida é utilizada para
determinar risco de metastase
em pacientes com tumores de

cabeca e pescoco

Microémbolos compostos por um
aglomerado de células tumorais circulam
pela corrente sanguinea e podem levar

a metastase. Para identificar marcadores
presentes nessas ceélulas que apontem o
risco de metastase, nossos pesquisadores
avaliaram, usando biopsia liquida, amostras
de sangue de 53 pacientes com cancer de
cabeca e pescoco avancado.

As amostras de sangue foram colhidas
antes do inicio do tratamento e, em media,
trés meses apos o tratamento (com
quimioterapia ou radioterapia). Os pacientes
que nao apresentaram microémbolos antes
e apos o tratamento tiveram 22,4 meses de

sobrevida livre de progressao da doenga,
enguanto os pacientes com microémbolos
tiveram sobrevida de 4,7 meses.

O fato de apresentar microémbolos nao
significa que o paciente ja tenha metastase
e sim que ha um risco maior disso ocorrer.
Apesar de eles nao terem metastase
macroscopica, 90% tém células circulando.
Por isso, o objetivo e entender porque
alguns vao apresentar metastases e outros
nao. A presenca de ceélulas tumorais
circulantes pode indicar um tratamento
mais agressivo para pacientes com maior
risco de progressao da doenca e poupar a
toxicidade deste tratamento naqueles com
risco reduzido.

Esta pesquisa foi parte da tese de
doutorado do Dr. Thiago Bueno de Oliveira,
da Oncologia Clinica, orientada pela Dra.
Ludmilla Thomé Domingos Chinen, que
lidera a pesquisa em células tumorais
circulantes do CIPE. A tese é co-orientada
pelo Dr. Luiz Paulo Kowalski, head do
Nucleo de Cabeca e Pescoco.

Head Neck. 2017 Nov; 39(11):2283-2292. doi:
10.1002/hed.24899.

Pesquisa avalia quais pacientes
com cancer de colo do utero
podem se beneficiar de cirurgia
menos radical

O tumor do colo do utero ainda é altamente
prevalente no Brasil, mas a prevencao e o
diagnostico precoce tém melhorado muito
estes numeros. Desta forma, avaliar como
tratamentos menos agressivos podem

ser usados em pacientes com tumores
diagnosticados em estagjos iniciais minimiza
os efeitos colaterais. O estudo teve como
objetivo identificar quais pacientes com

cancer de colo do utero poderiam dispensar
a parametrectomia (retirada do parametrio,
tecido que sustenta o utero na bacia).
Atualmente, © tratamento-padrao envolve a
histerectomia radical, com retirada do utero, do
colo do utero, da parte superior da vagina, dos
linfonodos e do paramétrio (que € o primeiro
tecido para onde o cancer pode se infiltrar).

O estudo envolveu 345 pacientes, tratadas
por cirurgia entre janeiro de 1990 e outubro
de 2016, e mostrou que as mulheres com



tumores de até 2 cm, sem comprometimento
dos ganglios linfaticos e sem invasao vascular
linfatica, tém risco praticamente zero de
comprometimento do paramétrio pelo tumor.
Isso representa quase 30% das mulheres
pesquisadas e significa, no futuro, uma
cirurgia bem mais simples que trara melhor
qualidade de vida as pacientes.

Gynecol Oncol. 2017 Jul:146(1):16-19. doi:
10.1016/j.ygyno.2017.03.514

Cancer da tireoide também
pode fazer parte do espectro de

tumores da variante brasileira
da sindrome de Li Fraumeni.

A sindrome de Li Fraumeni esta relacionada
a mutagoes no gene TP53 e associada a

uma grande variedade de tumores. Porem,
alguns tumores nao descritos na Sindrome
de Li Fraumeni classica foram identificados
com uma prevaléncia acima do esperado no
Brasil. Este e o caso do carcinoma de tireoide
na populacao com a mutagao p.R337H, que
foi identificada quase que exclusivamente no
Brasil e herdada de um ancestral brasileiro.

O estudo buscou determinar a frequéncia
do carcinoma de tireoide na populacao
de pacientes com a mutacao p.R33/H .
Aléem de prontuarios, foram analisados

os dados do perfil gendmico tumoral dos
193 pacientes brasileiros portadores da
mutacao que constam no banco de dados
do Departamento de Oncogenética do
A.C.Camargo Cancer Center.

Os tumores da tireoide encontrados nesta
populacao foram revisados em relacao

a idade no diagnostico, sexo, subtipo
histologico e outros tumores apresentados
por esses pacientes. A prevaléncia destes
tumores nesta populacao é de 10,9% e mais
alta do que aquela da populagcao normal.

O conhecimento sobre essa correlacao
genotipo/fenotipo é relevante para ajustar as
recomendagoes de triagem e o diagnostico
precoce dos portadores da Sindrome de Li-
Fraumeni com a mutagcao p.R337H.

JAMA Oncol. 2017 Oct 1; 3(10):1400-1402.
doi: 10.1001/jamaoncol.2016.6389

Marcos
Duarte, MD,
mestre, titular
dalmagem e
professor da

em sala de aula

pos-graduagao,
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Ludmilla Chinen, doutora,
mestre e pesquisadora,
analisa dados de células
tumorais circulantes
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