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Assunto: Nota Técnica sobre critérios de encaminhamento de pacientes aos ambulatérios de oncogenética.

I. CONTEXTO
1.1. ASSUNTO: Essa Nota Técnica foi elaborada para defini¢cdo dos Critérios de Encaminhamento para a Oncogenética
1.2. INTRODUCAO:

O cancer ¢ uma doenga essencialmente genética, que ocorre por uma interagdo entre fatores genéticos e ambientais.
Estima-se que 5-15% de todos eles ocorram por influencia direta de uma mutacdo germinativa, que confere risco aumentado de
desenvolvimento de tumores ao longo da vida. Tais mutagdes podem ser transmitidas ao longo das geracdes, o que torna essencial a
identificacdo de individuos portadores para a implementagdo de estratégias adequadas de prevencdo, rastreamento e manejo clinico
personalizado.

A oncogenética ¢ uma area de atuacdo que envolve diversas especialidades, mas principalmente a genética médica e a
oncologia, e se dedica ao estudo destas alteragdes genéticas que estdo associadas as sindromes de predisposi¢do ao cancer. Ela vem
desempenhando um importante papel no tratamento e acompanhamento de pacientes oncoldgicos.

A relevancia da oncogenética reside no fato de que a detecgdo precoce dessas alteragdes genéticas permite a estratificagao
de risco dos individuos, possibilitando interveng¢des preventivas, como vigilancia aumentada; medidas redutoras de risco, como cirurgias
profilaticas, quimioprofilaxia e modificagdes no estilo de vida; além de guiar terapias alvo em pacientes ja diagnosticados, com base nas
caracteristicas moleculares de seu tumor.

A incorporacio da oncogenética no Sistema Unico de Saude (SUS) é de extrema importancia, pois democratiza o acesso a
esses avangos diagndsticos e terap€uticos para a populagdo em geral, incluindo pacientes de alto risco que, de outra forma, ndo teriam
acesso a testes genéticos e aconselhamento especializado. A introducdo desses servigos na rede publica tem como objetivo ndo apenas
melhorar o prognoéstico de pacientes com cancer hereditario, por meio de diagndsticos precoces e intervengdes terapéuticas mais eficazes,
mas também otimizar o uso dos recursos de satde publica. Ao identificar individuos e familias em risco, o SUS pode concentrar esfor¢os
em estratégias de vigilancia e prevencdo, reduzindo a incidéncia e a mortalidade por cancer, além de mitigar os custos relacionados ao
tratamento de neoplasias avancadas.

1.3. OBJETIVO:

Este documento tem o objetivo de definir e oficializar os fluxos e critérios de encaminhamento de pacientes com suspeita
de sindromes de predisposicdo ao cancer, atendidos na Secretaria de Estado de Satde do Distrito Federal, aos ambulatorios de
oncogenética em Panorama 3.

1.4. JUSTIFICATIVA:

I3

Essa nota ¢é relevante para a organizacdo dos fluxos de Genética e Doengas Raras dentro do escopo da SES-DF,
melhorando a qualidade da assisténcia e organizando as demandas para que ndo haja sobrecarga, com melhoria do acesso e continuidade
do cuidado.

2. RELATO
2.1. CONTEUDO: CONCEITOS IMPORTANTES PARA DESCRITIVO NOS ENCAMINHAMENTOS

Probando: O membro afetado de uma familia com um disturbio genético que ¢ primeiramente trazido aos cuidados do
geneticista ¢ o probando (sindnimos: propositus ou caso indice).

Consulente: A pessoa que traz a familia para uma consulta com um geneticista ¢ denominada consulente; o consulente
pode ser um individuo afetado (probando) ou um parente nao afetado.

Para descritivo do historico familiar, o grau de parentesco entre o probando ou consulente e seus parentes deve ser
apresentado conforme orientagdo da figura 1.

Figura 1: Grau de parentesco entre o probando e seus familiares.
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2.2.

Legenda:

Parentes de primeiro grau (representado em vermelho): Pai, mae, filhos, filhas, irmaos, irmas.
Parentes de segundo grau (representado em amarelo): Avo, avo, tios, tias, sobrinhos, sobrinhas, netos, netas, meio-irmdo e meia-irma.

Parentes de terceiro grau (representado em azul): Bisavo, bisavo, tio-avd, tia-avo, bisneto, bisneta, meios-irmaos ou meias-irmés do pai ou

da mae.

CRITERIOS PARA ENCAMINHAMENTO AOS AMBULATORIOS DE ONCOGENETICA

Os pacientes devem ter passado por avaliagdo médica prévia (consulta ambulatorial ou internagdo hospitalar) em qualquer

especialidade.

O encaminhamento médico deve conter um breve descritivo contendo o motivo da avaliagdo da especialidade, tipo e
nimero de tumores apresentados, os antecedentes pessoais e familiares oncologicos, e resultados de exames pertinentes a consulta
(anatomo-patolégico, imunohistoquimica, mamografia, ressonancia magnética, tomografia computadorizada, entre outros), se

disponiveis.

2.3.

CRITERIOS GERAIS DE ENCAMINHAMENTO:

Condicdes clinicas gerais que indicam a necessidade de encaminhamento:

e Paciente que teve cancer em idade precoce (<50 anos) ou fora da idade de apresentagio usual;
e Paciente que ja teve dois ou mais tipos de neoplasias primarias sincronicas ou metacronicas (multiplos tumores

primarios);

e Paciente que tem varios membros da familia acometidos com cancer sugestivos de uma sindrome de predisposigdo ao
cancer especifica;

e Pacientes com tumores muito agressivos que nio respondem as terapias habituais;

e Pacientes com tumores com histologias raras;

e Paciente do sexo masculino com cancer de mama, em qualquer idade;

e Paciente com cancer de prostata metastatico;

e Paciente com histdria pessoal ou familiar de cancer de ovario, em qualquer idade;

e Paciente com histdria pessoal ou familiar de cancer de pancreas, em qualquer idade;

e Paciente que ja tenha identificado em sua familia uma variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagao) em
gene de predisposicdo ao cancer;

e Paciente com ancestralidade de Judeus Ashkenazi;

e Paciente com polipose intestinal;
e Pacientes que preenchem critérios clinicos de determinada sindrome de predisposi¢ao ao cancer.



2.4. CRITERIOS ESPECIFICOS DE ENCAMINHAMENTO:
24.1. PREDISPOSICAO AO CANCER DE MAMA, OVARIO, PANCREAS E PROSTATA

Condicdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com histdria pessoal ou familiar (até de
3° grau) com um ou mais dos critérios descritos abaixo:

e o6 o o o o o o

e o o o

e o o o

Cancer de mama abaixo de 65 anos de idade;

Céancer de mama triplo negativo, em qualquer idade;

Cancer de mama em pacientes do sexo masculino, em qualquer idade;

Multiplos canceres primarios de mama (incluindo tumores bilaterais, multifocais, diagndstico sincronico ou metacronico)
Cancer de ovario epitelial, em qualquer idade;

Cancer de prostata metastatico, em qualquer idade;

Cancer de prostata alto grau ou muito alto grau, em qualquer idade;

Cancer de prostata ndo metastatico, associado a pelo menos um dos seguintes: Idade abaixo de 50 anos, ancestralidade de
Judeus Ashkenazi, doenga localmente avangada (T3 ou maior), patologia ductal/intraductal >4 (Gleason >7), historia
familiar de cancer de mama, ovario, pancreas e/ou prostata.

Cancer de pancreas, em qualquer idade;

Céancer de mama lobular associado a historia familiar de cancer gastrico;

Pacientes candidatos a terapias com inibidores de PARP;

Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutacdo) em gene de predisposi¢do ao cancer
identificada na familia;

Ancestralidade de Judeus Ashkenazi;

Presenca de trés ou mais casos de cancer de mama, ovario, pancreas e/ou prostata na familia, independente da idade;
Cancer de mama, ovario, pancreas e/ou prostata, associado a historia familiar destes mesmos tipos de tumores;
Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagio) identificada na familia em um dos seguintes
genes: ATM, BARDI, BRCAI, BRCA2, BRIP1, CDHI, CDKN24, CHEK2, HOXBI3, NF1, PALB2, PTEN, RAD5IC,
RADS51D, STK11, TP53, ou gene com comprovagdo cientifica que esteja relacionado com aumento de risco para cancer
de mama, ovario, prostata e pancreas.

24.2. SINDROME DE LI-FRAUMENI

Condicdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com historia pessoal ou familiar (até de
3° grau) com um ou mais dos critérios descritos abaixo:

()

e e o o o o

()

Paciente com um tumor pertencente ao espectro classico de tumor da sindrome de Li-Fraumeni: cancer de mama na pré-
menopausa, sarcoma de tecidos moles, osteossarcoma, tumor do sistema nervoso central (SNC), e carcinoma
adrenocortical;

Multiplos tumores primarios em um mesmo individuo;

Tumor do plexo cordide;

Rabdomiossarcoma do subtipo anaplasico embrionario, independentemente da histéria familiar;

Cancer de mama antes dos 31 anos de idade;

Qualquer cancer pediatrico, incluindo meduloblastoma e leucemia linfoblastica aguda hipodiploéide pediatrica (LLA);
Identificagdo de uma variante patogénica no gene 7P53 no tecido tumoral de um adulto com cancer que também tem
historico familiar sugestivo de SLF ou em uma crianga com céancer, independentemente do histérico familiar;
Identificagdo de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagdo) no gene 7P53 identificada na familia.

243. SINDROMES DE PREDISPOSICAO AO CANCER DE INTESTINO, ESTOMAGO E ENDOMETRIO

Condigdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com histdria pessoal ou familiar (até de
3° grau) com um ou mais dos critérios descritos abaixo:

e Cancer colorretal e/ou de endométrio abaixo dos 50 anos de idade;
e Cancer colorretal e/ou de endométrio em qualquer idade, se perda de expressdo de uma ou mais proteinas de reparo

MLHI, PMS2, MHS2, e ou MSHG6 no tumor, evidenciados por imunohistoquimica, PCR ou NGS;

Tumores relacionado ao espectro da sindrome de Lynch ( colorretal, endometrial, gastrico, ovariano, pancreatico,
urotelial, cerebral, trato biliar e intestino delgado, bem como adenomas sebaceos, carcinomas sebaceos e
ceratoacantomas observados na sindrome de Muir-Torre) sincronicos € metacronicos;

e Polipose no trato gastrointestinal: multiplos adenomas, pélipos juvenis, polipos hamartomatosos, p6lipos serrilhados.
e Suspeita de polipose adenomatosa familiar, devido a presenga de polipose e/ou cancer intestinal associado a historia

pessoal ou familiar de hipertrofia congénita do epitélio pigmentar da retina, cancer papilifero de tireoide, tumor
desmoide, hepatoblastoma, osteomas, cistos epidermoides, meduloblastoma;

Suspeita de sindrome de Peutz Jeghers devido a hiperpigmentagcdo mucocutinea da boca, labios, nariz, olhos, genitalia ou
dedos; polipos hamartomatosos; cancer de intestino, estomago, mama, testiculo e ovario.

e Cancer gastrico difuso em qualquer idade;
e Cancer gastrico abaixo dos 50 anos de idade;
e Suspeita de Tumor Hamartoma PTEN devido a achado de macrocrania, triquilemomas, papilomas,

lipomas,hemangiomas, fibromas, tumores de células germinativas, deficiéncia intelectual e/ou transtorno do espectro
autista

Polipose ou cancer de colon consistente com heranga autossdmica recessiva (ou seja, pais ndo afetados, irmaos afetados,
consanguinidade parental);

e Dois ou mais casos na mesma linhagem familiar de cancer colorretal e/ou cancer de endométrio, e/ou cancer gastrico.
e Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagdo) em gene de predisposic@o ao cancer de

intestino identificada na familia.



2.4.4. NEOPLASIA ENDOCRINA MULTIPLA TIPO 1 E 2 (MENI E MEN2)

Condicdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com historia pessoal ou familiar (até de
3° grau) com um ou mais dos critérios descritos abaixo:

()

e o o o o

Dois ou mais tumores neuroendodcrinos, sincronicos ou metacronicos, envolvendo o trato gastrico-enteropancreatico,
paratireoide, adrenal e hipdfise;

Hiperparatireoidismo primario em pacientes jovens- abaixo dos 50 anos de idade;

Pacientes com carcinoma medular de tireoide;

Historico familiar de tumores neuroenddcrinos bem diferenciados;

Paciente com habitus marfanoide, neuromas de mucosa, ¢/ou carcinoma medular de tireoide;

Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagdo) identificada na familia em um dos seguintes
genes: MEN1, RET, CDKNIB.

245. SINDROME DE VON HIPPEL-LINDAU (VHL)

Condicdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com histdria pessoal ou familiar (até de
3° grau) com um ou mais dos critérios descritos abaixo:

e Angioma retiniano, especialmente em um individuo jovem,;
e Multiplos hemangioblastomas do sistema nervoso central, ou um Unico hemangioblastoma diagnosticado com idade <50

e o6 o o o o o

anos;

Feocromocitoma adrenal ou extra-adrenal,

Carcinoma de células renais diagnosticado com idade <40 anos;

Multiplos cistos renais e pancreaticos;

Multiplos tumores neuroendocrinos do pancreas;

Tumores do saco endolinfatico;

Muiltiplos cistoadenomas papilares do epididimo ou ligamento largo;

Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagdo) no gene VHL identificada na familia.

2.4.6. SINDROME DE PREDISPOSICAO AO FEOCROMOCITOMA-PARAGANGLIOMA HEREDITARIO

Condicdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com historia pessoal ou familiar (até de
3° grau) de paraganglioma ou feocromocitoma, principalmente quando forem:

e e o o o o o

Multiplos (ou seja, >1 paraganglioma ou feocromocitoma), incluindo feocromocitoma adrenal bilateral;

Multifocal, com multiplos tumores sincronicos ou metacronicos;

Recorrentes;

de inicio precoce (ou seja, idade <45 anos);

Extra-adrenais;

Metastaticos;

Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagdo) identificada na familia em um dos seguintes
genes: MAX, SDHA, SDHAF2, SDHB, SDHC, SDHD e TMEM127.

24.7. SINDROME DE BIRT-HOGG-DUBE

Condicdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com histdria pessoal ou familiar (até de
3° grau) com um ou mais dos critérios descritos abaixo:

()

Presenca de cinco ou mais fibrofoliculomas/tricodiscomas, pelo menos um confirmado histologicamente;

e Paciente com multiplos cistos pulmonares, bilaterais, sem outra causa aparente, com ou sem pneumotorax primario

e o o o

espontaneo;

Cancer renal de inicio precoce (idade < 50 anos);

Cancer renal multifocal ou bilateral;

Cancer renal de histologia mista croméfoba e oncocitica;

Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagdo) no gene FLCN identificada na familia.

248. NEUROFIBROMATOSE TIPO 1

Condicdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com historia pessoal ou familiar (até de
3° grau) com um ou mais dos critérios descritos abaixo:

e e o o o o

Multiplas manchas café com leite;

Efélides nas regides axilar ou inguinal;

Dois ou mais neurofibromas de qualquer tipo ou um neurofibroma plexiforme;

Glioma da via optica;

Dois ou mais nddulos de Lisch identificados em exame oftalmoldgico

Presenca das seguintes lesdes 0sseas em pacientes com um ou mais sinais descritos acima: displasia esfenoidal,
arqueamento anterolateral da tibia ou pseudoartrose de um osso longo.

Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutacao) no gene NF/ identificada na familia.

2.4.9. NEUROFIBROMATOSE TIPO 2

Condicdes clinicas que indicam a necessidade de encaminhamento: Pacientes com histdria pessoal ou familiar (até de
3° grau) com um ou mais dos critérios descritos abaixo:

()

Criancas com diagnostico de schwannoma ou meningioma, catarata, hamartoma retiniano, mononeuropatia ou paralisia



do terceiro nervo.

e Schwannomas vestibulares bilaterais

e Schwannoma vestibular unilateral acompanhado por um dos seguintes: meningioma, schwannoma, glioma,
neurofibroma, catarata na forma de opacidades lenticulares subcapsulares ou catarata cortical

e Presenca de variante patogénica ou provavelmente patogénica (mutagdo) no gene NF2 identificada na familia.

2.5. CLASSIFICACAO DE RISCO

Os pacientes adultos com suspeita de sindromes de predisposi¢do ao cancer deverdo ser encaminhados para o atendimento
em consulta de Oncogenética, via regulacdo (SISREG III), de acordo com os seguintes CIDs, codigos de consulta e classificacdo de
risco:

Classificagao | Condigao clinica CID-10 Cdédigo Interno de

Consulta

Amarela Pacit?nte com diagrrl(')stico prévio de cancer, com tratamento ja C00-D48 2018566
finalizado, que esta em acompanhamento.
Paciente em processo de investigagdo de lesdes suspeitas de Z12. 780 2018566

malignidade, com critérios pessoais ou familiares para investigacdo de
sindrome de predisposi¢do ao cancer.

Paciente sem cancer, mas com sinais clinicos que sugerem uma Q85. 780, D36 2018566
sindrome de predisposi¢do ao cancer ’ ’
Verde Paciente sem historia pessoal de cancer, porém com historia familiar 780 2018566

positiva, sugestiva de sindrome de predisposi¢@o ao cancer.

2.6. FLUXO DE AGENDAMENTO DE CONSULTAS EM ONCOGENETICA
2.6.1. PARAMETRIZACAO DAS PRIMEIRAS CONSULTAS E RETORNOS

As primeiras consultas de pacientes adultos e pediatricos para a oncogenética deverdo ser reguladas via SISREG III em
panorama 3, seguindo os critérios de urgéncia estabelecidos pela estratificagdo de risco descritas neste documento. Os atendimentos
serdo realizados nos ambulatérios do Hospital de Apoio de Brasilia e Hospital Materno Infantil de Brasilia por médicos geneticistas. O
tempo de atendimento por paciente das primeiras consultas e retornos de oncogenética ¢ de 60 minutos, conforme sugerido e orientado
pelo Conselho Regional de Medicina do Estado do Rio Grande do Sul (https://cremers.org.br/legislaes/honorarios-diferenciados-em-
genetica/). Este tempo faz-se necessario pela complexidade de atendimentos da especialidade, solicitagdes de exames a serem inseridos
no Sistema de Regulagdo, preenchimentos de laudos e formularios.

Parametrizagdo do agendamento:

-Para turnos de 4h : 2 pacientes de primeira consulta e 2 pacientes de retorno.
-Para turnos de 5h :3 pacientes de primeira consulta e 2 retornos.

-Para turnos de 6h: 3 pacientes de primeira consulta e 3 retornos.

Salienta-se que o numero de consultas de primeira vez pode ser maior em novos servigos, com base na pressiao
assistencial. Os retornos serdo agendados de acordo com o processo de trabalho local, com sugestdo de intervalos de 50 a 60 minutos
cada.

Pacientes em faixa etaria infanto-juvenil que necessitem de acompanhamento multiprofissional especializado, incluindo
tratamento oncologico, procedimentos cirurgicos e exames de imagem recorrentes como método de acompanhamento, apds serem
avaliados conforme o fluxo descrito acima, deverdo ser encaminhados para o Hospital da Crianca de Brasilia, para acompanhamento
no ambulatorio de sindromes de predisposi¢ao ao cancer, por meio do email agendamento@hcb.org.br, como solicitagdo de parecer
especializado: oncogenética.

2.6.2. CAPTACAO OPORTUNISTA DE PACIENTES

Os familiares de pacientes atendidos pelo médico geneticista em consultas de oncogenética poderdo ser captados para
consulta e agendados em vagas disponiveis na agenda do médico assistente, em horarios que nao estejam sujeitos a regulagdo do
complexo regulador.

3. CONCLUSAO

A oncogenética ¢ uma area fundamental da medicina que estuda a relag@o entre as alteragdes genéticas hereditarias e o
desenvolvimento de cancer. Ela tem como objetivo identificar pessoas com predisposi¢do genética para certos tipos de cancer,
permitindo o diagndstico precoce, a prevengdo e o manejo personalizado da doenga, beneficiando ndo apenas os pacientes afetados com
cancer, mas também individuos assintomaticos.

Por ndo esgotar todas as ocorréncias relacionadas a oncogenética, os casos ndo indicados nesta nota técnica podem ter seus
critérios definidos pela Referéncia Técnica Distrital em Doencas Raras na SES/DF. As diretrizes para a realizagdo da testagem genética
em pacientes da SES/DF serdo tratadas em outro documento.

3.1. VIGENCIA:
Esta nota técnica permanece em vigéncia até que haja novo protocolo ou outro documento normativo.
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