Plano de Trabalho

Treinamento para ampliacdo da capacidade de realizacdo de autdpsias no

Brasil através de procedimentos minimamente invasivos.

A - Antecedentes

O estudo do corpo humano, da sua estrutura interna e o elucidar as funcées dos
diferentes 6rgaos sempre foram temas centrais de interesse para a mente humana. O ato
da autdpsia (termo grego que significa ver por si mesmo) visa estudar a anatomia e a
fisiologia humana na saude e na doenca em pessoas falecidas e sempre despertou e
desperta até hoje sentimentos antagonicos. Curiosidade, fascinacao, repulsa, religiosidade
e temor emolduram o cenario da autdpsia, criando um pano de fundo que ultrapassa em
muito a finalidade de estudar de maneira objetiva as doengas humanas, para 0s campos
da filosofia, da religido, e dos valores e principios morais que regulam o comportamento

humano.

O estudo cientifico do corpo humano por meio de autdpsias comeca a ganhar
corpo a partir das bases por Giovanni Battista Morgagni (1682 — 1771). Novamente em
Padua, mesmo local onde Vesalius revolucionara o entendimento das bases anatémicas
do corpo humano, Morgagni consolida o conceito de que o estabelecimento de
correlacdes entre os aspectos clinicos e anatdmicos das doencas era essencial para o
progresso da Medicina. Apds quase 60 anos de atividades ininterruptas, publica aos 80
anos de idade o magistral De Sedibus et Causis Morborum per Anatomen Indagatis, onde
sdo apresentados os achados clinicos e anatdmicos das 700 autopsias conduzidas por ele
préprio como Professor em Padua. Inaugura-se a partir de entdo uma nova era na
Medicina, onde o estudo dos mecanismos das doencas saia definitivamente dos dogmas
para basear-se na observacéo sistematica e no método cientifico.

Apbs o trabalho de Morgagni, o século XVIII presenciou outro grande salto
técnico dado pelo médico francés Marie-Frangois-Xavier Bichat (1771-1802). Mesmo
ndo contando ainda com auxilio do microscopio e baseando suas investigacdes na

observacao detalhada dos 6rgéos a vista desarmada, Bichat estabelece o conceito de que



0s Orgaos eram constituidos por varios tecidos distintos, com funcGes complementares.
Desenvolvendo atividades clinicas e conduzindo autdpsias, seu ritmo de trabalho era
intenso e produziu uma vasta obra até a sua morte precoce aos 30 anos por uma doenca
febril provavelmente contraida em uma autopsia conduzida poucos dias antes.

O século XIX consolidou o papel da autépsia como instrumento fundamental para
0 entendimento das doencas, tendo como figuras centrais Karl von Rokitansky (1804 —
1878) e Rudolf Virchow (1821 — 1902). Rokitansky, nascido na Bohemia, exerce as
atividades médicas em Viena e rapidamente tem a visdo que o progresso da Medicina
somente era possivel aquela época através da correlacdo clinico-patologica. Juntamente
com Joseph Skoda e Ferdinand Hebra, ajuda a consolidar a grande escola médica de
Viena, que passa a rivalizar com a escola de Paris como o centro de exceléncia da
Medicina de entdo. Virchow levou a autopsia a outro patamar, aliando a disseccéo
anatdmica a analise das caracteristicas celulares dos tecidos. Nascido na Boémia (hoje
pertencente a Pol6nia) estudou e desenvolveu sua carreira em Berlin. Seu trabalho
revolucionou o entendimento das doengas humanas ao combinar o bisturi ao microscopio,

e da inicio a toda uma linha de investigacdo médica que incorpora o laboratério e as
técnicas de biologia celular como elementos centrais para o entendimento dos
mecanismos das doencas.

A Patologia Celular contribuiu de forma decisiva para o desenvolvimento da
Microbiologia, Imunologia, Fisiopatologia e demais areas que marcaram a explosao da
Medicina Cientifica. E licito afirmar que a Patologia foi uma das &reas de conhecimento
que mais contribuiu para o conhecimento da biologia das doengas humanas.

Com o aprimoramento das técnicas de imagem avancadas como o0 ultrassom, a
tomografia computadorizada e ressonancia nuclear magnética, a partir do final dos anos 1970,
houve em todo 0 mundo uma significativa reducdo das autopsias medicas. Outros fatores como
custo do procedimento, aspectos religiosos, principios morais e culturais, e, também, por certo
desinteresse da parte dos patologistas, também contribuiram para a queda da taxa de autopsias,

0 que, em nosso entendimento, representou uma perda para o ensino e a pesquisa em Medicina.

Primeiramente, as autdpsias continuam sendo uma das formas mais efetivas de
aprendizado médico. Nas autopsias, é possivel estudar as repercussdes sistémicas das doengas,
indo além dos limites do érgdo alvo principal. Por exemplo, para um estudante de Medicina, é
muito importante saber como uma insuficiéncia cardiaca afeta os demais 6rgéos e sistemas além

do corag&o. E também importante saber como uma infecgdo pulmonar deflagra uma tempestade



de citocinas e promove lesdo de maltiplos érgéos e sistemas. A autdpsia, por permitir abordar
situacGes como as acima mencionadas, € um excelente método de integracdo de conhecimento,

criando uma ponte de integracao entre as cadeiras basicas e a préatica clinica.

As autdpsias sdo extremamente importantes para avaliar a qualidade do atendimento
médico. Apesar de todo o0 avanco da tecnologia médica, estudos que comparam os diagnosticos
clinicos com aqueles obtidos na autopsia mostram haver discrepancias ndo despreziveis e que,
caso 0s achados da autdpsia fossem conhecidos em vida, poderia haver beneficios para o
paciente.

Finalmente, ndo é possivel o conhecer do mecanismo preciso de novas doengas sem a
obtencéo de tecidos dos 6rgéos afetados. Tomemos como exemplo as doengas degenerativas do
sistema nervoso central. O conhecimento da patogenia das deméncias foi possivel gracas ao
material colhido nas autdpsias, dado que é impensavel a realizacdo de bidpsias cerebrais em
vida de pacientes com disturbios da cognicdo. O mesmo vale para as doengas psiquiatricas e da
coordenacdo motora. Outro exemplo eloguente séo as doengas infecciosas, notadamente as
doencas virais pandémicas, que necessitam de material de varios orgaos e tecidos para a
caracterizacdo da disseminacéo sistémica do agente, da biologia da interacdo do agente com as
células alvo e da resposta imune deflagrada pela infec¢do. O caso da COVID-19 é bastante
eloguente neste sentido.

Uma vez que as autdpsias ainda sdo necessarias para ensino, diagnostico e
pesquisa e em face da queda do numero de autdpsias no mundo, N0sso grupo de pesquisas
desenvolveu um protocolo para a realizacao de autdépsias minimamente invasivas (AMI),
visando tornar mais aceitas as praticas de autopsia na realidade médica atual.
Resumidamente, as AMIs combinam a utilizacdo de métodos de imagem para a realizagdo
da avaliacdo das alteracGes macroscépicas dos 6rgaos e para guiar agulhas de puncéo para
a retirada de fragmentos de tecidos para estudos histoldgicos e moleculares. As primeiras
AMIs conduzidas pelo nosso grupo utilizaram como referéncia a tomografia e a
ressonancia magnética, equipamentos disponiveis em nossa sala de autopsias. Ha, no
entanto, que reconhecer gque poucos centros de autopsia no mundo dispem destes
instrumentos em suas dependéncias. Em vista disso, passamos, nos ultimos 2 anos, a
tambeém explorar as possibilidades do uso da ultrassonografia para a realiza¢cdo dos nossos
estudos, tendo em conta a sua portabilidade em baixo custo (AMI/US). Até o presente

momento, realizamos mais de 400 AMIs, que apresentam um indice de correlacdo



superior a 80% com as autdpsias tradicionais. Passaremos agora a apresentar alguns

exemplos em que a MIA mostrou de forma inequivoca o seu potencial.

O estudo das doencas infecciosas através de autopsias

Entre o final de 2017 e meados de 2018, houve um surto de febre amarela silvestre na
regido Sudeste no Brasil, com registro de 498 casos, com letalidade ao redor de 35%. No0sso
Hospital foi a referéncia para o tratamento dos casos em S&o Paulo e realizamos 80 autdpsias
convencionais de pacientes falecidos por febre amarela em nosso servico, sendo que 20 destes
foram também submetidos a AMI/US. Foi esta a primeira tentativa que fizemos para avaliar a
possibilidade de conduzir autdpsias em lugares desprovidos de servicos especializados, para a

caracterizacdo de agentes infecciosos.

A concordancia entre a AMI/US e a autdpsia convencional na febre amarela foi de
100%, permitindo a caracterizacdo histoldgica e molecular do agente e da resposta tecidual ao
mesmo. A Figura 1 mostra os aspectos comparativos entre a macroscopia, as imagens de

ultrassom e a histopatologia correspondentes.

Figura 1. Aspectos representativos de como as manifestacdes da febre amarela séo vistas pela
autopsia minimamente invasiva (PLoS Negl Trop Dis. 2019 Jul 22;13(7):e0007625).



A AMI/US tem sido amplamente utilizada por nosso grupo para o estudo da COVID-
19. Nosso Hospital alocou 300 leitos de UTI para pacientes gravemente afetados.
Estabelecemos um protocolo de autopsia para produzir informag6es para a equipe da UTI e
realizar estudos mecanisticos sobre a patogénese da doenca. Estabelecemos um protocolo de
autopsia para produzir informac6es para a equipe da UTI e realizar estudos mecanisticos sobre
a patogénese da doenca. Como ndo temos instalacdes de autopsia com protecdo de nivel 3,
usamos um protocolo de AMI/US para realizar exames post mortem. A ultrassonografia foi
utilizada para localizar os 6rgdos de interesse e identificar a heterogeneidade intra-6rgao da
doenca, orientando a coleta do tecido. Esse procedimento resultou em um conjunto de
parametros ultrassonograficos e imagens histopatoldgicas combinados, amostrados ao longo de
um amplo intervalo de tempo de evolucdo. Até o presente momento, foram realizadas autopsias
em mais de 60 pacientes, que permitiram identificar o potencial trombogénico, as manifestacdes
sistémicas, os aspectos ultrassonograficos e os provaveis mecanismos de lesdo da doenca em

criangas. As figuras 2 e 3 mostram aspectos da COVID-19 como vistas pela AMI/US.

Figura 2. Demonstracao histoldgica de dano alveolar difuso (A) e de trombose arteriolar (B, C
e D) em pulmdes de pacientes falecidos devido a COVID-19 e submetidos a AMI US (J Thromb
Haemost. 2020 Apr 15 : 10.1111/jth.14844).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7262093/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7262093/

Figura 3: Caracterizacdo ultraestrutural da presenca do SARS-CoV-2 em cardiomiécito (A),
fibroblasto (B) e célula endotelial (C) de coracdo de crianca falecida por cardiomiopatia aguda
na COVID-19. Em (D) vemos a presenca de NET (Neutrophil Extracellular Trap) envolvendo
particulas de SARS-CoV-2 na luz de capilar intramiocérdico da mesma crianca (Lancet Child
Adolesc Health. 2020 Aug 20;52352-4642(20)30257-1).

A producdo de conhecimento e a pesquisa

Além do ensino e da assisténcia, as AMIs contribuiram para a producdo de
conhecimento cientifico. No caso da COVID-19 o uso desta abordagem permitiu a criacdo de
um bio repositorio de tecidos de varios 6rgaos, que foi compartilhnado com varios pesquisadores
locais e internacionais. A Figura 4 mostra que as AMIs propiciaram situar a nossa Universidade
como um centro de referéncia em COVID-109.
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Figura 4. Contribuicdo quantitativa dos 10 centros que lideram o ndmero de publicacdo em
Patologia da COVID-19 (extraido da plataforma Web of Science em 20 de agosto de 2021).

Autopsias para além do ambiente hospitalar: um instrumento de saude publica

Autopsias médicas geralmente sdo conduzidas para elucidacdo diagnostica das causas
de morte e para a elucidacdo dos mecanismos de adoecimento, sendo considerada o padrdo ouro
para a definicdo de causas de morte. A definicdo precisa da causa de morte € um dos elementos
centrais para a formulagdo de politicas de satde. Infelizmente, ainda h4 uma alta taxa de
indefinicdo das causas de morte em escala global, ou seja, de mortes com diagndsticos
incompletos ou com causa basica mal estabelecida, principalmente em paises mais pobres. O
uso da autopsia verbal (AV) (Murray et al., 2011; Serina et al., 2015a) € uma op¢ao para a
atribuicdo da causa mais provavel de morte em comunidades onde ndo é possivel sua
certificacdo por um médico. A AV é um questionario aplicado por um profissional de salde
treinado ao parente ou cuidador durante uma entrevista presencial. O questionario coleta
informagdes sobre sinais, sintomas, histérico medico e sequéncia de eventos que precederam a
morte. Com base nas respostas obtidas a causa mais provavel de morte é atribuida
tradicionalmente por médicos treinados, mas mais recentemente as respostas tém sido
analisadas por algoritmos de computador que reconhecem padrées de sintomas especificos nos
dados associados a determinadas causas (McCornick et al., 2016; Serina et al., 2015b). Segundo
Riley e colaboradores (2019), a aplicacdo da AV por sistemas de registro civil e estatisticas
vitais nos ultimos 4 anos tem se mostrado suficiente para identificar de 10 a 20 das principais

causas de morte em paises de baixa e média renda.



O aprimoramento da AV depende de um continuo processo de validacdo, o qual deve
necessariamente ser conduzido em diversas areas onde sua aplicacdo é necessaria. Resumindo,
uma informac&o sobre febre pode ter diferentes implicagdes em uma grande metrépole como
Sdo Paulo, as quais sdo diferentes em uma regido como o Vale da Ribeira. Neste cenario, a
multiplicacdo da capacidade de obtencdo de padrGes de referéncia para a elaboracdo de
algoritmos diagnosticos de autdpsia verbal por meio de autdpsias € de fundamental importancia
para a determinagdo mais precisa das causas de morte e, consequentemente, para a elaboragao
de politicas publicas. Neste cenario, as AMIs podem contribuir para aumentar a qualidade dos
dados de mortalidade em nosso Pais. Ainda no campo das politicas publicas, autopsias sdo um
instrumento poderoso para aprimorar a vigilancia epidemioldgica de doencas infecciosas. No
cenario atual, a sociedade humana ainda enfrenta o desafio de erradicar doengas antigas como
tuberculose, malaria, leishmaniose, hanseniase e colera, e € constantemente desafiada por
pandemias de gripe e coronavirus. Novos virus como West Nile, Marburg e Ebola, bem como
novas cepas de Influenza e Coronavirus, tém potencial pandémico. Virus transmitidos por
vetores, como Dengue, Zika, Chikungunya e Febre Amarela, impdem um grande nimero de
vitimas em diferentes continentes. As infec¢des sao a principal causa de mortalidade infantil e
materna, e a infeccdo adquirida nosocomial é um problema de crescente preocupacdo nas
unidades terciarias de saude. A expansdo da capacidade instalada de nosso Pais para a condugédo
de autopsias por meio das AMI poderéd preencher uma lacuna importante para a vigilancia

epidemioldgica de nosso Pais.

O papel das autdpsias para a determinacdo da patogenia de agentes infecciosos de alto

impacto.

Amostras de tecidos humanos sdo necessarias para ampliar os estudos sobre a
fisiopatologia de doencas infecciosas reemergentes ou novas, que sé sdo possiveis com a
utilizacdo de tecido humano coletado em autdpsias, biopsias e/ou explantes de tecidos. Para
atingir esse objetivo, usaremos um repositorio de tecido que contém material de autdpsia desde
1932, bem como casos prospectivos de pacientes morrendo de sindromes respiratérias (Covid-
19, influenza, virus sincicial respiratorio, sarampo, tuberculose), encefalite infecciosa (West
Nile , Zika, meningoencefalite bacteriana) e febres hemorragicas (dengue, leptospirose, febre
amarela). As informagdes obtidas em amostras de seres humanos poderéo ser acrescidas com

dados derivados modelos em animais experimentais. A combinacdo de casos humanos e



modelos animais correspondentes cria condi¢Ges Unicas para explorar aspectos mecanicistas de
doencas infecciosas combinando o potencial de um biorrepositério de tecidos humanos com a
flexibilidade e precisdo das técnicas de patologia experimental, tais como modelos
experimentais in vivo em invertebrados e em camundongos condicionais, repérteres e / ou
knockout e in vitro (organoide e (multi) tecido-em-um-chip), associado a um amplo estudo da
expressdo de proteina/gene (bmicas), analises metabdlicas e multidimensionais de imagens. Em
conjunto, a modelagem de doengas humanas em modelos experimentais € importante para
investigar os mecanismos subjacentes adjacentes relacionados a identificacdo por meio de

autopsia e/ou diagnaéstico por imagem molecular.

O papel das autopsias para o estudo das desiqualdades em satde no espaco urbano

O répido aumento da populacdo urbana ja € uma fonte significativa de
problemas de satde no século XXI. O crescimento rapido e desordenado dos grandes
centros urbanos no mundo em desenvolvimento é explicado pela ampla gama de
oportunidades oferecidas pelas cidades, principalmente em termos de empregos,
desenvolvimento pessoal, melhores salérios e acesso a educacéao. Por outro lado, as areas
urbanas concentram riscos a satde como violéncia, transito, poluicdo, eventos climaticos
extremos devido as mudancas climaticas regionais, estresse social e desigualdades
socioeconémicas. A salde urbana é o resultado da interacao entre governanca, ambiente
urbano e caracteristicas da populacdo mediadas por desigualdades sociais. Infelizmente,
na maioria dos grandes centros urbanos, a limitagdo de recursos financeiros dificulta o
estabelecimento de uma governanca ideal para superar a magnitude dos problemas
causados pelo crescimento urbano, principalmente porque o afluxo humano as cidades é
composto por um grande nimero de pessoas carentes se estabelecendo preferencialmente
seja em periferia ou em areas degradadas. A organizacdo da ocupacdo territorial, o
diagnostico das necessidades basicas de salde e educacdo, a disponibilizacdo de planos
de contingéncia e aces efetivas frente a eventos climaticos extremos, o planejamento ou
mobilidade urbana, a disponibilizacdo de destinacdo adequada de residuos bem como de
tratamento de agua e abastecimento, sdo desafios diarios enfrentados pelas autoridades
publicas neste contexto. A construgdo de evidéncias cientificas das complexas relacées
entre a urbanidade e a salde humana é a base para uma governanca mais eficiente e um

melhor uso dos recursos financeiros.



Em face do elevado numero de autdpsias executadas em nosso servigo, €
possivel em nosso caso utilizar as autopsias para quantificar a distribuicdo espacial dos
cuidados da satde. Mais objetivamente, quando nos deparamos na mesa de autopsia com
uma pessoa portadora de escaras de pressdo adquiridas pela restricdo ao leito (seja por
AVC, deméncia ou acidentes), estamos frente a uma condicdo de abandono ou, pelo
contrario, nos deparamos com a absoluta incapacidade financeira das familias
responsaveis poderem providenciar aquela pessoa os cuidados necessarios? Qual é a
cartografia destes casos? Quais sdo 0s hot spots negativos? Quais sdo os locais de nossa
cidade que conseguiram lidar melhor com esse problema? Estaremos preparados para a
enorme demanda adicional originada das complicagdes de longo termo da COVID-19?
As questdes acima podem ser aplicadas para outras situagdes, como o diabetes mellitus
(medido pela nefropatia diabética) e neoplasias visto que a autopsia e o uso de marcadores
histologicos e moleculares representam o padrdo ouro para a definicdo das situacoes

acima expostas.

B - Justificativa

Considerando os aspectos anteriormente apresentados, nota-se que as autopsias,
realizadas de diferentes formas e com diferentes objetivos, tém um papel fundamental na
evolucdo do conhecimento técnico-cientifico, no reconhecimento e na promocdo de boas
estatisticas de mortalidade e consequentemente, subsidiar com informacoes relevantes a tomada

de decisbes em salde e a formulacao de politicas publicas.

Neste sentido, desde 2006, o Brasil conta com uma Rede Nacional de Servicos de
Verificacdo de Obitos. A Rede tem como objetivo melhorar as informacdes de mortalidade no
pais, e envolve a implantacdo, reestruturacdo e modernizacao de servi¢cos dedicados a avaliacao
post-mortem. Nas portarias recentes que viabilizaram recursos de mais de R$ 100.000.000,00
para custeio e equipamentos, um dos aspectos relevantes destacados foi a possibilidade de
financiamento de equipamentos e materiais de consumo para a realizagdo de autOpsias

minimamente invasivas por SVOs membros da Rede Nacional.

A Rede |Nacional de Servicos de Verificacido Obitos atualmente é composta por 43
servigos credenciados, com pouca representatividade territorial nas regides Centro-Oeste

(excetuando-se Goias) e Norte, como demonstrado na Figura 5. Considerando-se ainda as



caracteristicas dos servigos, praticamente sua totalidade desenvolve apenas autopsia
convencional ou autdpsia convencional e autdpsia verbal. Nao havendo ainda muitos polos

capacitados e com aplicacéo rotineira de Autopsia Minimamente Invasiva.

Figura 5. Distribuicdo territorial dos SVOs da rede nacional.

C - Objetivos
Neste sentido, apresentamos a proposta a seguir que tem por objetivos principais:

1) Capacitacdo de 3 centros de autdpsias na realizacdo de autopsias minimamente
invasivas, e apoio para que estes centros se tornem também centros capacitadores /
multiplicadores na técnica de Autdpsia Minimamente Invasiva e possam ser a
referéncia para treinamento e capacitacdo para outros SVOs da regido;

2) Treinamento adicional de 30 patologistas de servicos credenciados na Rede
Nacional de Servicos de Verificacio de Obito em procedimentos de Autopsia

Minimamente Invasiva.



Como objetivos secundarios, decorrentes dos proprios objetivos primarios, inclui-se:

3) Preparacdo de um manual de treinamento em autopsia minimamente invasiva,
incluindo aspectos tedricos e praticos da capacitacdo realizada com base no
programa de treinamento proposto;

4) Avaliacdo da curva de aprendizagem dos patologistas dos centros formadores /
multiplicadores em funcdo do tempo e do nimero de autdpsias minimamente
invasivas realizadas;

5) Comparacao das informacgdes das autopsias minimamente invasivas com dados de

autopsia verbal e autopsia convencional, quando estas estiverem disponiveis.

D - Resultados Esperados

Sdo resultados esperados deste plano de trabalho:

1 — Treinamento de até 12 patologistas de 3 polos que servirdo como centros

multiplicadores (Meta 1)

2 — Treinamento de 30 patologistas de outros centros de autopsia pertencentes a Rede

Nacional de Servicos de Verificaco de Obitos (Meta 2)

3 — Manual de Treinamento para Multiplicadores sobre Autdpsia Minimamente
Invasiva e Revisdo Bibliografica sobre estratégias de Autopsia Minimamente Invasiva (Meta
3)

4 — Avaliacdo da curva de aprendizado dos treinamentos de autopsia minimamente

invasiva publicados em revista cientifica de circulacdo nacional em lingua portugués (Meta 4).

E - Atividades e Metodologia Proposta
As atividades desenvolvidas, detalhadas a seguir, incluem:
Meta 1a — Curso de Capacitacdo e Treinamento in Loco para multiplicadores

Meta 1b — Seguimento dos polos multiplicadores



Meta 2 — Treinamento de 30 patologistas (mesmo curso descrito na meta 1a)
Meta 3 — Preparacdo de manual de treinamento e revisao bibliogréafica

Meta 4 — Avaliacao de Curva de Aprendizagem e Artigo Cientifico

NuUmero e Selecdo dos Centros (Premissa para a Meta 1a)

Serdo selecionados até 12 patologistas de 3 centros no pais, cada um em uma macrorregido,
assim determinadas: 1) Sul/Sudeste; 2) Nordeste; e 3) Norte/Centro-Oeste. Os centros
especificos em cada macrorregido serdo definidos em conjunto com o Ministério da Salde,
levando-se em conta a disponibilidade de equipe, infraestrutura instalada, movimento de casos
por ano e possibilidade de atuagdo deste centro como multiplicador. Estes sdo aspectos
fundamentais para que 0s centros ndo sejam apenas capacitados, mas que possam também

exercer suas funcdes de multiplicador garantindo a sustentabilidade da iniciativa.

Adicionalmente, serdo selecionados 30 patologistas de diversos centros para treinamento
inicial na USP e com seguimento compartilhado entre a USP e os centros multiplicadores

formados.

Estratégia de Capacitacdo — Curso Estruturado (Meta 1a e Meta 2)

Membros da equipe de cada um dos centros serdo submetidos a um curso estruturado de

capacitacdo como se segue.

O curso sera aplicado tanto aos 12 patologistas dos polos / centros multiplicadores

definidos, e também aos outros 30 patologistas selecionados.
O Curso sera desenvolvido em modelo hibrido com total de 85 horas, incluindo:
1 — Aulas tedricas realizadas em formato online assincrono =» 10 horas de atividades
2 — Discussdes de Casos presenciais = 5 horas de discussdo de casos

3 — Treinamento com casos reais de 10 dias com realizacdo de procedimentos de
Autdpsia Minimamente Invasiva — com participacdo em ao menos 15 autopsias minimamente

invasivas no periodo =» 70 horas de treinamento



O programa do curso incluiré:

1 — Componente Tedrico Online Assincrono

Autdpsia Minimamente Invasiva (AMI) — Conceitos gerais e materiais necessarios

Conhecer o conceito da autdpsia minimamente invasiva e suas vertentes
Conhecer os principais preparativos para a realizacdo da AMI — paramentacao,
preparacdo da sala, preparagdo do cadaver

Entender os passos do procedimento geral para a realizacdo da AMI incluindo
realizacdo do exame de imagem, puncéo, coleta e armazenamento do material,
destinacdo do material.

Entender particularidades da ultrassonografia na AMI incluindo os principios da
formacéo de imagem, diferentes tipos de transdutores e sua forma de utilizagéo,
formatacéo do equipamento.

Interpretacdo da Imagem Ultrassonogréafica na Autdpsia Minimamente Invasiva

Entender os principios da ultrassonografia na localizagdo anatdbmica dos
diferentes 6rgdos

Conhecer os principais padrdes ultrassonograficos utilizados na autdpsia
minimamente invasiva

Entender as alteracGes dos achados ultrassonograficos post-mortem em relacdo
ao exame in vivo.

Entender a aplicacdo dos achados de imagem na interpretacdo do diagnostico
post-mortem — potenciais e limitacdes.

Coleta, armazenamento e encaminhamento de amostras na AMI

Conhecer o funcionamento da pinga semiautomatica de bidpsia utilizada na AMI
Conhecer as estratégias para acesso aos diferentes 6rgdos para puncdo —
ultrassonografia, puncao direta, pungéo transetmoidal

Avaliar adequadamente a representatividade macroscopica do material obtido
na biopsia

Entender o processo de sele¢cdo do meio de transporte / fixador conforme o
objetivo da avaliagcdo — Analise histoldgica, analise molecular por técnicas de
biologia molecular, analise de microscopia eletrbnica, analise de
imunofluorescéncia, etc.

Entender as estratégias de armazenamento do material coletado e fluxo de envio
par analise laboratorial de acordo com o objetivo de avaliacdo conforme
anteriormente listado

Obtencéo e interpretacéo de informacdes clinicas na AMI (GEC, Prontuério, AV)

Conhecer as estrategias para entrevista clinica

Conhecer o formulario de autopsia verbal, seus potenciais e limitagdes
Entender as estratégias e mecanismos de aplicagdo do questionario de autopsia
verbal



e Entender os mecanismos de interpretacdo e reconstituicdo da causa de obito a
partir da Autdpsia verbal

e Compreender a relevancia e o papel da informacgdo clinica na autdpsia
minimamente invasiva

Interpretacdo final da autdpsia e emissao da D.O.

e Entender o principio de integracdo das informagdes clinicas, imagenoldgica e
histoldgicas para a preparacao do laudo final de autdpsia

e Entender o principio de integracdo das informacdes clinicas, imagenoldgica e
histoldgicas para a preparacdo a emissdo da declaracao de 6bito

e Entender o papel das andlises complementares na preparacdo do laudo
complementar / definitivo de autopsia minimamente invasiva

2 — Componente Presencial

Este componente incluiré a realizagdo de cerca de 15 autdpsias minimamente invasivas sob
supervisdo. Os participantes realizardo a coleta dos materiais e os instrutores fardo uma

avaliacdo continua da representatividade e acuracia do material obtido.

A atuacdo dos profissionais serd avaliada conceitualmente pelos instrutores e durante a

discussdo dos casos, bem como com base na acuracia e representatividade do material obtido.

Ao final do programa estruturado, todos os participantes que tiveram cumprido as metas de
autopsia minimamente invasiva e representatividade receberdo certificados do curso na
modalidade Curso de Difusdo emitido pela USP, bem como descritivo das atividades tedricas
e praticas emitida pelo Departamento de Patologia da FMUSP e pelo Servico de Verificacdo de
Obitos da Capital — SVOC-USP.

Estratégia de Sequimento

A estratégia de seguimento sera variavel de acordo com os dois grupos de treinamento:

Centros Multiplicadores e Patologistas de outros centros.
Seguimento dos Patologistas dos Centros Multiplicadores (Meta 1b)

No retorno ao servigo de origem a equipe de AMI de S&o Paulo/USP acompanhara os
primeiros procedimentos realizados no polo capacitado, auxiliando na implementacao de fluxos
quando necessario e treinamento adicional. Adicionalmente, as equipes treinadas contardo com

suporte por video conferéncia por até 2 semanas apds o retorno da equipe.



Apds 2 meses, a equipe treinada podera retornar ao centro treinador, ou a equipe do
centro treinador serd enviada ao polo para nova avaliagdo da proficiéncia na técnica de execucgéo
da AMI; e também serd realizada a avaliacdo sequencial dos proprios resultados da equipe
treinada — comparando-se com as semanas iniciais (curva de aprendizagem). Serao avaliados
também, de forma subjetiva, competéncias e habilidades que possam representar aspectos

positivos para a atividade de multiplicador.

As equipes treinadas poderdo utilizar o material didatico produzido neste contexto para
uso no treinamento e capacitagcdo de outros SVOs de sua regiéo.

Caso seja considerado necessario, a equipe dos centros multiplicadores podera retornar

a Sao Paulo para treinamentos adicionais.

Ao fim deste processo de seguimento todos os participantes que tiveram cumprido as
metas de autopsia minimamente invasiva e representatividade receberdo certificados de
Multiplicadores emitidos pelo Departamento de Patologia da FMUSP e pelo Servico de
Verificacdo de Obitos da Capital — SVOC-USP.

Seguimento dos Patologistas de outros centros. (Meta 2)

No retorno ao servi¢o de origem, a equipe de AMI de S&o Paulo fornecera suporte por

video conferéncia por até 4 semanas ap0s o retorno da equipe.

Serdo envolvidos nesse seguimento, adicionalmente, os patologistas do centro
multiplicador especifico, para colaborar neste seguimento e eventualmente possibilitar

treinamento adicional em um SVO mais proximo j& capacitado como multiplicador.

Manual Completo de AMI e Treinamento (Meta 3)

Seré preparado um Manual de Treinamento de AMI, incluindo revisdo completa de
literatura sobre AMI e também material didatico, videos e discussdes relacionadas a autépsia
minimamente invasiva que poderado ser utilizados pelos centros formadores como base para o

desenvolvimento de suas estratégias de capacitagéo.



Adicionalmente, este material estara disponivel para o Ministério da Sadude para uso em
suas estratégias de formacdo continuada, telessalde e outras estratégias que considerar
relevantes para ampliagéo do uso da técnica e otimizacéo da identificacdo de causas de 6bito.

Avaliacdo da Aplicacdo do Treinamento e seus resultados (Meta 4)

A avaliacdo da curva de aprendizagem e efetividade diagndstica (quando disponiveis
estratégias de comparacdo como Autopsia Verbal e Autopsia convencional) seré realizada para
0s 12 patologistas dos centros multiplicadores e também, num espago menor de tempo, para 0s
30 patologistas treinados. Estes resultados serdo apresentados e discutidos em conjunto com a
estratégia de capacitagdo em artigo cientifico a ser publicado em revista de circulacdo nacional
e em lingua portuguesa, com a participacao dos centros multiplicadores treinados.

F — Metodologia de Avaliacdo Final de Resultados e

Indicadores

Para efeito de mensuracdo dos objetivos propostos e resultados esperados neste projeto

serdo considerados os objetivos principais e secundarios, com as seguintes metas e indicadores:

Meta 1 — Treinamento de até 12 patologistas em Centros Multiplicadores:
- NUmero e percentual de patologistas treinados concluintes do curso estruturado

- NUmero e percentual de patologistas treinados concluintes do seguimento para

multiplicadores

- Avaliacdo dos participantes do curso

Meta 2 — Treinamento de até 30 patologistas de servigos da RNVO:

- NUmero e percentual de patologistas treinados concluintes do curso estruturado



- Participacdo de patologistas (nimero e percentual) dos centros multiplicadores

treinados no apoio ao seguimento

- Avaliacgéo dos participantes do curso

Meta 3 — Manual de AMI e Treinamento
- Revisdo bibliografica sobre estratégias de AMI e suas variagdes

- Manual de treinamento para multiplicadores em AMI incluindo materiais didaticos em

texto, videos, sugestdo de programa de curso, entre outros.

Meta 4 — Publicacdo da estratégia e resultados

- Submissdo / Publicacdo de 1 (um) artigo em revista de circulacdo nacional e em lingua
portuguesa, com a participacdo dos centros multiplicadores treinados sobre o método de

treinamento e os resultados de curva de aprendizagem e acuracia.

G — Cronograma de Execucao

O projeto tera duracdo de 1 (um) ano para implementacdo conforme descricdo no Anexo

I11 e envolvera as seguintes etapas principais

Meta / Etapa Meses 1-2 13-4 |56 | 7-8 | 9-10 | 11-12

1a - Treinamento inicial dos polos

1b - Seguimento dos polos

3 - Preparacéo de Revisdo Bibliografica

3 - Preparacdo do Manual de Treinamento

2 - Treinamento dos 30 patologistas de outros centros

2 - Seguimento dos 30 patologistas — USP + polos

4 - Artigo cientifico




H — Valor Total

O presente projeto esta orcado em R$ 536.000,00 com detalhes apresentados na planilha de
orcamento detalhada, anexa a este projeto (Anexo I1). Os custos incluem fundamentalmente
material de consumo utilizado nos treinamentos, material permanente fundamental para a
execucdo do treinamento e verba de servigos para remuneracao dos instrutores e equipe de apoio

envolvida, incluindo a preparacéo do material didatico e manual de treinamento
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ANEXO 1

SOLICITACAO DE CARTA ACORDO

Titulo do Projeto:

Treinamento para ampliagdo da capacidade de realizagdo de
autdpsias no Brasil através de procedimentos minimamente
invasivos

Instituicdo Beneficiaria:

Fundagdo Faculdade de Medicina

CNPJ:

56.577.059/0001-00

Enderego da Instituicdo com
CEP:

Avenida Reboucas, 381, Jardim Paulista — CEP: 05401-000 — S3o
Paulo - SP

Nome do Responsavel Legal:

Telefone:
E-mail:

Prof. Dr. Flavio Fava de Moraes

(011) 3016-4949

ffm@ffm.br

Coordenador(a) Técnico (a)
das Atividades do Projeto:
Telefone:

E-mail:

Luiz Fernando Ferraz da Silva

11-981343404

burns@usp.br

Responsavel Financeiro:
Telefone:

E-mail:

Amaro Angrisano

(011) 3016-4971

angrisano@ffm.br

Montante:

(valor total) RS 536.00,00

Periodo de execugdo:

Numero de meses: 12

Dados bancarios

Banco (nome e c6digo): Banco do Brasil - 001
Agéncia: 1897-X

Conta Corrente: 205881-2

ORCAMENTO DO PROJETO

Elemento de despesa Valor Total (RS)

Passagens e Diarias 72.000,00
Equipamentos (20%) 54.000,00
Construgdo e Reforma de Espago Fisico (20%)
Servigos de Pessoa Fisica 375.000,00
Treinamento e Capacitagao
Servigos, Materiais e Fornecimento 35.000,00

TOTAL 536.000,00

Sao Paulo, 18 de outubro de 2021

N
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Prof. Dr. Flavio Fava de Mgraes
Diretor Geral

Avenida Reboucas, 381, Cerqueira César, 05401-000, S&o Paulo, SP
Tel 11-3016-4948, Fax 11-3016-4953, ffm@ffm.br, http://www.ffm.br




Cartas Acordo - Orgamento detalhado

Viagens
Descricao Quantidade Valor Unitario Total
Passagens nacionais - 21 passagens nacionais para os 3
gens nacic passag P 21 RS 1.000,00 21.000,00
centros multiplicadores - 7 viagens por centro
Passagens internacionais - 3 passagens internaiconais para
BENSIE - Sipassas P 3 RS 5.000,00 15.000,00
apresentacdo de resultados
Didrias nacionais - média de 6 diarias por viagem 120 RS 250,00 30.000,00
Diarias Internacionais - 4 diarias por pessoa - 3 pessoas 12 RS 500,00 6.000,00
TOTAL 72.000,00
Equipamentos
Descricao Quantidade Valor Unitério Total
Equipamento USG Portatil 1 RS 20.000,00 20.000,00
Céamera Digital para documental 1 RS 3.500,00 3.500,00
Camera Documento para Macroscopia 1 RS 2.500,00 2.500,00
Monitor de TV para demonstracdo 1 RS 4.000,00 4.000,00
Computadores 3 RS 8.000,00 24.000,00
TOTAL 54.000,00
Construcdo (Renovagdo de instalagdes)
Descricao Quantidade | Valor Unitario Total
TOTAL -
Pessoal
Descricao Quantidade Valor Unitario Total
Manej'o e~anallse de d.ado? e’rTlatenaI - Pre.paragao, edicdo e 3 RS 5.000,00 15.000,00
organizagdo do material didético a ser utilizado - 3 pessoas
Organizagdo de programa de treinamento - 2 auxiliares
administrativos para organizacdo do cronograma - por 10 20 RS 2.000,00 40.000,00
meses - RS 2.000,00 por més
Bolsa de Treinamento em Pesquisa - 5 pessoas por 12 meses 5 RS 60.000,00 300.000,00
cada - valor mensal por pessoa de RS 5.000,00
Conteudista e Editoragdo de Manual - Incluindo revisdo de
texto, diagramacdo, editoragdo - 2 pessoas por um periodo de 2 RS 10.000,00 20.000,00
3 meses cada
TOTAL 375.000,00
Servigos, materiais e suprimentos
Descricao Quantidade Valor Unitério Total
Material de Consumo - agulhas 100 150 15.000,00
Serv - Laminas e Digitalizacdo 1000 20 20.000,00

TOTAL

35.000,00




Treinamento e capacitacdo
(LOA TRAINING & CAPACITY BUILDING)

Descricao Quantidade Valor Unitario Total

TOTAL -

TOTAL 536.000,00

Sdo Paulo, 18 de outubro de 2021.

Prof. Dr. Flavio Fava de Moraes - Difetor Geral
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Anexo Il

sarmmoucow nass AMEricas
Orcamento e cronograma de atividades/implementag3o de categorias de despesa
ONO & & 4 & 6 e 3 g 0
OTA
PASSAGENS E DIARIAS R$ 12.000,00 | RS 12.000,00 | R$ 12.000,00 | R$  12.000,00 R$ 48.000,00
PESSOA FiSICA RS 23.000,00| RS 23.000,00| R$ 23.000,00 | RS 23.000,00| R$ 23.000,00 [ RS 23.000,00 RS 138.000,00
Meta 1 - Curso de Capacitagdo e |TREINAMENTO E CAPACITAGAO R$ &
Treinamento in loco wwﬂ,“‘_mm_w_”vnwws_m E RS  5.000,00 | R$  5.000,00 R$ 5.000,00 | R$ 5.000,00 R$  5.000,00 | RS 5.000,00 RS 5.000,00 R$  35.000,00
MATERIAL PERMANENTE E
ol AGaee R$  30.000,00 | RS  8.000,00 RS 8.000,00 R$  8.000,00 RS 54.000,00
ADEQUAGAO DO ESPAGO FiSICO RS -
Total Atividade 1 R$  58.000,00 | R$ 36.000,00 | R$ 35.000,00 | R$ 48.000,00 | R$ 40.000,00 | RS 35.000,00 | R$  5.000,00 | RS 13.000,00 | RS - RS  5.000,00 | RS - R$ = R$  275.000,00
PASSAGENS E DIARIAS R$ 12.000,00 | R$  12.000,00 R$  24.000,00
PESSOA FiSICA RS 4.000,00| RS 4.000,00| RS  4.000,00 R$ 12.000,00
TREINAMENTO E CAPACITACAO RS z
Meta 1 - Seguimento dos 3 Polos [SERVICOS, MATERIAIS E RS o
FORNECIMENTOS
MATERIAL PERMANENTE E RS R
EQUIPAMENTOS
ADEQUAGAO DO ESPAGO FiSICO R$ -
Total Atividade 2 RS - |R$ - |R$ - | R$ 4.000,00 | R$ 16.000,00 | R$ 16.000,00 | R$ - |RS - |R$ - _|R$ < liRS - _|R$ - _|R$  36.000,00
PASSAGENS E DIARIAS R$ -
PESSOA FiSICA RS 23.000,00| RS 23.000,00| RS  23.000,00| RS 23.000,00| R$ 23.000,00| RS 23.000,00| R$  138.000,00
TREINAMENTO E CAPACITAGAO RS -
Meta 2 - Treinamento 30 SERVICOS, MATERIAIS £ RS .
patologistas e seu seguimento FORNECIMENTOS
MATERIAL PERMANENTE E RS .
|EQUIPAMENTOS
ADEQUAGAO DO ESPAGO FiSICO RS -
Total Atividade 3 RS - |R$ - IR - | RS - |RS - |R$ - | R$ 23.000,00 | R$ 23.000,00 | R$ 23.000,00 | R$ 23.000,00 | RS 23.000,00 | R$ 23.000,00 | RS  138.000,00
PASSAGENS E DIARIAS RS -
PESSOA FiSICA RS  5.000,00| R$  5.000,00| R$ 5.000,00| RS 5.000,00 | $ 15.000,00] $  15.000,00 RS 50.000,00
Meta 3 - Preparagdo de Material |TREINAMENTO E CAPACITACAO RS -
Didético / Manual / Levantamento wwﬂ,nmmwuhwm”;_m E RS N
Bibliografico MATERIAL PERMANENTE E RS .
|EQUIPAMENTOS
ADEQUAGAO DO ESPAGO FiSICO RS -
Total Atividade 4 RS 5.000,00 | R$  5.000,00 | R$ 5.000,00 | RS 5.000,00 | RS 15.000,00 | RS 15.000,00 | RS - RS - RS - R$ - RS bi RS = RS 50.000,00
PASSAGENS E DIARIAS R$ -
PESSOA FiSICA RS  5.000,00| RS 5.000,00| RS  5.000,00| RS  7.000,00| R$ 7.000,00| RS  8.000,00| R$ 37.000,00
TREINAMENTO E CAPACITAGAO R$ -
Meta 4 - Avaliacdo de curvade  [Seryvicos, MATERIAIS £ e
aprendizado e Artigo Cientifico  |FORNECIMENTOS :
MATERIAL PERMANENTE E RS .
EQUIPAMENTOS
ADEQUAGAO DO ESPAGO FiSICO RS -
Total Atividade 4 RS - RS - RS - RS - RS - RS - R$  5.000,00 | R$ 5.000,00 | RS  5.000,00 | RS 7.000,00 | R$ 7.000,00 | RS 8.000,00 | RS 37.000,00
_41.000,00 | RS 40.000,00 | RS 57.000,00 | R$ 71.000,00 |R$ 66.000,00 RS 30.000,00 RS 31.000,00 RS | 536,000,00

Categoria de Despesa

Montante Total

PASSAGENS E DIARIAS RS 72.000,00
PESSOA FiSICA RS 375.000,00
TREINAMENTO E CAPACITACAO RS -

SERVICOS, MATERIAIS E FORNECIMENTO RS 35.000,00
MATERIAL PERMANENTE E EQUIPAMENTOS RS 54.000,00
ADEQUAGAO DO ESPAGO FiSICO RS .

Total RS 536.000,00

S&o Paulo, 18 de outubro de 2021.
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Prof.

Dr. Flavio Fava de Moraes - Dietor mmb_




