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* O cancer = conjunto de mais de 100 doencas =>
crescimento desordenado de células = pode invadir os
tecidos do corpo por meio do processo de migracao
das células cancerosas

= Conjunto de células cancerosas => tumor

= Caracteristicas como velocidade de crescimento e
potencial de metastase

(BRASIL, 2011; INCA, 2020)
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» Metastase > capacidade do tumor maligno de migrar
para outras partes do corpo
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= Cancer de mama =2 desenvolvimento anormal das
celulas<da mama -> multiplicam-se repetidamente -
tumor maklgno

(MORENO-GONZALEZ; SALAZAR-MAYA; TEJADA-TAYABAS, 2018; INCA, 2020)
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[Anatomia da mamaJ
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(SECRETARIA DE SAUDE DO ESTADO DO PARANA, 2019)
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[Tipos de canceres de mamaJ

» Classificacao baseia-se na estrutura acometida e no
carater invasivo do tumor 2

Carcinomas nao invasivos

{ Carcinoma ductal in situ J

{ Carcinoma lobular In situ J
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[Tipos de canceres de mamaJ

Carcinomas invasivos
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KUMAR; ABBAS; ASTER, 2015



I I ! t ’ ! Enhertu ® (Trastuzumabe deruxtecana): nova perspectiva
I S O r I C O terapéutica no tratamento do cancer de mama Her-2 metastatico

2.500 a.C

Sacerdote egipcio Imnhopet -=> 48 casos -2 massa
protuberante no seio

AR

1778 - 1890

Cirurgia = cancer localizado e mastectomia radical

1965

Produzido primeiro mamografo = imagens radiologicas
de mama

BRASIL, 2021a
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1980

"Controle do cancer de mama = .Programa de
Assisténcia Integral a Saude da Mulher

Descobrimento do gene cancerigeno Her-2 e sua
\agressividade )

o0 \

/SUS - atuacao nacional-da saude publica no campo do
controle dos canceres femininos =2 “Viva Mulher”
O gene BRCA1 - cancer de mama

. Criado outubro rosa )

1998 -2002

Ocorreu.o primeiro evento do outubro rosa - Costarica
Brasil adere ao movimento

BRASIL, 2021a
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Cancer = 2° lugar no ranking de causas
de mortalidade no mundo

® Ductal invasivo 280 e 90% do total de
casos

2021 = 14,23 6bitos/100 mil mulheres

= Cancer.mais prevalente nas mulheres

= Mortalidade = 16, 1% - Sudeste (16,9%),
Centro-Oeste (16,5%), Nordeste (15,6%) e
Sul (15,4%)

» 2022 - 66.280 casos novos => 43,74
casos/ 100 mil mulheres

(WHO, 2012; DE MATOS, 2017; MATQOS, 2018; INCA, 2020)
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' = Nordeste: 13.190 novos
casos = 40 a 50 anos

= Paraiba: 1.120 novos
casos = 46,2 casos/100
mil habitantes

Mulheres

B 025-7524
B <055- 4024

3243 -4054

22 56 — 32,47

(WHO, 2012; DE MATOS, 2017; MATQOS, 2018; INCA, 2020)
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* O crescimento e proliferacao celular sao processos
naturais do organismo

= Controlados = informacoes genéticas

Proto-oncogenes
Genes supressores de tumor

www.psmag.com

» Estimulam o crescimento e proliferacao celular

= Controlar e evitar o desenvolvimento de tumores

KUMAR; ABBAS; ASTER, 2015
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Proto-oncogenes

= Fatores de crescimento

= Receptores (Her-2)
= Componentes de via de sinalizacao que ativam fatores de

crescimento
%

Genes supressores de tumor

= Proteinas de reparo do DNA
* Mediadores da resposta a danos (p53)
* Reguladores do ciclo celular

KUMAR; ABBAS; ASTER, 2015
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= Causas do cancer de mama = nao estao totalmente
determinadas

Genéticos Ambientais Hormonais

www.gettyimages.pt

Dieta Fumo Luz ultravioleta V)
AR @R AR R

Www.vencerocancer.org.br
www.mundoeducacao.bol.uol.com.br

= Grau de agressividade = desafio para diagnosticar com
precisao o cancer. de mama

v. Mutacdées nos proto-oncogenes -» oncogene -
crescimento e proliferacao celular desordenado

KUMAR; ABBAS; ASTER, 2015
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Grau de agressividade

SUBTIPO

LUMINAL A

LUMINAL B

BASAL {
TRIPLO
NEGATIVO

BRASIL, 2021
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[ Her - 2 J
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QUANXIA et al., 2016
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Receptor of Dimer of EGFR receptor
EGFR family

HER2 receptor

v 4

Closed conformation PI3K -

Open conformation

AKT
Signal processing - MAPK
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QUANXIA et al., 2016
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= Surperexpressao Her-2-> excesso de heterocomplexos
= Diminuir ataxa de dissociacao de ligantes dos heterodimeros ativos
= Enfraquecer a heterodimerizacdo - maior emparelhamento erroneo

= Podem escapar do processo de degradacao

CELULAS NORMAIS DIVISAO CELULAR CELULA MUTADA

Formam tecidos e érgios Células normaisgrescam, s¢ Célula normal pode sofrer
reproduzem (duphcacio de DNA) alteragdo no material genético
€ morrem (DNA)

AGENTES

CANCERIOGENICOS
< [ j

)

O CANCER
Célulag mutadas invadem
ouuos tecidos e érgaos L

REPRODUGAO CELULAR
Célula mutada pode se dividir
de maneira desordenada e
dar origem a0 tumor

OUANXIA et al.. 2016 SANTOS: GONZAGA 2018
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= Nodulo, geralmente indolor, duro e irregular

= Casos - branda, globosos e bem definidos

= Edema semelhante a casca de laranja
» Retracdo cutanea

= Dor e invasao do mamilo

» Presencade secrecdo -» rosada ou avermelhada

https://www.msdmanuals.com/

Sentinel
lymph
node

» Linfonodos axilares = linfonodo sentinela

KUMAR; ABBAS; ASTER, 2015
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» Pode ser diagnosticado em qualquer estagio clinico

Mamografia

Ultrassonografia

! =
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www.atodiagnosticos.com.br (
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Bidpsia cirurgica

Citometria de fluxo Método de FISH
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Citometria de fluxo Método de FISH
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= Mudanca nos habitos de vida = alcool e tabagismo

@ https://pt.dreamstime.com/

= Praticar atividade fisica e alimentacdo saudavel <9 #%7

s.com.br/

https://www.sodexobene

ficio:

[ Autoexame | )

Alteracao na assimetria
damama.

Desvio ou inversao do
mamilo.

Alteracdo na cor do mamilo.

Vermelhiddo na mama ou
no mamilo.

Secrecdo transparente, rosada
ou avermelhada.

Esses sinais devem ser investigados pelo médico. Porém, também podem

estar relacionados a doencas benignas.

https://www.saude.ce.gov.br/

KUMAR; ABBAS; ASTER, 2015
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Quimioterapia

Tratamento que baseia-se na utilizagao de medicamentos
para combater o cancer

Radioterapia

Tratamento que utiliza radiacdes ionizantes para combater
ou impedir que as células de um tumor se proliferem

Hormonioterapia

Utiliza medicamentos para Iimpedir a ligacao de
~hormonios ao seus receptores nas células tumorais

INCA, 2011; INCA, 2018, ONCOGRIA,2019
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Mastectomia total (simple)

Cirurgia
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KUMAR; ABBAS; ASTER, 2015
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[ Farmacologico J

(fam-trastuzumab deruxtecan-nxki)
For Injection

100 mg per vial
r Intravenous Infusion Only

Trastuzumabe deruxtecana

. Classe: anticorpo monoclonal humanizado associado a um
guimioterapico

* Indicacao: individuos adultos com cancer de mama HER2-positivo
metastatico ou nao ressecavel

« Contraindicacao. Pessoas com hipersensibilidade ao principio
ativo ou a qualquer-excipiente da formula

« Apresentacao: po para solucao injetavel 1 frascos-ampola de

100mg — uso adulto
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[ Farmacologico J

Trastuzumabe deruxtecana

= Farmacocinética

v Via intravenosa

v Ligacao a Topoisomerase. | = 97%

v' Meia vida de 7 dias

Mal

v Eliminacéo renal e fecal

-

Custo = 'Nao foi definido DM1 MCC  Trastuzumab

BRASIL, 2021



T t t Enhertu ® (Trastuzumabe deruxtecana): nova perspectiva
r a I I l e n O terapéutica no tratamento do cancer de mama Her-2 metastatico

HER2 Dimer

https://pfarma.com.br/

BRASIL, 2021
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[ Saude baseada em evidéncias J

« Estudo multicéntrico, global e braco unico - seguranca e

eficacia APROVAGAO PESQUISA CLINICA

REGULATORIA

pescoertaE |
FASE CEP-CONEP

2
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REGULATORIA
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2 Jop i
ANVISA

FASE I
PRE-CLINICA

REGULAGAO

ECONOMICAE

P INCORPORACAO

=
K

S
ANVISA

« 20,5 meses > 184 pacientes > 61,4% de taxa de resposta
completa

 Reacbes adversas - nauseas, vomitos, alopecia, constipacéao,

anemia e entre outras. 15% apresentou pneumonite

MODI et al., 2020: SUNG et al., 2021
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 Educacao em saude
« Exames diagndsticos especificos para subtipo do cancer de
mama

 Farmacovigilancia 2 medicamento novo - reacdes adversas

 Preparacao correta
« Avaliacao das propriedades
organolépticas

« Acompanhamento -farmacoterapéutico

no ambiente hospitalar
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« Cancer de mama -2 neoplasia maligna que pode
progredir para metastase

 Mais prevalente em mulheres 2. mas atinge 1% dos
homens

« Subtipos > agressividade - tratamento mais especifico
« Desregulacdo do Her — 2 & comum entre 0os casos
 Trastuzumabe - deruxtecana ->» alternativa terapéutica -

eficiente e segura - Aprovada pela ANVISA
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