Como a medicina
personalizada pode
salvar vidas?

Um guia para profissionais de saude abordarem
as perguntas dos pacientes com cancro colorretal
metastatico (mMCRC) sobre biomarcadores.

1. O que sao biomarcadores?

Um biomarcador € uma molécula biolégica encontrada no sangue, em outros fluidos corporais ou
tecidos, que indica um processo normal ou anormal, uma condicdo ou doenca. Os biomarcadores
sdo amplamente utilizados na medicina para avaliar diferentes processos fisioldgicos e doencas. Eles
sdo uma ferramenta para medir como o corpo estd a funcionar. Um biomarcador pode ser uma
alteracdo no ADN, RNA ou proteina. No mCRC, podem ser utilizados para entender as caracteristicas
do tumor e do paciente, ajudando a definir um tratamento personalizado para cada pessoa.

2. O que é medicina de precisGo?

A medicina de precis@o, ds vezes conhecida como ,medicina personalizada“, € uma abordagem
inovadora para personalizar a prevengdo e o tratamento de doencas, levando em consideracdo
diferencas nos genes, ambientes e estilos de vida das pessoas. O objetivo da medicina de precisdo é
fornecer o tratamento certo, aos pacientes certos, no momento certo.

3. Por que é importante testar os biomarcadores do tumor?

Cada tumor é Unico. Conhecer os biomarcadores do tumor € como conhecer as impressdes digitais
de uma mdo. E uma caracterizacdo do tumor que pode fornecer informacdes para encontrar o
fratamento mais adequado.

4. Por que é importante testar os biomarcadores do tumor?

Os biomarcadores podem ser classificados com base nas informacdes que a sua andlise pode
fornecer. Um biomarcador pode ser usado para diagnosticar o risco de ter uma doenca e ajudar a
identificar o fipo de cancro. Existem biomarcadores prognésticos que séo usados para conhecer a
evolucdo estimada do cancro se ele progredir de forma independente do tratamento. Biomarcadores
preditivos podem prever se o corpo responderd ou ndo a um tratamento especifico. Biomarcadores
farmacodinamicos ajudam nas decisdes sobre a dosagem. Finalmente, biomarcadores de recorréncia
sdo usados para monitorizar se o cancro regressa apds ter sido tratado. Alguns biomarcadores podem
fornecer multiplos tipos de informacdes ao mesmo tempo.

O DIGESTIVE CANCERS
EUROPE



5. Como sao testados os biomarcadores?

Os biomarcadores sdo analisados a partir de uma amostra de tumor obtida por bidpsia ou apds
intervencdo cirlrgica. Alguns biomarcadores podem ser analisados utilizando uma amostra de
sangue. Diferentes técnicas podem ser empregues para a andlise dos biomarcadores, dependendo
da sua natureza. As proteinas sGo geralmente detetadas por imunohistoquimica, enquanto o ADN e
o RNA sdo sequenciados utilizando técnicas de sequenciacdo ou sequenciagdo de nova geragdo
(NGS).

6. Como é que o conhecimento dos biomarcadores afeta o tratamento?

A andlise de biomarcadores pode fornecer informacdes sobre a eficdcia de medicamentos
especificos. Por exemplo, mutacdes no gene RAS (KRAS ou NRAS) determinardo se uma classe
especifica de medicamentos, como os inibidores do recetor do fator de crescimento epidérmico,
pode ser eficaz ou ndo. Além disso, ter uma mutacdo especifica num biomarcador especifico pode
tornar o paciente um candidato adequado para um ensaio clinico.

7. O que é Instabilidade de Microssatélites?

O ADN contém sequéncias curtas, repetidas vdarias vezes, que possuem diferentes funcdes bioldgicas.
Essas regides de ADN, chamadas de microssatélites, tendem a sofrer mutacdes facilmente devido
a sua estrutura. Proteinas especificas tém a capacidade de corrigir erros que ocorrem durante a
replicacdo e recombinacdo do ADN ou em caso de danos no ADN. Se uma ou mais dessas proteinas
estiverem mutadas e perderem a capacidade de corrigir os erros, o ADN pode acumular um grande
nUmero de mutagdes, causando um comprimento anormal dos microssatélites, o que pode levar &
formacdo de cancro.

8. O que significa que os biomarcadores sao do tipo selvagem?

Um biomarcador é definido como tipo selvagem se apresentar asequéncia ou estrutura compartiihada
pela maioria da populagdo. Ter um biomarcador do tipo selvagem significa que ele ndo estd mutado
e mantém as suas fungdes normais No Corpo.

9. O que significa quando os biomarcadores estdo mutados?

Se um dos biomarcadores testados apresentar uma mutacdo, isso significa que, com alta
probabilidade, a sua fungdo biolégica estd alterada. Dependendo do biomarcador especifico, a
mutacdo pode afetar o desenvolvimento do tumor, o seu crescimento e a resposta ao tratamento.

10. O que é uma mutagdo esporadica?

Uma mutacdo esporddica € uma mutacdo que afeta células somdticas, que sdo todas as células e
tecidos do corpo, exceto os espermatozoides e ovocitos. Isso significa que apenas células especificas
do corpo sdo afetadas por essa mutacdo. Estas mutacoes ndo sao herdadas.

11. O que é uma mutagado na linhagem germinativa?

E uma alteragdo hereditdria no ADN que ocorre numa célula germinativa (uma célula destinada
a tornar-se um évulo ou espermatozoide) ou no zigoto no estdgio unicelular. Quando fransmitida a
uma crianca, essa mutacdo é incorporada em todas as células do seu corpo. No cancro colorretal,
mutagdes na linhagem germinativa podem estar associadas a doencas especificas (Sindrome de
Lynch ou Polipose Adenomatosa Familiar) vinculadas a uma maior probabilidade de desenvolver
cancro.
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12. A minha familia também deve ser testada para biomarcadores?

Se possui uma mutacdo na linhagem germinativa, deve ser receber aconselhamento genético, que
determinard quais os membros da sua familia que devem ser testados para a mesma mutacdo.

13. Os biomarcadores podem ser usados para monitorar meuv tratamento?

O biomarcador chamado Antigeno Carcinoembriondrio (CEA) pode ser usado para monitorizar
a progressdo do tumor. E uma proteina produzida por células tumorais que pode ser medida no
sangue. Os niveis de CEA devem diminuir apds a remocdo do tumor por cirurgia ou apds o tratamento
medicamentoso. Se isso ndo ocorrer, pode ser um sinal de que o fumor ndo foi completamente
removido ou regrediu.

E importante lembrar que o teste do biomarcador CEA possui algumas limitagdes, pois nem sempre
estd associado a progressdo ou recorréncia do cancro. Deve ser avaliado no contexto clinico de
cada paciente.

14. Os biomarcadores podem mudar com o tempo?

Os biomarcadores podem mudar com o fempo devido ao surgimenfo de novas mutacdes ou ao
fortalecimento de um grupo de células preexistentes com mutacdes capazes de resistir ao tratamento.
Os biomarcadores podem ser re-testados quando o tratamento ndo estd a funcionar conforme o
esperado.

Lembre-se:

[0 Utilize linguagem simples ao explicar termos médicos.
Escolha um local privado e tranquilo para a conversa.

Adapte as suas mensagens ao paciente, considerando fatores como idade e contexto cultural.

o 0o O

Responda as perguntas até que o paciente compreenda como os resultados dos biomarcadores
podem impactar o seu tratamento.

Ofereca informagdes de contato atualizadas de um profissional de saude para perguntas adicionais.

O

Fornega informagodes e ferramentas confidveis sobre biomarcadores (ex.: guias de pacientes da DiCE
e da ESMO).
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