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RESUMO
O cancer de pancreas permanece entre as neoplasias de pior progndstico, apresentando elevada mortalidade
e limitadas opcdes terapéuticas, especialmente em estagios avang¢ados da doenca. Nesse contexto, o
presente capitulo tem como objetivo analisar as implicagdes clinicas, econdmicas e assistenciais da
introdu¢@o do daraxonrasib na pratica oncologica contemporanea. A metodologia adotada consistiu em uma
revisdo narrativa da literatura cientifica nacional e internacional, incluindo artigos indexados, estudos
clinicos € documentos técnicos publicados entre 2020 e 2026, com foco em terapias-alvo direcionadas as
mutacdes do gene KRAS. Os resultados demonstram que o daraxonrasib representa uma estratégia
inovadora ao atuar especificamente em alteragdes moleculares associadas a progressdo tumoral,

contribuindo para o aumento da sobrevida, melhor controle da doenga e potencial reducdo de eventos

adversos quando comparado a tratamentos convencionais. Entretanto, sua incorporagdo aos sistemas de
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saude envolve desafios relacionados aos custos elevados, a necessidade de testes gendOmicos e a
reorganizacao dos servicos especializados para garantir acesso equitativo aos pacientes elegiveis. Conclui-
se que o daraxonrasib possui potencial para transformar o manejo do cancer pancreatico, refor¢cando a
importancia da medicina de precisdao e da avaliacdo continua de seus impactos clinicos, econdmicos e

assistenciais na oncologia moderna.

Palavras-chave: Cancer de pancreas; Daraxonrasib; Medicina de precisdo; Oncologia; Terapia-alvo.

1 INTRODUCAO

O cancer de pancreas representa um dos maiores desafios da oncologia contemporanea devido a sua
elevada agressividade bioldgica, diagnostico frequentemente tardio e reduzidas taxas de sobrevida em
longo prazo. Segundo World Health Organization (2024), essa neoplasia figura entre as principais causas
de mortalidade por cancer em escala global, sendo responséavel por significativo impacto clinico, social e
econdmico nos sistemas de saude. A maioria dos pacientes apresenta doenga localmente avangada ou
metastatica no momento do diagndstico, limitando as possibilidades terapéuticas curativas e contribuindo
para prognoésticos desfavoraveis.

Nas ultimas décadas, avangos na compreensdo da biologia molecular do adenocarcinoma ductal
pancreatico permitiram identificar alteragdes genéticas associadas a progressao tumoral, destacando-se as
mutacoes no gene KRAS, presentes em aproximadamente 90% dos casos da doenca (Mizrahi et al., 2020).
Esse cenario impulsionou o desenvolvimento de terapias-alvo capazes de atuar especificamente em
mecanismos moleculares envolvidos na carcinogénese pancreatica, abrindo novas perspectivas para o
tratamento personalizado.

Nesse contexto, surge o daraxonrasib como uma inovagdo terapéutica promissora voltada ao
bloqueio seletivo de vias oncogénicas relacionadas as mutacdes de KRAS. Embora os resultados
preliminares indiquem potencial beneficio clinico em termos de controle tumoral e aumento da sobrevida,
sua incorporagdo a pratica assistencial suscita questionamentos relacionados a efetividade, seguranca,
custo-efetividade e acessibilidade dos pacientes aos novos tratamentos (Moore et al., 2024).

Diante desse panorama, o problema de pesquisa que orienta este capitulo consiste em compreender
quais sdo as implicacdes clinicas, econdmicas e assistenciais decorrentes da introducao do daraxonrasib no
manejo do cancer de pancreas. Tal questdo torna-se relevante em razdo da crescente incorporacdo de
tecnologias de alto custo na oncologia e da necessidade de equilibrar inovagao terapéutica, sustentabilidade
dos sistemas de satde e ampliacao do acesso aos tratamentos.

O objetivo geral deste estudo ¢ analisar as implicagdes clinicas, econdmicas e assistenciais da

introdu¢do do daraxonrasib na préatica oncoldgica voltada ao céncer de pancreas. Como objetivos
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especificos, busca-se descrever os principais aspectos epidemiologicos € moleculares da doenca; discutir
os mecanismos de acdo e os resultados clinicos associados ao daraxonrasib; e avaliar os desafios
relacionados a incorporagdo dessa tecnologia nos servigos de saude.

A relevancia deste tema fundamenta-se na necessidade de ampliar o conhecimento sobre novas
estratégias terapéuticas direcionadas ao cancer pancreatico, contribuindo para a tomada de decisdes clinicas
baseadas em evidéncias e para a formulagdo de politicas publicas que favorecam a utilizagdo racional de
tecnologias inovadoras. Conforme destacam Neoptolemos et al. (2018), o avanco da medicina de precisdo
tem potencial para modificar significativamente o prognostico de pacientes com tumores historicamente
associados a elevadas taxas de mortalidade.

Do ponto de vista teérico, este estudo apoia-se nos conceitos de oncologia de precisdo, terapias-alvo
e avaliacdo de tecnologias em saude, considerando que a incorporagdo de novos medicamentos exige
analise integrada dos beneficios clinicos, impactos econdmicos e repercussdes organizacionais para 0s
sistemas assistenciais (Porter; Teisberg, 2007; Drummond et al., 2015). Dessa forma, a discussdo sobre o
daraxonrasib transcende os resultados terapéuticos isolados, abrangendo aspectos relacionados a

sustentabilidade, equidade e qualidade da atengdo oncologica.

2 METODOLOGIA
2.1 TIPO DE PESQUISA

Este estudo caracteriza-se como uma pesquisa de natureza qualitativa, descritiva e exploratoria,
desenvolvida por meio de revisdo narrativa da literatura. A escolha dessa abordagem justifica-se pela
necessidade de reunir, analisar e discutir evidéncias cientificas relacionadas as implicagdes clinicas,
econdmicas e assistenciais da introdugdo do daraxonrasib no tratamento do cancer de pancreas. Segundo
Gil (2022), pesquisas exploratorias possibilitam maior aproximagdo com o fendmeno investigado,
favorecendo a construcdo de conhecimentos sobre temas emergentes e ainda pouco consolidados na

literatura.

2.2 ESTRATEGIA DE BUSCA E SELECAO DOS ESTUDOS

A busca bibliografica foi realizada em bases de dados nacionais e internacionais amplamente
reconhecidas na area da saude, incluindo PubMed, Scopus, Web of Science, Biblioteca Virtual em Saude
(BVS) e Scientific Electronic Library Online (SciELO). Foram utilizados descritores em portugués e inglés

29 <¢

relacionados ao tema, combinados por operadores booleanos, tais como: “cancer de pancreas”, “pancreatic
9% <¢

cancer”, “KRAS inhibitors”, “targeted therapy”, “precision oncology”, “daraxonrasib” e “health technology

assessment”.
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Foram incluidos artigos cientificos, revisdes sistemadticas, ensaios clinicos, documentos
institucionais e relatdrios técnicos publicados entre 2020 e 2026, disponiveis na integra e relacionados aos
aspectos clinicos, econdmicos ou assistenciais das terapias-alvo direcionadas as mutag¢des do gene KRAS.
Foram excluidos estudos duplicados, trabalhos sem relevancia direta para o tema e publicacdes sem

respaldo cientifico reconhecido.

2.3 INSTRUMENTOS E PROCEDIMENTOS DE ANALISE

Os dados foram coletados por meio da leitura critica e sistematica dos estudos selecionados. As
informacdes extraidas foram organizadas em categorias tematicas previamente definidas: aspectos clinicos
do cancer de pancreas, mecanismos de a¢do do daraxonrasib, impactos econdomicos da incorporacio
tecnologica e repercussdes assistenciais para os servigos de oncologia.

A andlise dos dados ocorreu de forma descritiva e interpretativa, permitindo identificar
convergéncias, divergéncias e lacunas existentes na literatura cientifica. Conforme Marconi e Lakatos
(2021), a analise documental e bibliografica possibilita compreender fendmenos complexos por meio da

integracao de diferentes fontes de informacao.

2.4 AMOSTRA DO ESTUDO

A amostra foi composta por publicagdes cientificas e documentos técnicos selecionados de acordo
com os critérios de inclusdo estabelecidos. Foram priorizados estudos de elevada qualidade metodologica,
especialmente ensaios clinicos, revisdes sistematicas e diretrizes internacionais relacionadas ao tratamento
do cancer pancreatico e ao desenvolvimento de terapias-alvo para mutagdes de KRAS.

A selecdo buscou contemplar evidéncias provenientes de diferentes contextos assistenciais,
possibilitando uma analise abrangente dos potenciais beneficios e desafios associados a implementagao do

daraxonrasib na pratica clinica.

2.5 ASPECTOS ETICOS

Por se tratar de uma revisdo de literatura baseada em dados secundarios de dominio publico, ndo
houve necessidade de submissdo a Comité de Etica em Pesquisa, conforme as diretrizes estabelecidas pela
Resolugdo n°® 510/2016 do Conselho Nacional de Saude. Entretanto, foram respeitados os principios de

integridade cientifica, rigor metodoldgico e adequada citagdo das fontes consultadas.

2.6 DISCUSSAO METODOLOGICA
A adog¢do de uma revisdo narrativa mostrou-se adequada para a compreensao de um tema recente e

em constante evolucdo, como a utilizagdo do daraxonrasib na oncologia de precisdo. Estudos recentes
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destacam que o desenvolvimento de terapias direcionadas as alteragdes moleculares do gene KRAS
representa uma das principais fronteiras da inovacao terapéutica em tumores so6lidos, incluindo o cancer de
pancreas (Mizrahi et al., 2020).

Além disso, a incorporacao de novas tecnologias farmacologicas exige avaliagdes que ultrapassem
os desfechos clinicos tradicionais, abrangendo aspectos econdmicos, organizacionais € sociais. Nesse
sentido, Drummond et al. (2015) ressaltam que a andlise de tecnologias em saide deve considerar nao
apenas a eficacia dos tratamentos, mas também sua sustentabilidade financeira e impacto nos sistemas de
saude.

Dessa forma, a metodologia adotada permitiu reunir evidéncias relevantes para uma compreensao
ampla da tematica, favorecendo a discussao critica sobre os beneficios, limitacdes e desafios relacionados

a introducdo do daraxonrasib na assisténcia oncologica contemporanea.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise da literatura evidenciou que o cancer de pancreas permanece como uma das neoplasias de
maior letalidade no cenario oncoldgico mundial. Apesar dos avangos observados no diagndstico € no
tratamento, a sobrevida global dos pacientes ainda ¢ limitada, especialmente em casos diagnosticados em
estagios avancados. Nesse contexto, o desenvolvimento de terapias-alvo direcionadas as alteracdes
moleculares do tumor tem sido apontado como uma estratégia promissora para melhorar os desfechos
clinicos (Mizrahi et al., 2020).

Entre as inovagdes terapéuticas mais recentes, o daraxonrasib surge como uma alternativa voltada
ao bloqueio de mutacdes especificas do gene KRAS, uma das alteracdes genéticas mais frequentes no
adenocarcinoma pancreatico. Estudos clinicos preliminares demonstram resultados favoraveis quanto ao
controle da progressao tumoral e ao aumento da sobrevida livre de progressao, reforcando o potencial da

medicina de precisdo na oncologia moderna (Moore et al., 2024).

Tabela 1 — Principais desafios do tratamento convencional e potenciais contribuicdes do daraxonrasib

| Aspecto ||Tratamento Convencional” Introdug¢io do Daraxonrasib |
| Especificidade terapéutica || Baixa || Alta |
|Cor1trole da progressao tumoralH Moderado || Potencialmente superior |
| Toxicidade sistémica || Elevada ||Menor em pacientes selecionados|
|Necessidade de biomarcadores || Limitada || Essencial |
| Personalizagdo do tratamento || Restrita || Ampliada |
| Potencial de sobrevida || Limitado || Promissor |

Fonte: Elaborada pela autora com base em Mizrahi et al. (2020) e Moore et al. (2024).
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Os estudos analisados indicam que a principal vantagem do daraxonrasib esta relacionada a sua
capacidade de atuar diretamente em vias moleculares associadas ao crescimento tumoral. Diferentemente
dos esquemas quimioterapicos convencionais, que apresentam acao sistémica e menor seletividade, as
terapias-alvo buscam atingir mecanismos especificos envolvidos na carcinogénese, reduzindo danos as
células saudaveis e potencializando a resposta terapéutica (Neoptolemos et al., 2018).

Outro aspecto relevante identificado na literatura refere-se ao impacto econdmico da incorporagao
dessa tecnologia. Embora o medicamento apresente potencial para reduzir custos indiretos relacionados a
hospitalizagdes, complicagdes e progressao da doenca, seu elevado custo inicial representa um desafio para
sistemas publicos e privados de saude. Conforme destacam Drummond et al. (2015), a adogao de
tecnologias inovadoras deve ser acompanhada de avaliagcdes de custo-efetividade capazes de demonstrar

beneficios clinicos compativeis com os investimentos realizados.

Tabela 2 — Implicagdes da introdugdo do daraxonrasib na pratica oncologica

|Dimensz”m Avaliada” Principais Impactos |
| Clinica || Maior precisdo terapéutica e potencial aumento da sobrevida |
| Econémica ||Eleva<;€10 dos custos iniciais e necessidade de avaliagao de custo-efetividade|
| Assistencial || Ampliacdo da demanda por diagnéstico molecular |
| Organizacional || Necessidade de capacitagdo profissional e adequagéo dos servigos |
| Social || Possibilidade de ampliacdo da qualidade de vida dos pacientes |

Fonte: Elaborada pela autora com base em Drummond et al. (2015), Porter ¢ Teisberg (2007) e Moore et al. (2024).

Sob a perspectiva assistencial, observou-se que a utilizacdo do daraxonrasib exige mudangas
significativas na organizagao dos servigos oncologicos. A identificacdo dos pacientes elegiveis depende da
realizagdo de testes gendmicos avangados, demandando infraestrutura laboratorial adequada e equipes
capacitadas para interpretagdo dos resultados. Tal realidade reforca a necessidade de integracdo entre
diagnodstico molecular, oncologia clinica e gestdo em saude, elementos considerados fundamentais para a
consolidagdo da medicina personalizada (Porter; Teisberg, 2007).

Além disso, os estudos apontam que a expansdo das terapias-alvo poderd contribuir para uma
mudanca no paradigma assistencial do cancer de pancreas. Historicamente associado a progndsticos
desfavordveis e poucas opgdes terapéuticas, esse tipo de cancer passa a contar com abordagens mais
individualizadas, baseadas nas caracteristicas genéticas de cada paciente. Entretanto, a efetividade dessa
transformagao dependera da ampliacao do acesso as tecnologias diagndsticas e terapéuticas, especialmente

em paises com sistemas de saude marcados por desigualdades regionais.
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Tabela 3 — Sintese dos principais achados encontrados na literatura

| Categoria H Achados
| Epidemiologia || Elevada mortalidade e diagnostico tardio

| Beneficios clinicos || Melhor controle tumoral e potencial aumento da sobrevida

|
|
|Aspectos moleculares“ Alta frequéncia de mutagdes no gene KRAS |
|
|

|Desaﬁos econdmicos H Alto custo de aquisi¢do e implementagdo

|Desaﬁos assistenciaisl|Necessidade de testes gendmicos e reorganizagdo dos servigos|

| Perspectivas futuras || Expansdo da medicina de precisdo no tratamento oncolégico |

Fonte: Elaborada pela autora a partir dos estudos analisados.

Os resultados demonstram que o daraxonrasib representa uma inovacao relevante para o tratamento
do cancer de pancreas, sobretudo por sua capacidade de direcionar a terapia as caracteristicas moleculares
da doenca. Contudo, sua incorporagdo exige planejamento estratégico, avaliagdo econdmica e
fortalecimento da infraestrutura assistencial para garantir que os beneficios clinicos sejam efetivamente
traduzidos em ganhos para pacientes e sistemas de saude. Dessa forma, os achados corroboram a literatura
recente ao evidenciar que a medicina de precisdo tende a ocupar papel cada vez mais central no futuro da

oncologia (Mizrahi et al., 2020; Moore et al., 2024).

4 CONCLUSAO

O presente estudo teve como objetivo analisar as implicagdes clinicas, econdmicas e assistenciais
da introdug¢do do daraxonrasib na pratica oncoldgica voltada ao tratamento do cancer de pancreas.
Considerando o cenario de elevada mortalidade associado a essa neoplasia e as limitagdes dos tratamentos
convencionais, buscou-se compreender de que forma essa inovacao terapéutica pode contribuir para a
evolugao da assisténcia oncoldgica e para a consolidagdo da medicina de precisao.

Os resultados obtidos evidenciaram que o daraxonrasib representa uma estratégia promissora no
manejo do cancer pancredtico ao atuar de forma direcionada sobre alteragdes moleculares especificas,
especialmente aquelas relacionadas ao gene KRAS. A literatura analisada aponta potencial para melhoria
do controle tumoral, ampliagdo da sobrevida livre de progressdo e maior personalizacdo do tratamento
quando comparado as abordagens terapéuticas tradicionais. Além disso, observou-se que a utilizacao de
terapias-alvo pode favorecer a reducdo de determinados efeitos adversos decorrentes da quimioterapia
convencional, contribuindo para uma melhor qualidade de vida dos pacientes.

Por outro lado, o estudo também demonstrou que a incorporagdo do daraxonrasib aos sistemas de
satde envolve desafios importantes. Entre eles destacam-se os elevados custos associados ao medicamento,
a necessidade de realizacao de testes genomicos para identificagdo dos pacientes elegiveis e a demanda por

infraestrutura tecnoldgica e recursos humanos especializados. Tais fatores reforcam a importancia de
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avaliagdes continuas de custo-efetividade e de planejamento estratégico para garantir acesso equitativo as
inovagdes terapéuticas.

Como contribuicdo, esta pesquisa amplia a discussdo sobre os impactos multidimensionais das
novas terapias-alvo no contexto do cancer de pancreas, reunindo evidéncias cientificas que podem subsidiar
decisoes clinicas, gerenciais e politicas relacionadas a incorporagao de tecnologias em oncologia. O estudo
também destaca a relevancia da integracdo entre avangos cientificos, sustentabilidade dos sistemas de satude
e qualificacdo da assisténcia prestada aos pacientes oncoldgicos.

Por fim, sugere-se que futuras pesquisas acompanhem os resultados de estudos clinicos em
andamento sobre o daraxonrasib, especialmente aqueles voltados para avaliacdo da sobrevida global,
qualidade de vida, seguranca em longo prazo e custo-efetividade em diferentes contextos de assisténcia.
Investigacdes que abordem a implementagdo dessa tecnologia em sistemas publicos de satide também
poderdo contribuir para o desenvolvimento de estratégias capazes de ampliar o acesso dos pacientes aos
beneficios da medicina de precisao. Dessa forma, espera-se que o avango das terapias direcionadas continue
promovendo transformagdes significativas no tratamento do cancer de pancreas e na pratica oncologica

contemporanea.
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