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Immune Check Point Inhibitors (ICls)

PD-L1 binds to PD-1 and inhibits
T cell killing of tumor cell

Tumor cell

Blocking PD-L1 or PD-1 allows
T cell killing of tumor cell

Tumor cell
death

PD-L1




Immune Check Point Inhibitors (ICls)

2011 pazienti oncologici elegibili 1,5%
2019 pazienti oncologici elegibili 40%



Immune Check Point Inhibitors (ICls)

U.S. FDA APPROVED IMMUNE-CHECKPOINT INHIBITORS

Squamous Cell Head & Neck Cancer
2L after platinum chemo: nivolumab or
pembrolizumab

1L with platinum chemo- pembrolizumab

Malignant Melanoma

Adjuvant ipilimumab, nivolumab, or
pembrolizumab

1L ipilimumab, nivolumab, or pembrolizumab
1L combination nivolumab + ipilimumab

Merkel Cell Carcinoma

2L avelumab or pembrolizumab
Cutaneous Squamous Cell Carcinoma
1L cemiplimab

Hepatocellular Carcinoma
2L nivolumab or pembrolizumab after
sorafenib

Adv. Renal Cell Carcinoma

1L nivolumab plus ipilimumab

2L nivolumab after anti-angiogenic therapy
MSI-H or dMMR Cancers

2L nivolumab in CRC

2L nivolumab plus ipilimumab in CRC

2L pembrolizumab in any MSI-H/dMMR cancer

Cervical Cancer
2L pembrolizumab CPS21

Small Cell Lung Cancer
1L with chemo: Atezolizumab
2L after platinum chemo: nivolumab
Non-Small Cell Lung Cancer
Unresectable Stage III- durvalumab after chemoradiation
1L pembrolizumab TPS250%
1L non-squamous NSCLC
+ pembrolizumab + pemetrexed & platinum
+ atezolizumab + bevacizumab, paclitaxel & carboplatin
1L squamous NSCLC
« pembrolizumab + carboplatin & (nab-)paclitaxel in
2L pembrolizumab TPS21%
2L atezolizumab or nivolumab

_Triple-Negative Breast Cancer

1L atezolizumab + paclitaxel protein-bound PD-L121%

Gastric & GEJ Carcinoma

2| dMMR or MSI-H: gastric and GEJ

2L pembrolizumab CPS210: esophageal & GEJ
3L pembrolizumab CPS21: gastric

Classical Hodkin Lymphoma
Post-transplant (Auto or Allo) and 2L in
Transplant-ineligible: pembrolizumab

Locally Adv. or Met. Urothelial Cancer
1L pembrolizumab, atezolizumab
1L/2L after platinum salt:

+ Pembrolizumab, atezolizumab, avelumab, durvalumab,

or nivolumab
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IRAE - Immune Related Adverse Events

Il potenziamento della risposta immunitaria
verso antigeni cancerogeni puo portare
anche ad un incremento della risposta verso autoantigeni,
con conseguenti reazioni immunitarie verso i tessuti sani
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Immune Check Point Inhibitors (ICls)

40% non tiene conto del farmaco antineoplastico
20% non considera gli IRAE in un paziente trattato con ICls

Da 0 a 10, quanto ritieni appropriata la tua conoscenza degli IRAE?

3 [2;5]



IRAE - studio AO Cuneo

Studio retrospettivo 2013-2021
Analisi degli accessi DEA dei pazienti trattati con ICls

Outcome: incidenza di accessi per IRAE



IRAE — studio AO Cuneo

449 pazienti trattati
457 accessi DEA (relativi a 216 pazienti)

eta mediana 68 [61;74] anni

neoplasie piu frequenti:

 polmone (42%)

* melanoma (20%) WV"M"WW
* rene-vescica (14%) e
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IRAE - studio AO Cuneo
41% codice arancione/giallo/rosso

sintomi di presentazione piu frequenti:

* dolore (25%)

e dispnea (14%)

e scadimento condizioni generali (12%)
* sintomi gastro-intestinali (5%)

* febbre (5%)

Ricovero 55% (di cui 11% di TI/TSI)
Mortalita intra-ospedaliera 19%



IRAE - studio AO Cuneo

IRAE dubbi 15 (3,3%)

IRAE accertati 27 (5,9%):

* Polmonite: 12 accessi

* Colite: 5 accessi

* Epatite: 3 accessi

* Polimiosite: 3 accessi

* Piastrinopenia: 1 accesso

* Miastenia: 1 accesso

* Polineuropatia: 1 accesso

* Scompenso cardiaco: 1 accesso



IRAE — studio AO Cuneo

Tempo di insorgenza mediano
tra I'avvio dell’'ICl e I'accesso in PS per IRAE
21 [9;50] settimane
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IRAE - studio AO Cuneo

|ICls sempre piu indicati e utilizzati, con aumento della sopravvivenza

\/

IRAE sempre piu frequenti

\/

Da prendere in considerazione nella diagnosi differenziale

IRAE sono diagnosi di esclusione Supporto dell’oncologo nella gestione
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