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Conflitos de Interesse

• De acordo com a Resolução 1931/2009 do Conselho Federal de Medicina e com a RDC 96/2008 da ANVISA, 
declaro que:

• Apresentações: como palestrante convidado participo dos eventos de: Knight Therapeutics, Bayer, Astra 
Zeneca, Boheringher, Roche, Pfizer, Novartis, MSD, Bristol, Astellas, Janssen e Daichii Sankyo.

• Apoio em viagens para congressos e atividades científicas: Roche, Pfizer, Bayer, Janssen, Astellas, Astra 
Zeneca, Boheringher e MSD.

• Não possuo ações de quaisquer destas companhias farmacêuticas.

• Os meus pré requisitos para participar destas atividades são a autonomia do pensamento científico, a 
independência de opiniões e a liberdade de expressão que estas empresas respeitam.
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Como ajudar a transformar o 
mundo para os pacientes?

Objetivos de Aprendizagem

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.

BR-KEY-04468



EPIDEMIOLOGIA

INCIDÊNCIA MORTALIDADE

2.206.771 Casos novos por ano
1.796.144 Mortes por ano

4,19 CASOS 3,41 MORTES1 min 1 min

Globocan 2020



2.996 mortes em um único dia4.921 mortes por dia.

Equivale a 
≈ 1 atentado a cada 15horas.

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.Adaptado de Globocan 2020



Avanços no Tratamento
do Câncer de Pulmão Metastático

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.



As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.

Evolução



As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.

Evolução



Evolução

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.



Evolução

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.



Tratamentos Anti-HER (1 e 2ª linha)

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.Loeffler E, et al. Life (Basel). 2023 Dec 29;14(1):64.
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Voltaire

“Médicos são pessoas que prescrevem:
Remédios que pouco conhecem,
Para curar doenças que conhecem menos ainda,
Em seres humanos que eles 
desconhecem inteiramente!”

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.

Grandes Ensinamentos



Podemos Extrapolar os Dados?

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.



Alteração HER-2...

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.

Mas qual??

Mutação

Amplificação

Hiperexpressão

NGS

FISH

Imunohistoquímica

Riudavets M, et al. ESMO Open. 2021 Oct;6(5):100260; Loeffler E, et al. Life (Basel). 2023 Dec 29;14(1):64. 

1 – 4%

2 – 5%

2 – 30%



As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.

São Todos Iguais?

Sim...
De acordo com a margem de erro do IBOPE...

Chimbinha
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Destiny Lung 01

Li BT, et al. N Engl J Med . 2022 Jan 20;386(3):241-251 
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Cohort 1: IHQ 2/3+ Cohort 2: Mutação
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Destiny Lung 01

Li BT, et al. N Engl J Med . 2022 Jan 20;386(3):241-251 
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46%
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As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.
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Qual o impacto?

Autor / País n Alteração HER2 Resultado

Nakamura / Japão 50 Amplificação / Hiperexpressão / Aumento do no de cópias Sem correlação com sobrevida

Suzuki / Japão 1.275 Mutação / Hiperexpressão / Amplificação Não afetam a sobrevida

Meert / Bélgica 129 Hiperexpressão / Amplificação
Amplificação associado a < 

sobrevida

Kim / Coreia 321 Mutação / Hiperexpressão / Amplificação
Hiperexpressão: < SG e SLP

Amplificação: < SG

Gow / China e Taiwan 888 Mutação Melhor SG

Li / China 456 Hiperexpressão / Mutação Sem correlação com SG ou SLP

Pillai / EUA 920 Hiperexpressão / Mutação Pior Sobrevida

Ninomiya / Japão 1.126 Mutação / Hiperexpressão / Amplificação Pior prognóstico que EGFR ou ALK

Tan / EUA 140 Mutação / Hiperexpressão / Amplificação Forte tendência a pior sobrevida

Impacto positivo

Impacto Neutro

Impacto Negativo

Zhao J & Xia Y. J Clin Oncol Precision Oncology. 2020. Apr 23.  As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.

Na Sobrevida Global...
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Autor / País n Alteração HER2 Resultado

Calikusu / Turquia 73 Hiperexpressão
Resistente à QT baseada em

Platina

Cappuzzo / Itália 190 Amplificação Sem associação à resposta de QT

Kuyama / Japão 68 Hiperexpressão / Amplificação Sem associação à resposta de QT

Graziano / EUA 160 Hiperexpressão Não pode predizer resposta à QT

Li / China 106 Mutação
Melhor TRO e duração de resposta

à platina + pemetrexede

Wang / China 1.714 Mutação Sem associação à resposta de QT

Na Quimioterapia...
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Autor / País n Alteração HER2 Resultado

Soh / Japão 74 Amplificação Sensibilidade ao Gefitinib e > SLP na análise univariada, mas não na multivariada

Cappuzzo / Itália 102 Amplificação Melhor TRO, e Duração de resposta com Gefitinib

Varella / Garcia 44 Amplificação Sem relação com SG e TTP ao gefitinib

Tiseo / Itália 58 Amplificação Sem diferença em SG ou TRO ao gefitinib

Cappuzzo / Itália 63 Hiperexplessão Sem diferença em SG, Toxicidade, sintomas, etc…

Kayatani /Japão 1.126 Hiperexpressão < TTP aos anti-EGFR

Nos TKI’s...
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E na imunoterapia...

n 
IO

Linha de Tto
PD-L1>1%

TRO
n (%)

DCR
n (%)

SLP
(meses)

SG
(meses)

MSKCC 26 N/A 23% 3/26 (12) 1,9 10,4

IMMUNOTARGET 
Registry

29
Nivolumab 89,6%

> 2 linhas 94,5
53,3% 2/29 (7,4) 9/29 (31) 2,5 20,3

MD Anderson 16 - - 1/16 (6) 3/16 (18,8) 1,8 17,1

French Lung Cancer Group (GFPC) 23
Nivolumab 83%
> 2 linhas 100%

17% 6/23 (27,3) 11/23 (50) 2,2 20,4



Nova Evolução...
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Mecanismo de Ação



Dados Clínicos

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.



Pacientes (n= 468)
• CPNPC metastático, 

HER2 mutado
• > 1 linha de 

tratamemto prévio, 
incluindo 
quimioterapia 
baseado em platina.

• Doença mensurável
• OS 0 ou 1
Fatores de estratificação
• Tratamento prévio

com Anti-PD(L)1

R
2:1

T-DXd 6,4mg/kg 
a cada 3 semanas

1. Goto K et al. J Clin Oncol. 2023;JCO2301361

Destiny Lung 02

T-DXd 5,4mg/kg 
a cada 3 semanas

End Point Primário:

• TRO confirmada pelo

comitê central

End Points Secundários:

• TRO pelo investigador

• DoR pelo Comitê e 

investigador

• DCR pelo comite e 

investigador

• SLP pelo Comitê e 

investigador

• Sobrevida Global

• Segurança
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1. Goto K et al. J Clin Oncol. 2023;JCO2301361

Destiny Lung 02



Eficácia???
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Eventos adversos

1. Goto K et al. J Clin Oncol. 2023;JCO2301361

96

38,6

13,9 13,9
16,8

26,7

1

100

58

24
20

32

48

2

Qualquer EA's G > 2 EA's sério Descontinuação Redução de dose Interrupção Mortes

Eventos adversos relacionados a droga

5,4mg/kg 6,4mg/kg



Eventos adversos

1. Goto K et al. J Clin Oncol. 2023;JCO2301361

4 6,9
1 0 1

12,9
8

18

0 0 2

28

Grau 1 Grau 2 Grau 3 Grau 4 Grau 5 Total

Doença Pulmonar Intersticial

5,4mg/kg 6,4mg/kg



Mundo Real

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.



Mundo Real

Clinical Trial

Instagram

Mundo Real
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Mundo Real
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Metástase cerebral

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.Apresentado na ESMO 2023 por  David Planchard
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Opções de Tratamento

C P N P C  M e t a s t á t i c o
H E R - 2  M u t a d o

P r o g r e s s ã o  d e  D o e n ç a

Q u i m i o t e r a p i a  + / -
I m u n o t e r a p i a

T r a s t u z u m a b  D e r u x t e c a n
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Q u i m i o t e r a p i a  + / -
I m u n o t e r a p i a

T r a s t u z u m a b  D e r u x t e c a n
Jaiyesimi IA, et al. 2024 Feb 28:JCO2302746. doi: 10.1200/JCO.23.02746. 



Como ajudar a transformar o 
mundo para os pacientes?

Objetivos de Aprendizagem

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.
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Como mudar o 
mundo?

As imagens e conteúdo aqui inseridos são do arsenal e de responsabilidade do autor.



SthephenKanitz

“Não são os grandes planos 
que dão certo; 

são os pequenos detalhes”



Muito Obrigado

Sandro Cavallero
Oncologista Clínico do Hospital Adventista de Belém e CTO/PA

Mestre em Oncologia e Ciências Médicas
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